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1. EINLEITUNG

1.1. Hintergrund

Als Wochenbett oder Puerperium wird die Zeitspanne ab der vollendeten Plazentageburt bis
hin zu sechs bis acht Wochen bezeichnet, in denen sich die durch Schwangerschaft und
Geburt entstandenen Verdanderungen wieder zurlickbilden. Wahrend eines normalen
Rickbildungsprozesses tritt der Fundus uteri im Rahmen der sogenannten Involutio uteri,
ausgehend von dem Niveau auf Nabelhohe, taglich circa einen Querfinger tiefer Richtung
Symphyse, bis er sich am zehnten Tag zwei Querfinger liber der Symphyse befindet. Nach
einem Kaiserschnitt kann dieser Ablauf verzégert sein. Die fiir den Rickbildungsvorgang
verantwortlichen Kontraktionen werden durch das Hormon Oxytocin stimuliert, welches
unter anderem durch den Saugreiz wahrend des Stillens aus dem Hypophysenhinterlappen
ausgeschittet wird. Durch diesen Prozess tritt auch eine Verkleinerung der an der
ehemaligen Plazentahaftstelle entstandenen Wundflache des Uteruscavums ein. Portio und
Zervikalkanal bilden sich zuriick, und durch die Geburt entstandene Wundverletzungen
heilen zu. Der Lochialfluss bildet sich als Wundsekret aus dem nach erfolgter Plazentalosung
vorhandenen Wundbett und dndert im Verlauf seine Menge, Konsistenz und Farbe, bis er im
Mittel in der finften Woche zum Sistieren kommt. Innerhalb von zwei bis drei Tagen nach
der Geburt beginnt die Bildung von Muttermilch, die Laktation (Schneider et al., 2011, S.
1098, S. 1111-1112; Cunningham et al., 2001, S. 404-406).

Wahrend des Puerperiums konnen Komplikationen auftreten, wie beispielsweise Infektionen
der Mammae oder des Genitaltraktes, die meist durch puerperales Fieber mit einer
Temperatur von Uber 38°C begleitet werden (Schneider et al., 2011, S. 1098-1099) oder,
bedingt durch Abflussbehinderungen, ein Lochialstau (Diedrich et al., 2007, S. 581-582).
Auch ein Zurickbleiben von Resten der Plazenta in der Gebarmutter ist moglich, man spricht
dann von einer Plazentaretention (Kiechle et al., 2011., S.64, S.388). Im Regelfall kommt es
innerhalb von 30 Minuten nach Abnabelung des Kindes zu einer vollstandigen Entwicklung
der Plazenta (Schneider et al., 2011, S. 699), bei verzogerter oder fehlender Plazentageburt
handelt es sich um eine Losungsstorung. Hierflir wird als Synonym auch ,Plazentaretention”
verwendet (Schneider et al.,, 2011, S. 995-996). Der Verhalt plazentarer Reste kann

verstarkte postpartale Blutungen primar, d.h. innerhalb der ersten 24 Stunden, oder



sekundar, d.h. Tage bis Wochen nach der Geburt, hervorrufen (Bateman et al., 2010; Briley
et al.,, 2014) und bis hin zu einer atonen Nachblutung und einem hypovolamen Schock
flihren (Chhabra et al., 2002; Rizwan et al., 2009). Ursachlich fiir die Blutungskomplikationen
wird neben dem Plazentagewebe selbst die dadurch bedingte Involutionsstérung des Uterus
diskutiert (Duckman et al., 1955; Khong et al., 1993). Postpartale Himorrhagien sind auch
heute weltweit noch Ursache fiir Mittersterblichkeit, wobei Entwicklungslander schwerer
davon betroffen sind mit Inzidenzen zwischen 3,6% (Montufar-Rueda et al., 2013) und 14,3%
(de Souza Mde et al.,, 2013). Daruber hinaus kann das Plazentagewebe als Fokus zur
Entstehung einer Endometritis (Titiz et al., 2001) und puerperalen Pyrexie (Rizwan et al.,
2009) beitragen, die sich zum Vollbild einer lebensbedrohlichen Puerperalsepsis entwickeln
kénnen (Maharaj, 2007). Eine Sepsis ist nach wie vor mit einer hohen Mortalitdtsrate
verbunden, die mit 10%-33% angegeben wird, auch hier mit mehr Gewichtung in den
Entwicklungslandern (Arulkumaran et al., 2013). Ein sehr seltenes, aber gefahrliches und
folgenschweres Risiko ist die Entstehung von gestationalen Trophoblastenerkrankungen, bis

hin zum Chorioncarcinom als Maximalauspragung (Horn et al., 2004, S. 269-280; S. 281-291).

Ursachlich fiir Plazentaretentionen k&nnen anatomische Gegebenheiten sein, wie
Implantationsstérungen mit pathologischen Verwachsungen zwischen Plazenta und
Endometrium oder eine fir die austreibenden Kontraktionen zu kleine Angriffsfliche bei
kleinen Plazenten und Plazentavariationen wie einer Placenta membranacea. Auch
funktionelle Griinde wie eine Wehenschwache kénnen Grundlage fiir Retentionen sein

(Diedrich et al., 2007, S. 563-564; Kiechle et al., 2007, S. 443-444).

Komplikationen im Wochenbett kdnnen Interventionen wie eine Nachcirettage, digitale
Zervixdilatation oder medikamentdse Therapie mit Uterotonika oder Antibiotika erfordern
und bei akuten Verlaufen zu einem zweiten Krankenhausaufenthalt fiihren (Hoveyda et al.,
2001), moglicherweise sogar auf einer Intensivstation (Kramer et al., 2009; Timezguid et al.,
2012). Neben der individuellen korperlichen und psychischen Beeintrachtigung der Mutter
hat dies auch einen 6konomisch negativen Aspekt durch den gréBeren medizinischen und

finanziellen Aufwand.

Nach jeder Geburt wird die Plazenta durch die Geburtshelfer auf Vollstandigkeit inspiziert.

Dabei wird sowohl die Oberflache der mitterlichen Dezidualplatte Gberpriift, an der kleine



Stiicke oder auch ganze Kotyledonen fehlen kénnen, als auch die Nabelschnurgefalle auf der
fetalen Chorionplatte verfolgt und auf Abgange bzw. Abrisse groRerer GefdaRe untersucht,
die das Vorliegen einer Nebenplazenta vermuten lassen (Schneider et al., 2011, S. 699-700,
S. 996; Yetter, 1998). Trotz dieser makroskopischen Inspektion kommt es immer wieder zur
Retention von Plazentagewebe in der Gebarmutter (de Vries et al., 2000). In der neueren
Literatur finden sich jedoch wenige Informationen zur Haufigkeit einer Retention bei

inspektorisch unauffalliger Plazenta.

Als Standardmethode zur nicht-invasiven Untersuchung plazentarer Retentionen dient der
Ultraschall. Sensitivitdt und Spezifitdit der Sonographie sind jedoch weiterhin in der
Diskussion, allerdings werden ohne sonographischen Anhalt nur bei eindeutiger Klinik, wie
beispielsweise starken uterinen Blutungen oder offensichtlicher Involutionsstérung des

Uterus, weitere Interventionen durchgefiihrt.

1.2. Problemstellung

In der hier beschriebenen Studie soll festgestellt werden, inwiefern die makroskopische
Inspektion der Plazenta durch die Geburtshelfer mit der histologischen Befundung im
Clrettement korreliert bzw. Wochenbettkomplikationen vorhersagt, und welche anderen
pra- und peripartalen Faktoren diese beeinflussen. Wir verfolgen die Hypothese, dass es
trotz makroskopisch vollstandig erscheinender Plazenta zu Plazentaretentionen kommen
kann, die jedoch keinen unmittelbaren Einfluss auf den Wochenttverlauf haben. Aullerdem
werden Einflussparameter auf den intrapartalen Blutverlust bei Kaiserschnitten untersucht.
Durch die gewonnenen Erkenntnisse besteht die Moglichkeit, Handlungsempfehlungen

anzupassen.



2. MATERIAL UND METHODIK

2.1. Rationale

Zu Studienbeginn im August 2008 war es Standard am Klinikum rechts der Isar, bei jedem
Kaiserschnitt eine Cilirettage durchzufiihren. Der Grund dafiir war, dass die Hebammen nach
der Geburt zunidchst die Versorgung des Neugeborenen U(bernahmen und somit die
fachgerechte Begutachtung der Plazenta erst im Anschluss durchfiihren konnten. Um
einerseits eine unnodtige Verlangerung der Operationszeit und somit auch einen unnétigen
Blutverlust der Patientin zu vermeiden, sowie andererseits die Notwendigkeit von
Interventionen im Wochenbett zu verringern, wurde eine stumpfe Cilirettage in den Eingriff
integriert. Somit konnte im Rahmen der Studie nach jeder Sectio, auch bei inspektorisch
vollstandiger Plazenta, das Cirettement asserviert und histologisch auf den Gehalt von
Plazentaresten untersucht werden, wodurch die Ubereinstimmung zwischen

mikroskopischem Befund und makroskopischer Inspektion festgestellt werden konnte.

2.2. Studienplanung und Studienkollektiv

In die Studie wurden Schwangere aufgenommen, die sich zur Entbindung in der Frauenklinik
des Klinikums rechts der Isar vorstellten. Die Arbeit erfolgte prospektivim Rahmen einer
deskriptiven, nicht interventionellen, nicht randomisierten Studie, welche von der
Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der TU Miinchen geprift und bewilligt wurde
(Projektnummer 2135/08, siehe Anhang 1a). Wir klarten alle Studienteilnehmerinnen lber
Aufbau, Durchfliihrung und Zweck der Studie sowie den Datenschutz auf und holten ihr
schriftliches Einverstandnis ein (siehe Anhang 2a). Da es sich um eine nicht-interventionelle

Studie handelt, entfiel der Nachweis einer Patientenversicherung.

Wir beabsichtigten vor Studienbeginn einen Vergleich zwischen Kaiserschnitten mit
Cirettage und vaginalen Geburten ohne Ciirettage. Dieses waren nicht die optimalen
Kollektive zum Vergleich, aber durch die Handlungsempfehlungen im Hause begriindet. Pro
Gruppe waren 200 Entbindungen vorgesehen. Nach Abschluss der Rekrutierung wurde eine

zweite Studienphase angeschlossen, in der Kaiserschnitte ohne Cirettage aufgenommen



wurden. Fir diese Gruppe planten wir 150 Entbindungen. Im gleichen Zeitraum erfassten wir
deskriptiv auch all jene Sectiones, bei denen eine Cirettage durchgefiihrt wurde. Das
Studienkollektiv setzte sich folglich aus den drei Vergleichsgruppen Sectiones mit Clirettage,
Spontangeburten, Sectiones ohne Cirettage und der Kontrollgruppe Sectiones mit Ciirettage
zusammen. Der zeitliche Ablauf der Rekrutierung ergab sich aus folgendem Grund:
Zu Studienbeginn wurde bei jedem Kaiserschnitt nach internem Standard unserer Abteilung
eine Cirettage durchgefiihrt. Wahrend der Rekrutierung im ersten Zeitraum stellte sich bei
der Diskussion mit den verantwortlichen Oberdrzten heraus, dass einige Kollegen, die ihren
Facharzt in anderen Kliniken erworben hatten, weiterhin auf eine Clrettage verzichteten.
Vielmehr wurde von ihnen nur die Gebarmutter ausgetastet, gegebenenfalls mit einem
trockenen Tupfer ausgestrichen und bei unauffdlligem Ergebnis auf eine Clrettage
verzichtet. Diese Falle schlossen wir zunachst, entsprechend des Protokolls, nicht in die
Studie ein. Aufgrund dieser Erkenntnis wurde aber nach eingehender Diskussion mit dem
Abteilungsleiter fir Perinatalmedizin und den Oberarzten dieses also bereits ebenfalls im
Hause etablierte Vorgehen fiir eine dritte Studiengruppe akzeptiert, bestehend aus
Sectiones ohne Cirettage. Somit konnte eine Vergleichbarkeit der Gruppen der Sectiones
mit und ohne Clrettage hergestellt werden. Zeitgleich erfassten wir wahrend des zweiten
Zeitraumes Anamnese und Wochenbettverlauf aller Mitter, bei denen nach wie vor ein
Kaiserschnitt mit Clrettage durchgefiihrt wurde. Diese Fille bilden die Kontrollgruppe zu
den Studiengruppen Sectiones mit und ohne Cirettage. Sie dient ausschlieRlich der
Vergleichbarkeit hinsichtlich der Patientencharakteristika und dem Schwangerschafts- und
Wochenbettverlauf, um sicherzustellen, dass innerhalb der rekrutierten Sectiones nicht
besonders einfache oder komplizierte Schwangerschaften ausgeschlossen wurden und somit
ein Einschluss dieser Frauen zu keiner wesentlichen Verdanderung der Studie gefiihrt hatte.
Die Operateure entschieden jeweils nach der Klinik, ob sie eine Clirettage als notwendig
empfanden oder nicht. Aufgrund dieser erst spaten Entscheidung Uber das zusatzliche
Studiendesign wurde nicht randomisiert. AuRerdem ware dies in Anbetracht der
Notwendigkeit der jeweils individuellen klinischen Entscheidung eine fragliche Option
gewesen. Fir die Erlaubnis dieses zweiten Studienabschnitts wurden ein Amendment und
eine angepasste Patientenaufklarung an die Ethikkommission eingereicht und bewilligt
(siehe Anhang 1b und 2b). Die zwischen den beiden Rekrutierungsabschnitten bestehende

zeitliche Liicke ist auf organisatorische Griinde zuriickzufihren.



2.3. Ein- und Ausschlusskriterien

Eingeschlossen wurden Frauen, die in den Zeitraumen der Studie am Klinikum rechts der Isar

vaginal oder durch eine Sectio entbunden haben.

Einschlusskriterien waren weiterhin:

- Volljahrigkeit und Einwilligungsfahigkeit der Schwangeren

- ausreichende Deutschkenntnisse zum Verstandnis der Studie und zur Beantwortung

der Fragen

- das Vorliegen der Einverstandniserklarung

Ausschlusskriterien waren:

Notfallsectiones oder eilige Sectiones, aufgrund des a priori erhéhten Risikos fiir
postpartale Himorrhagien (Al-Zirqi et al., 2009; Rossen et al., 2010) und fiir
Infektionen (Schneid-Kofman et al., 2005; Ward et al., 2008), bedingt u.a. durch eine
kiirzere Vorbereitungszeit des operativen Situs

- pra- oder intraoperativ diagnostizierte Plazenta praevia, -accreta, -increta, -percreta
- nicht beurteilbare Plazenten, z.B. nach erschwerter Losung
- bei Sectiones: Plazentasitz an der Vorderwand im Schnittbereich, da bei

Durchtrennen der Plazenta im Rahmen der Sectio morphologische Beurteilungen

nicht adaquat moglich

- bei Spontangeburten: anschlieBende Cirettage bzw. Notwendigkeit einer manuellen
PlazentalGsung, da Risiko einer Plazentaretention bereits verwirklicht (Tandberg et

al., 1999) und erhohtes Infektionsrisiko (Bensal et al., 2008; Ely et al., 1995)
- Falle mit intrauterinem Fruchttod und Hysterektomien

- ganzlich fehlende Dokumentation der Studienfragebogen



2.4. Studienablauf

Von allen Studienteilnehmerinnen wurde zu Beginn eine Anamnese erhoben. Im Kreif3saal
bzw. Operationstrakt wurde die Plazenta nach deren Entwicklung durch einen &rztlichen
Geburtshelfer und eine Hebamme befundet. Bei den Kaiserschnitten fillten die Operateure
einen Bogen zum Operationsverlauf aus. Die histologische Bearbeitung und Untersuchung
der Cilirettements aus der Gruppe der Sectiones mit Cilirettage erfolgte im Pathologischen
Institut des Klinikum rechts der Isar. Sechs bis acht Wochen nach der Geburt fihrten wir mit
jeder Mutter ein strukturiertes telefonisches Interview mit Fragen zum Wochenbettverlauf

durch. In der Kontrollgruppe der Sectiones wurden ausschlieflich Anamnese und

Wochenbett-befragung durchgefiihrt (siehe Abb.1).

Vaginale Sectio mit Sectio ohne Kontrollgruppe
Entbindung Ciirettage Ciirettage Sectio
N= 283 N=231 N=170 N=309
(Gruppe 0) (Gruppe 1) (Gruppe 2) (Gruppe 3)
Anamnese Anamnese Anamnese Anamnese
Fragebogen an Fragebogen an
Operateur Operateur
Befundung der Befundung der Befundung der
Plazenta Plazenta Plazenta
6-8 Wochen pp. 6-8 Wochen pp. 6-8 Wochen pp. 6-8 Wochen pp.
strukturiertes strukturiertes strukturiertes strukturiertes
Interview Interview Interview Interview

Abbildung 1: Studienkonzept




2.4.1. Anamnese

Die Daten aus der Anamnese erhoben wir im Gesprach mit den Mittern und aus der

Patientenakte. Dabei wurden folgende Informationen erfasst (siehe Anhang 3):

° der aktuelle Schwangerschaftsverlauf (Alter, BMI, Schwangerschaftswoche, Gravida,
Para, hypertensive (Schwangerschafts-) Erkrankungen, (Gestations-) Diabetes,
Schilddriisenerkrankungen, Myome, Plazentainsuffizienz, Plazentagrading,
Plazentasitz, Medikamenteneinnahme, Nikotinkonsum)

° aufgetretene Komplikationen (Blutungen in der Friih- oder Spatschwangerschaft,
vorzeitige Wehen, vorzeitiger Blasensprung, positiver Test auf Streptokokken der
Gruppe B, Notwendigkeit einer Antibiotikaprophylaxe)

° vorausgegangene Schwangerschaften (Sectiones, Aborte, Abbriiche, vorherige
Plazentaretentionen bzw. Plazenta adhaerentes, Plazenta praevia, Clirettagen)

° Uteruseingriffe (Konisationen, Myomenucleationen)

Nach der Geburt des Kindes wurde dessen Geburtsdatum und Geburtsgewicht sowie der
APGAR- und pH- Wert aufgezeichnet. Folgende Angaben finden sich nicht auf dem
Anamnesebogen, da sie erst nach dessen Erstellung erhoben und jeweils manuell
hinzugefiigt wurden: BMI, Screening-Status fir Streptokokken der Gruppe B,

Antibiotikaprophylaxe, Z.n. Plazentaretention/ Plazenta adherentes/ Plazenta praevia.

Die intrapartale Applikation einer Antibiose wurde nach dem medizinischen Standard und
Qualitatsindikator der Perinatalerhebungen bei allen Sectiones (BAQ, 2011) und
entsprechend der Leitlinien nach bestimmten Indikationen bei Spontangeburten (DGGG,
2006) verabreicht. Es wurde wahrend jeder Sectio zur Vermeidung von Komplikationen beim
Neugeborenen erst nach dem Abnabeln ein Cephalosporin der 2. Generation (Cefuroxim)
oder alternativ bei Allergien Clindamycin bzw. Gentamicin appliziert. Indikationen flr eine
peripartale antibiotische Prophylaxe bei Spontangeburten waren Friihgeburtlichkeit vor
Schwangerschaftswoche 36+0, hier zur Vermeidung einer Neugeborenensepsis, ein
vorzeitiger Blasensprung ldanger als 18 Stunden ab Schwangerschaftswoche 36+0,
nachgewiesene Streptokokken der Gruppe B oder klinische Infektsymptome. Antibiotika der
Wahl waren Ampicillin und bei einem Blasensprung vor Schwangerschaftswoche 36+0

zusatzlich Erythromycin.



2.4.2. Sectiones

Im Anschluss an die Kaiserschnittgeburten fiillten die Operateure einen Bogen aus mit

Angaben:

° zur Indikation und zum Operationssitus (Narben, Verwachsungen, Myome)

° zur Technik der Plazentalosung (,,Cord traction und Credé”, manuelle Losung)

° zum Vorhandensein einer erschwerten Losung der Plazenta

° zur Beurteilung des Uterus nach Plazentalosung (Curettage, steriler Tupfer, manuelle
Austastung)

. zum Anadsthesieverfahren

AuBerdem wurden der geschatzte Blutverlust, der Einsatz von Uterotonika und Tokolytika

sowie aufgetretene Komplikationen notiert (siehe Anhang 4).

Zur Unterstitzung der Uteruskontraktion nach Plazentageburt wurde nach dem Abnabeln
entweder das Uterotonikum Oxytocin (3IE langsam als Bolus und 10 IE als Infusion) oder
100ug Carbetocin, Pabal® (Ferring), ein Oxytocinanalogon, eingesetzt. Bei unzureichender
Uteruskontraktion oder verstarkter Blutung nach Einschatzung des Operateurs wurde ein
zusatzliches Uterotonikum appliziert, entweder Oxytocin, Carbetocin oder Methyl-
ergometrin, Methergin® (Novartis). Die Losung der Plazenta in den Sectiogruppen erfolgte
mit zwei Methoden. Entweder wurde sie durch ,Cord traction und Credé” entwickelt, wobei
man den Uterus von kranial umfasst, durch eine Uterusmassage Druck ausibt und die
Plazenta durch vorsichtigen Zug an der Nabelschnur entwickelt, oder sie wurde bei Versagen
dieser Methode bzw. aufgrund erschwerter Losung direkt umgriffen und manuell mittels
vorsichtiger Zugbewegungen aus dem Plazentabett gel6st (Anorlu et al.,, 2008). Die
Uterusrevision erfolgte entweder mit einer stumpfen Clrette, einem Tupfer bzw. Bauchtuch
oder digital. Abhangig vom Muttermundsbefund wahrend des Kaiserschnitts entschied der
Operateur Uber die Durchfiihrung einer digitalen Dilatation der Zervix. Dies und die
Notwendigkeit einer zusatzlichen Uterotonikumgabe entnahmen wir dem schriftlichen
Operationsbericht. Bildmaterial zur Veranschaulichung der Methoden der Plazentalésung

und der Uterusrevision findet sich im Anschluss (siehe Abb. 2a —4).
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Als laborchemischen Anhalt auf den intraoperativen Blutverlust erfassten wir die pra- und
postoperativen Hamoglobin- bzw. Hamatokritwerte. Diese Laborwerte wurden einen Tag vor
oder am Tag der Sectio und am ersten postoperativen Tag erhoben. Nach jedem
Kaiserschnitt wurde auBerdem von den Operateuren der wahrend des Eingriffs entstandene

Blutverlust anhand der Menge im Sauger und der bendétigten Bauchtiicher geschatzt und auf

dem Fragebogen dokumentiert.

Abbildung 2a: Plazentalésung mittels ,,Cord traction und Credé“
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Abbildung 2b: Plazental6sung mittels ,,Cord traction und Credé”

Abbildung 2c: manuelle Plazental6sung
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Abbildung 3a: Uterusrevision mittels Ciirettage

Abbildung 3b: Uterusrevision mittels Ciirettage
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Abbildung 3c: Uterusrevision mittels Tupfer

Abbildung 3d: Uterusrevision mittels Bauchtuch
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Abbildung 3e: digitale Uterusrevision

Abbildung 4: digitale Zervixdilatation
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2.4.3. Plazentabefundung

Folgende Parameter wurden von Hebamme und arztlichem Geburtshelfer jeweils getrennt
voneinander dokumentiert: Oberflaiche, Vorhandensein einer Nebenplazenta, Ort des
Nabelansatzes, Anzahl der NabelschnurgefdaRe, Integritat der Eihdute und Vorhandensein
von Infarktarealen oder Verkalkungen (siehe Anhang 5). Wir untersuchten, inwiefern
Hebammen und Geburtshelfer in ihren Befundungen lbereinstimmten. Ein wesentliches
Kriterium ist hierbei die Beurteilung der Oberflache, da hiervon die Vollstiandigkeit der
gelosten Plazenta abgeleitet wird. Wir definierten hierfiir folgende Einteilungen: ,glatt
spiegelnd”, ,aufgebrochen”, ,aufgeraut” und ,Stlick fehlend”. AuRerdem erfassten wir aus
der prapartalen sonographischen Untersuchung den Reife- bzw. Verkalkungsgrad der
Plazenta, das sogenannte ,Plazentagrading”, und untersuchten den Zusammenhang mit der
makroskopischen Inspektion der Plazenta auf Verkalkungen. Das ,Plazentagrading” gibt
Hinweise auf den Reife- bzw. Verkalkungsgrad der Plazenta und wird zwischen Grannum
Grad 0 und Grad lll angegeben (Gembruch et al., 2013, S. 383-384; Breckwoldt et al., 2008, S.
321).

2.4.4. Pathohistologische Untersuchungen

In der Gruppe der Sectiones mit Ciirettage wurden die Clrettements in einen Behalter mit
Formalin gebettet und in das Pathologische Institut transportiert. Dort schlossen wir sie in
mit entsprechenden Identifikationsnummern beschriftete Kassetten. Die anschlieende
Fixierung erfolgte in einem Entwasserungsautomaten. Hier wurden die Praparate einer
aufsteigenden Alkoholreihe ausgesetzt, in der sie in einem bestimmten zeitlichen Raster
jeweils in Formalin, 70- und 96- prozentigem Alkohol und zuletzt in Isopropanol eingebettet
wurden. Daraufhin wurden sie mit dem Zwischenmedium Xylol geklart, um schlieRlich eine
Verbindung mit Wachs einzugehen, das als letzter Schritt in die Kammer des Automaten
gepumpt wurde. Die nun entwadsserten und mit einer diinnen Wachsschicht umgebenen
Praparate wurden in der AusgieRstation mit warmem Paraffin begossen und schlieBlich auf
eine Kihlplatte zum Ausharten gegeben. Aus diesen Paraffinblécken schnitten wir mit einem
Rotationsmikrotom (Medite) die Praparate, legten sie zum Glatten in warmes Wasser und

fixierten sie auf Objekttragern. Diese stellten wir hierzu fir 30 Minuten bei 62° in einen
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Brutschrank. In der im Anschluss folgenden Hamatoxylin-Eosin-Farbung wurden die
Praparate entgegengesetzten Spulschritten mit Alkohollésungen absteigender Konzentration
unterzogen, um die Wachsschicht zu entfernen und somit eine Verbindung mit der Farbe
herstellen zu konnen. Nach der sequentiellen Umspiilung mit Xylol, Isopropanol, 96- und 70-
prozentigem Alkohol und Aquadest erfolgte die Verbindung mit Hamalaun, das Blauen mit
Leitungswasser und die Gegenfarbung mit Eosin. Zur endgiltigen Fixierung wurden die
Praparate erneut durch die aufsteigende Alkoholreihe entwdssert, mit dem

Eindickungsmittel Pertex bedeckt und schlielRlich mit einem Deckglas versehen.

Nach Gewinnung der gefarbten Schnitte untersuchten wir die Prdparate unter dem
Lichtmikroskop , Axioplan 2 Zeiss“ (Zeiss) auf das Vorhandensein von Plazentaresten (siehe
Anhang 6). Fir die mikroskopische Untersuchung der Ciirettements auf Plazentareste
etablierten wir eine prozentuale Einteilung der Prdparate in: keine Reste (0%), minimale
Reste (0 bis <1%), Reste von 1 bis 50% und gréBer 50%. Im Falle einer Uneindeutigkeit der
Befundung fuhrten wir eine immunhistochemische Farbung der entsprechenden Praparate
mit monoklonalen Antikorpern gegen B- hCG (Dako) durch. Dies erfolgte mittels eines
automatisierten Immunostainers (Ventana). Die mikroskopischen Untersuchungen wurden
mit Supervision durch PD Dr. med. Marcus Kremer, Oberarzt des Pathologischen Instituts des

Klinikum rechts der Isar, durchgefiihrt.

2.4.5. Wochenbettverlauf

Vor Krankenhausentlassung dokumentierten wir das Ergebnis der gynakologischen
Abschlussuntersuchung. Es wurde der sonographische Befund des Uteruscavums zum
Ausschluss einer moéglichen Flussigkeits- oder Geweberetention erhoben sowie der
Fundusstand beurteilt, angegeben in Querfingern unterhalb des Nabels, als Beurteilung der

Uterusriickbildung (siehe Anhang 3). AuBerdem wurde die Krankenhausliegedauer erfasst.

Sechs bis acht Wochen nach der Geburt wurden alle Frauen telefonisch zu deren
Wochenbettverlauf in Form eines strukturierten Interviews befragt. Wir dokumentierten das
Auftreten von Fieber und Infektionen, wie Brustentziindungen oder Endometritiden, sowie

die Entwicklung eines Lochialverhalts oder einer Retention plazentaren Gewebes. Fieber
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definierten wir ab einer Kérpertemperatur von 38 Grad Celsius, unabhangig des Messortes.
AulRerdem wurden therapeutische MaBnahmen, wie der Einsatz von Antibiotika oder
Uterotonika und die Notwendigkeit einer Zervixdilatation bzw. einer Nachcirettage erfasst.
Wir befragten die Mutter nach Dauer und Starke des Wochenflusses, nach dem Auftreten
starker Blutungen sowie nach Auffilligkeiten bei der frauenarztlichen Nachuntersuchung

(siehe Anhang 7).

2.5. Statistische Auswertung

Wir fihrten mit Beratung durch das Institut fiir Medizinische Statistik und Epidemiologie des
Klinikum rechts der Isar die Auswertung der Studie durch. Es wurde das Programm ,,IBM
SPSS Statistics fir Windows Version 19.0 und 20.0, SPSS incorporate Chicago, IL, USA“

verwendet.

Haufigkeitsverteilungen innerhalb der Gruppen wurden mit den Methoden der deskriptiven
Statistik errechnet. Kategorielle Merkmale wurden als prozentuale und bei geringen
Fallzahlen zusatzlich als absolute Haufigkeiten angegeben. Stetige GroRen wurden als

Mittelwert mit Standardabweichung dargestellt.

Fir den Vergleich der Patientencharakteristika sowie fiir die Ergebnisse des
Wochenbettverlaufs wendeten wir fiir stetige Merkmale den Kruskal-Wallis Test (Gaus et al.,
2014, S. 311-312), (Husler et al., 2006, S. 161-162) als Gesamttest zum Vergleich aller
Gruppen an, und fiir Parameter mit signifikanten Unterschieden zwischen den Gruppen
wurde ein paarweiser Vergleich mit dem Mann-Whitney- bzw. Wilcoxon Test als Post-Hoc
Test (Gaus et al.,, 2014, S. 302-307), (Husler et al., 2006, S. 116-123) mit Bonferroni-
Adjustierung der p-Werte (Gaus et al., 2014, S. 405-407), (Husler et al., 2006, S. 147-149)
angeschlossen. Kategorielle GréBen wurden mit dem Chi-Quadrat-Test nach Pearson (Gaus
et al.,, 2014, S. 281-290) bzw. dem Exakten Test nach Fisher (Gaus et al.,, 2014, S. 291)
zunachst im Gesamttest aller Gruppen gegenilbergestellt und bei signifikanten

Unterschieden jeweils paarweise miteinander verglichen.

Zur Auswertung der Charakteristika der operativen Befunde fiihrten wir den Chi-Quadrat-

Test nach Pearson durch. Eine multiple logistische Regression als multivariate Analyse (Gaus
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et al., 2014, S. 376-383), (Husler et al., 2006, S. 205-222, 243-245) wurde zur Differenzierung
des Einflusses der beiden Parameter ,primar verwendetes Uterotonikum“ und
ydurchgefliihrte Cirettage” auf das Untersuchungsmerkmal ,zuséatzliche Gabe eines

Uterotonikums“” angeschlossen.

Fiir die Untersuchung des Unterschieds der Oberflacheninspektion der Plazenten innerhalb

der drei Studiengruppen wurde der Chi-Quadrat-Test nach Pearson durchgefiihrt.

Die Auswertung der Ubereinstimmung der Plazentabeurteilungen zwischen Hebammen und
Gyndkologen erfolgte mit dem Cohens Kappa Koeffizienten, der ein Mall des
zufallskorrigierten Anteils Gbereinstimmender Bewertungen darstellt (Gaus et al., 2014, S.
184-185), (Grouven et al., 2007, S. 65-68). Zur Feststellung der Symmetrie der Abweichungen
beider Beurteilergruppen von deren Ubereinstimmungen (d.h. im Vierfeldertafel-Modell die
Abweichung von der Diagonalen) wurde zusatzlich der McNemar-Test fiir verbundene

Stichproben angewandt (Hedderich et al., 2012, S. 617-621).

Fiir die Bestimmung des Zusammenhangs zwischen der sonographischen Einteilung des
Reife- bzw. Verkalkungsgrades der Plazenta mit der makroskopischen Beurteilung Ulber
vorhandene plazentare Verkalkungen wendeten wir den Exakten Test nach Fisher an. Zur
Feststellung eines Trends in den Haufigkeiten unter Beriicksichtigung der geordneten
Kategorien zueinander innerhalb der Sonographie und der Makroskopie wurde der Chi-
Quadrat-Test nach Pearson mit der Funktion ,Zusammenhang linear mit linear” verwendet,
auch genannt als Chi-Quadrat Trendtest bzw. linearer Trendtest (Soellner, 2004; Watson,

2013).

Die Berechnung des Zusammenhangs der makroskopischen Beurteilung der Plazenta-
oberflache durch Hebammen und Gyndkologen jeweils mit der mikroskopischen Befundung
der Cirettements auf Plazentareste erfolgte ebenso mit dem Exakten Test nach Fisher. Zur
Berlicksichtigung der Ordnung der Kategorien zueinander innerhalb der makroskopischen
Inspektion und der mikroskopischen Diagnostik wurde auch hier der Chi-Quadrat Trendtest

bzw. lineare Trendtest durchgefiihrt.

Mittels der binar logistischen Regressionsanalyse (Gaus et al., 2014, S. 376-383), (Hedderich

et al.,, 2012, S. 720-724) wurden stetige und kategorielle Parameter aus der Anamnese, dem
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Schwangerschaftsverlauf und der Geburt als potentielle EinflussgroBen jeweils getrennt auf
die beiden Wochenbettkomplikationen Fieber/Infektionen und Retention/Lochialverhalt als
abhangige, kategorielle Variablen in jeweils dichotomer Auspragung untersucht und mit der
Odds Ratio unter Beriicksichtigung des 95% Konfidenzintervalls sowie des p-Wertes

angegeben.

Zur Untersuchung der Stiarke des linearen Zusammenhangs zwischen dem geschatzten
Blutverlust wahrend der Kaiserschnitte und der Hamoglobin- bzw. Hamatokritdifferenz als
stetige GroRen berechneten wir den Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman (Hedderich
et al,, 2012, S. 109-112, 688-689), (Lange et al., 2007, S. 9-11). Auch fir die Feststellung der
Korrelation zwischen den Labormessungen der Hamoglobin- und Hamatokritwerte kam

dieser Test zum Einsatz.

Mit dem t-Test (Gaus et al., 2014, S. 321-324), (Hedderich et al., 2012, S. 465-476) fir
unverbundene Stichproben und stetige Merkmale wurde untersucht, inwiefern sich der
Blutverlust (Hamoglobin-, Hamatokritdifferenz, geschatzter Blutverlust) innerhalb der
Sectiogruppen mit und ohne Ciirettage sowie zwischen primaren und sekundaren
Kaiserschnitten unterscheidet. Wir setzten diesen auch ein zur Berechnung des Unterschieds
des Blutverlusts innerhalb der Gruppenvariablen ,Plazentalésungstechnik”, ,digitale
Dilatation” und , Uterotonikum®. Der gesonderte Vergleich der Uterotonika (Oxytocin vs.
Carbetocin) hinsichtlich weiterer Parameter erfolgte mit dem Chi-Quadrat-Test nach Pearson

und der binar logistischen Regression.

Definiert wurde ein Signifikanzniveau von 0,05, d.h. p-Werte kleiner 0,05 wurden als

statistisch signifikant eingestuft.
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3. ERGEBNISSE

3.1. Rekrutierung

3.1.1. Studiengruppen

Die Studie erfolgte, wie im Methodenteil beschrieben, in zwei Zeitraumen. Wahrend des
ersten Zeitraumes, der vom 08.08.2008 bis zum 25.03.2009 verlief, wurden 283
Spontangeburten und 231 Sectiones mit Cirettage eingeschlossen. Im zweiten Zeitraum
vom 13.10.2009 bis zum 07.09.2010 rekrutierten wir 170 Frauen, bei denen eine Sectio ohne
Clrettage durchgefiihrt wurde. Die parallel hierzu beobachteten Kaiserschnitte mit
Ausschabung bildete eine Gruppe von 309 Mittern. In 38 Fallen konnte aufgrund von
Unstimmigkeiten der Informationen des Operateurs bzw. Operationsprotokolls keine
eindeutige Zuordnung in eine der Gruppen getroffen werden, so dass diese Falle nicht
eingeschlossen wurden. Abbildung 5 gibt einen Uberblick iiber die Rekrutierung wihrend der

beiden Zeitraume.
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Spontangeburten:
08.08.2008-26.02.2009

Sectiones:
08.08.2008-25.03.2009

N=419 N =355
Einschluss: Ausschluss: Einschluss: Ausschluss:
N =283 N =136 N=231 N=124
Spontangeburten || ¢ Fehlende Sectiones mit * Fehlende
ohne Clrettage Cokumentation: 97 Cirettage Daokumentation: 70
» Machcurettage,/  Motfall/ellige Sectio: 23
manuelle Ldsung: 23 * Sectioohne
l * Fehlende Clrettage: 11
Einwilligung: 7 * Flazenta pragyia: 10
Follow up * Sprachbarriere; 6 * Plazentaaccreta: 2
® intrauteriner * Fehlende
Fruchttod: 3 Einwilligung: 6
¢ intrauteriner
Fruchttoch 2
Einschluss: Ausschluss: Ausschluss:
N=170 N =309 N=113

Sectiones ohne
Clrettage

|

Follow up

Sectiones mit
Clrettage

i

Kontrollgruppe

Abbildung 5: Patientenrekrutierung

* UnklareZ2uordnung; 38
* Fehlends

Dokumentation: 29
= [otfall/eilige Sectios: 21
* Plazenta praevia: 12
* Fehlende

Einwilligung: 8
* Sprachbarriere: 4
* Hysterektomie: 1
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3.1.2. Fehlende Daten

Die fehlenden Daten sind in Tabelle 1 zusammengefasst. Wurden Angaben aufgrund des

Entbindungsmodus oder Studienkonzepts nicht erhoben, sind diese mit ,nicht durchgefiihrt”

(kurz: ,,n.d.”“) gekennzeichnet.

Tabelle 1: fehlende Werte

vaginale Sectio mit Sectio ohne Kontrollgruppe
Geburten Ciirettage Ciirettage Sectiones
(N=283) (N=231) (N=170) (N=309)
Kategorien allgemein:
Anamnese 0 ] 0] 0
Operateur n.d. 0 1] n.d.
Plazentabefund
3 2 i n.d.
Hebamme
Plazentabefund
. 15 34 18 n.d.
Gyndkologe
Histologie n.d. 17 n.d. n.d.
Wochenbett 5 1 2 0
fehlende Variable innerhalb der Kategorien
Anamnese:
BMII 0] 0 0] 1
GBS 3 0 0] L]
Antibiose
Intrapartal 1 0 0 0
Operateur:
digitale Dilatation n.d. g 1 n.d.
Oxytocin/Carbetocin n.d. 1 0 n.d.
zusatzliches
Uterctonikum n.d. 10 3 s
AHb/Hkt n.d. 3 ] n.d.
Wochenbett:
Abschluss- 1 1 16 -
untersuchung
Fundusstand 15 12 3 2
Befragung zu Verlauf 5 1 2 (0]
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3.2. Patientencharakteristika und Schwangerschaftsverlauf

Die Ergebnisse der Anamnesebdgen der einzelnen Gruppen sind in Tabelle 2 zusammen-
gestellt. Folgende innerhalb der Anamnese erfasste Variablen wurden nicht statistisch
ausgewertet bzw. nicht weiter untersucht, da sie retrospektiv betrachtet als nicht relevant
erschienen bzw. seltene Ereignisse darstellten: Einnahme von Alkohol oder Drogen,
Schilddrisenerkrankungen, Medikamenteneinnahme und Plazentasitz. Bezliglich der Angabe
der Genussmittel- und Drogeneinnahme ist anzumerken, dass die Auskiinfte der Mdtter im

Gesprach eher zurlickhaltend waren.

Im Vergleich der Gruppen traten folgende signifikante Unterschiede auf:

Die Kontrollgruppe verhielt sich dahnlich wie die beiden Sectiogruppen, auch wenn einzelne
Parameter zu Untergruppen geringe, jedoch signifikante Unterschiede aufwiesen, wie ein
hoherer Anteil an Erstgebarenden, hoheres mitterliches Alter, niedrigerer pH-Wert,
niedrigeres Geburtsgewicht der Neugeborenen und ein geringerer Anteil an primaren
Sectiones. Auch die Variablen vorzeitiger Blasensprung, Anzahl vorheriger Sectiones,
vorhandene Myome und positiver B-Streptokokken Nachweis differierten zwischen Kontroll-
und Sectiogruppen. Im Vergleich zu den vaginalen Geburten war die Kontrollgruppe ahnlich
den Sectiogruppen. Dies ist in Tabelle 2 ersichtlich, wird jedoch aufgrund des nicht

relevanten Vergleichs nicht weiter ausgefihrt.

Unterschiede zwischen den Studiengruppen waren ein jlingeres Alter und ein niedrigerer
BMI sowie ein geringerer Anteil an Mittern mit arterieller Hypertonie unter den
Spontanentbundenen. Die Neugeborenen der Gruppe der Vaginalgeburten hatten einen
hoheren APGAR Wert nach fiinf Minuten und einen niedrigeren pH-Wert. Bei den Sectiones
kam im Vergleich zu den vaginalen Geburten neben einem niedrigeren Gestationsalter und
Geburtsgewicht auch seltener ein vorzeitiger Blasensprung vor. Eine peripartale Antibiose
wurde bei allen Sectiones und nur einem Teil der Spontangeburten verabreicht. Innerhalb
der Sectiogruppen wurden mehr primare Kaiserschnitte in der Gruppe der Sectiones ohne

Cirettage durchgefihrt.

Weitere Unterschiede bestanden bei der Anzahl der vorausgegangenen Kaiserschnitte und

Myomenukleationen, der Besiedelung mit Streptokokken der Gruppe B und dem
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Vorhandensein von Myomen. Alle anderen erhobenen Charakteristika unterschieden sich

nicht signifikant voneinander.

Innerhalb der gesamten Kohorte einschlieBlich Kontrollgruppe traten insgesamt 51
Zwillingsgeburten auf (5,1%), mit signifikant hoheren Anteilen innerhalb der Sectiogruppen.
Die Geschlechterverteilung der Neugeborenen war anndhernd gleich mit insgesamt 51,3%

Jungen und 48,7% Madchen.

Bei 7,4% aller Mutter fiel der Screening-Test auf Streptokokken der Gruppe B positiv aus.

Tabelle 2: Patientencharakteristika

e Angaben bei kontinuierlichen Variablen als Mittelwert + Standardabweichung
e [ ] Kontrollgruppe: Verteilung der Charakteristika und p-Werte im Vergleich zu
Sectiogruppe 1 und 2
* [] Kontrollgruppe: p-Werte im Vergleich zu Spontangeburten
(Diese Spalte ist der Vollstandigkeit halber aufgefiihrt. Die Kontrollgruppe
dient dem Vergleich mit den Sectiones, der Vergleich zu den Spontan-
geburten ist unwesentlich.)
e !BeiZwillingsgeburten wurde der pH-Wert des Erstgeborenen verwendet.
e 2BJutungen wihrend der Schwangerschaft (Frith- und Spatschwangerschaft)
e 3Gestationshypertonie und vorbestehende arterielle Hypertonie
e ‘*Innerhalb des gesamten Kollektivs einschlieBlich Kontrollgruppe war bei
sieben Frauen ein vorbestehender Diabetes mellitus bekannt, bei allen
anderen Fallen bestand ein Gestationsdiabetes.
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3.3. Wochenbettverlauf

Auch im Fragebogen (iber das Wochenbett gibt es Angaben, die nicht ausgewertet wurden
bzw. weiter diskutiert werden. Das Auftreten starker vaginaler Blutungen im Wochenbett
beispielsweise unterlag unsicheren Angaben bezilglich der Blutungsstarke, die im
telefonischen Interview schwer zu objektivieren waren. Gesicherte postpartale
Hamorrhagien traten in drei Fallen bei Wiedervorstellungen in unserem Krankenhaus auf,
jeweils in Zusammenhang mit einer Plazentaretention. Zwei Frauen waren davon aus der
Sectiogruppe ohne Ciirettage und eine Mutter aus der Gruppe mit Cirettage. Ein erneuter
Krankenhausaufenthalt war ein sehr seltenes Ereignis, weswegen dazu keine Auswertungen
durchgefihrt wurden. Wie sich herausstellte, wurde das Uterotonikum Syntocinon® als
Nasenspray zu Beginn der Studie am 01.08.2008 in Deutschland vom Markt genommen und

daher nicht eingesetzt (telefonische Mitteilung Rossig, M./ sigma-tau, 2012).

Insgesamt kam es zu einer geringen Inzidenz an Wochenbettkomplikationen sowie zu keinen
wesentlichen Unterschieden innerhalb der Gruppen. Die Ergebnisse sind in Tabelle 3 dar-

gestellt.

Der Wochenbettverlauf der Kontrollgruppe war mit dem der rekrutierten Sectiogruppen

vergleichbar. Sie unterschieden sich lediglich durch eine langere Krankenhausliegedauer.

Signifikante Unterschiede wahrend des Wochenbettverlaufs zeigten sich hauptsachlich
zwischen den Entbindungsarten. Spontanentbundene verblieben kiirzer im Krankenhaus als
Sectiones und hatten eine raschere Riickbildung der Gebarmutter zum Zeitpunkt der
Abschlussuntersuchung, ausgedrickt durch den Fundusstand in Relation zur Nabelhoéhe. Die
Uterusriickbildung bei Zwillingsgeburten, deren Anteil unter den vaginalen Entbindungen
geringer war, unterschied sich nicht von Einlingsgeburten (Mittelwerte: Zwillingsgeburten N
-1,93/ Einlingsgeburten N -1,75; p-Wert 0,13). Eine Entzlindung der Kaiserschnittnarbe trat
in den beiden Sectiogruppen insgesamt mit einer Inzidenz von 4,2% auf, und naturgemaf

nicht bei den Spontangeburten.
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Alle anderen von uns untersuchten Ereignisse des Wochenbettes ergaben keine
signifikanten Differenzen innerhalb der Gruppen. Bei insgesamt 35 Frauen (5,1%)
entwickelte sich in den ersten sechs bis acht Wochen nach Entbindung Fieber ab 38 Grad
Celsius, das nicht auf eine Brustentziindung zurlickzufihren war. Fasst man die beiden
Sectiogruppen zusammen, so trat Fieber ohne die Ursache einer Mastitis bei 6,3% der
Mutter auf, im Vergleich zu 3,6% nach Spontangeburten (p-Wert 0,08). Eine puerperale
Endometritis wurde insgesamt in sechs Fallen diagnostiziert (0,9%), mit einer Rate von 1,0%
bei den Sectiones und von 0,7% nach Spontangeburten (p-Wert 1,0). Die Gesamtinzidenz der
Plazentaretentionen betrug ebenso 0,9% (sechs Falle), davon waren 1,3% innerhalb der
beiden Sectiogruppen und 0,4% bei den vaginalen Geburten (p-Wert 0,41). Bei einer Frau
zeigte sich die Plazentaretention wahrend der sonographischen Abschluss-untersuchung, die
anderen Falle traten in der zweiten bis vierten postpartalen Woche auf. Die Histologie der
jeweils erfolgten Nachclirettagen bestatigte bei zwei Patientinnen plazentares Gewebe, was
einer Rate von 33,3% entspricht. In den restlichen Abradaten konnte kein Plazentarest

nachgewiesen werden, es zeigten sich Eihautreste bzw. Koagel.

Ein Sistieren des Wochenflusses im Sinne eines Lochialverhalts trat innerhalb der gesamten
Studienkohorte bei 32 Mittern (4,7%) auf, mit einer Inzidenz von 5,3% bei den
Kaiserschnitten im Vergleich zu einer Rate von 4,0% bei den Spontangeburten (p-Wert 0,43).
Auch die therapeutischen Interventionen im Wochenbett, wie der Einsatz von Uterotonika
oder Antibiotika und die Durchfiihrung einer Zervixdilatation bzw. Nachciirettage,

unterschieden sich nicht zwischen den Studiengruppen.

In Abbildung 6 ist die Kombination des Auftretens der Wochenbettkomplikationen
Endometritis und Retention bzw. Lochialverhalt dargestellt. Farblich hervorgehoben ist

auBerdem das Vorhandensein von Fieber bei den genannten Komplikationen.
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Endometritis

3

Retention und
Lochialverhalt

Abbildung 6: kombiniertes Auftreten von Wochenbettkomplikationen

Alle Patientinnen mit Endometritis litten ebenso an Fieber und drei davon hatten
zusatzlich eine Retention bzw. Lochialverhalt. Die Komplikation Retention bzw.
Lochialverhalt trat bei 35 Frauen ohne begleitende Infektion (Endometritis/Fieber) auf.
AuBerdem entwickelten insgesamt 35 Mitter Fieber, das nicht durch Mastitis zustande
kam (siehe Tabelle 3). Darunter waren 29 Falle unklarer Herkunft und 6 Félle, wie oben
gezeigt, mit ursachlicher Endometritis bzw. Retention und Lochialverhalt.

Tabelle 3: Ergebnisse Wochenbettverlauf

e Angaben bei kontinuierlichen Variablen als Mittelwert + Standardabweichung
e [ ] Kontrollgruppe: p-Werte im Vergleich zu Sectiogruppen
e [ ] Kontrollgruppe: p-Werte im Vergleich zu Spontangeburten
(Diese Spalte ist der Vollstandigkeit halber aufgefiihrt. Die Kontrollgruppe
dient dem Vergleich mit den Sectiones, der Vergleich zu den Spontan-
geburten ist unwesentlich.)
e "p-Wert bezieht sich auf eine auffillige sonographische Abschlussuntersuchung
(Lochialverhalt und Plazentaretention zusammengefasst).
e 2p-Werte beziehen sich auf den Medianvergleich der stetigen GréRe Fundus-
stand; N0 und N-3 als reprasentative Werte (post hoc Test adjustiert)
N+0: Ertasten des Uterusfundus auf Nabelhdhe
N-3: Ertasten des Uterusfundus drei Querfinger unterhalb der Nabelhéhe
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3.4. Auswertung der OP-Fragebogen

Folgende Angaben aus dem Fragebogen an die Operateure wurden fir die statistische
Auswertung nicht herangezogen, da sie sich retrospektiv betrachtet als nicht relevant
erwiesen: das Vorhandensein von Laparotomie-Narben oder Verwachsungen, die
Lokalisation der Myome zum Plazentabett und der Einsatz von Tokolytika. Es wurde kein Fall
mit einer berichteten Plazentalosungsstorung im Sinne einer Plazenta accreta, increta oder
percreta eingeschlossen. Bei keiner der Studienteilnehmerinnen kam es zu unerwarteten

Komplikationen wahrend der Operation.

3.4.1. Technik der Plazentalésung

Die Auswertung des Einsatzes beider Methoden zeigte insgesamt eine haufigere Entwicklung
der Plazenten durch ,,Cord traction und Credé” (71,8%) als mittels manueller Lésung (28,2%);
p-Wert <0,001. Die Verteilung der Anwendungshaufigkeit der beiden Methoden zwischen

den Sectiogruppen ergab jeweils keine wesentlichen Unterschiede (siehe Abb. 7).

80%

70% —

60% —

50% +——

40% +— Cord traction und Credé

H manuelle Losung
30% +—

20% +—

p= 0,84

10% +—

0%

Sectio mit Ciirettage Sectio ohne Ciirettage

Abbildung 7: Technik Plazental6sung innerhalb der Gruppen
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3.4.2. Wahl der Uterotonika

Bei insgesamt 37% der Kaiserschnitte wurde Oxytocin und in 63% der Fille Carbetocin
verwendet (p-Wert <0,001). Oxytocin wurde signifikant hdufiger bei den Sectiones mit als

bei denen ohne Cirettage verabreicht (siehe Abb. 8).

100%

———
94,1%

90%

80%

70%

60%

60,0%
i

30% ———

Oxytocin

M Carbetocin

20% ——— p< 0,001

10% —

0% -

Sectio mit Ciirettage Sectio ohne Ciirettage

Abbildung 8: Uterotonikagabe innerhalb der Sectiogruppen

3.4.3. Anaésthesieverfahren

Die Eingriffe verliefen hauptsachlich unter Spinalanasthesie (77,1%). Seltener wurden
Periduralanasthesien (17,7%) oder Vollnarkosen (5,2%) als anasthesiologisches Verfahren
angewendet. Eine Kombination aus riickenmarksnaher Anasthesie mit Vollnarkose fand in
2,5% der Falle statt. Die Wahl der Anéasthesie unterschied sich nicht in den Gruppen (siehe

Abb. 9).
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90%

80%

70%

60%

50%

Sectio mit Clrettage
40%

H Sectio ohne Cilirettage

30%

20% p=0,05

10%

0%

SPA PDK ITN

Abbildung 9: Andsthesieverfahren innerhalb der Gruppen

3.4.4. Dilatation der Zervix

In unserer Untersuchung wurde eine digitale Dilatation des Muttermunds in insgesamt

55,8% aller Sectiones durchgefiihrt, mit signifikanten Unterschieden innerhalb der beiden

Sectiogruppen und zwischen primaren und sekundaren Kaiserschnitten, wie in Abbildung 10

veranschaulicht wird.

90%

80% 'ﬂ‘

oo || p< 0,001 67,5%

60%

0% - % p<0,001|

40%

30%

20% 15,8%

10%

0% T T T T 1
Sectio mit Sectio ohne primére sekundére
Ciirettage Ciirettage Sectio Sectio

Abbildung 10: Anwendungshaufigkeit der digitalen Zervixdilatation
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3.4.5. Gabe zusatzlicher Uterotonika

Ein zusatzliches Uterotonikum nach erfolgter initialer Gabe wurde bei insgesamt 9,5% aller
Kaiserschnitte verabreicht. In den meisten Fallen wurde Oxytocin appliziert, seltener
Carbetocin oder Methylergometrin. Wir beobachteten eine signifikant haufigere Anwendung
eines zusatzlichen Uterotonikums in der Gruppe der Sectiones mit Ciirettage und nach Gabe
von Oxytocin als primares Uterotonikum (siehe Abb. 11a). Die Methode der Plazental6sung
hatte keinen Einfluss, ebenso nicht die Durchfiihrung einer primaren bzw. sekundaren Sectio

(siehe Abb. 11b).

30%
25%
p< 0,001 p< 0,001
20%
15%
10%
5%
0% T T T T 1
Sectio mit Sectio ohne Oxytocin Carbetocin
Ciirettage Ciirettage

Abbildung 11a: Einflussfaktoren auf zusatzliches Uterotonikum
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| —
12% 11,3%
p= 0,47 10,1% p=0,54
10%
8,6%
8,1%
8%
6%
4%
2%
0% T T T T 1
primdre sekundire Cord traction manuelle
Sectio Sectio und Credé Losung

Abbildung 11b: Einflussfaktoren auf zusatzliches Uterotonikum

Zur Untersuchung des gegenseitigen Einflusses der beiden Variablen primar verwendetes
Uterotonikum und Cilirettage sind in Tabelle 4 die rohen und adjustierten Odds Ratios der
einfachen und multiplen logistischen Regression dargestellt. Die univariaten Analysen
ergaben sowohl fiir die Gruppe der Sectiones ohne Cirettage als auch fiir Carbetocin als
primares Uterotonikum eine signifikant geringere Wahrscheinlichkeit der zusatzlichen Gabe
eines Uterotonikums. In der multivariaten Analyse war der Einfluss des primar verwendeten

Uterotonikums weiterhin signifikant, die Clirettage jedoch nicht mehr.

Tabelle 4: Einfache und multiple Regressionsanalysen fiir die Einflussfaktoren Ciirettage und
primares Uterotonikum auf die Gabe eines zusédtzlichen Uterotonikums

zusatzliches
Uterotonikum
OR univariat o OR multivariat o
jia | nein [95% KI] o [95% KI] et
n(%) | n(%)
) ja 163 | 837 0,03 0,14
Clrettage 0,001 0,08
i 06 99 4 [0,004-0,23] [0,02-1,21]
. Oxytocin 25 75 0,04 0,08
Uterotonikum <0,001 <0,001
Carbetocin [ 1,2 | 988 [0,01-0,12] [0,02-0,27]
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3.5. Plazentabefundung

Die im Untersuchungsbogen fiir Hebammen und arztliche Geburtshelfer abgefragte
Prozentangabe der Flache vorhandener Infarktareale wurde nicht in die Auswertung
aufgenommen, da dies haufig nicht angegeben wurde und uns retrospektiv unwesentlich

erschien. Ebenso wurde die Anzahl der Nabelschnurgefae nicht ausgewertet.

3.5.1. Deskriptive Analyse

Die Ergebnisse der makroskopischen Inspektion von Arzten und Hebammen hinsichtlich der
Charakteristika der Plazenten finden sich in den Abbildungen 12a bis 12f. Im Anschluss sind
Beispielbilder von Plazenten mit verschiedenen Oberflachenstrukturen dargestellt (siehe

Abb. 13-15¢)

72,6%|72,3%

80%[

Plazentaoberflache
(Hebamme)

W Plazentaoberfldche
(Gyndkologe)

Abbildung 12a: Inspektion der Plazentaoberflache
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100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Form (Hebamme)

B Form (Gyndkologe)

Abbildung 12b: Inspektion der Plazentaform

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Eihdute (Hebamme)

M Eihdute (Gynikologe)

5,1% [ [5,2%

anhdngend

abgerissen

Abbildung 12c: Inspektion der Eihdute
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80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

I Nabelansatz
(Hebamme)

M Nabelansatz
(Gyndkologe)

2,6%|2,6%

zentral exzentrisch velamentds

Abbildung 12d: Inspektion des Nabelansatzpunktes

" Infarktareale
(Hebamme)

W Infarktareale
(Gyndkologe)

nicht vorhanden vorhanden

Abbildung 12e: Inspektion auf Infarktareale
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90%

80%

70%

60%

50%

40%

30%

20%

10%

0%

J&- 500
70,070

66,3%

Verkalkungen
(Hebamme)

33,7% m Verkalkungen
(Gyndkologe)

23,4%

nicht vorhanden vorhanden

Abbildung 12f: Inspektion auf Verkalkungen

Abbildung 13: miitterliche Dezidualplatte, Verkalkungen
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Abbildung 14a: miitterliche Dezidualplatte, glatt spiegelnd

Abbildung 14b: miitterliche Dezidualplatte, aufgeraut
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Abbildung 14c: miitterliche Dezidualplatte, aufgebrochen

Abbildung 14d: miitterliche Dezidualplatte, aufgebrochen, V.a. Stiick fehlend
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Abbildung 14e: miitterliche Dezidualplatte, Stiick fehlend

Abbildung 15a: fetale Chorionplatte, zentraler Nabelansatz
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Abbildung 15b: fetale Chorionplatte, exzentrischer Nabelansatz

Abbildung 15c: fetale Chorionplatte, Eihdute anhdngend
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3.5.2. Verteilung der Oberflaichenbefundungen innerhalb der Studiengruppen

Die Inspektion der Plazentaoberfliche durch Hebammen und Gynidkologen zeigte
signifikante Unterschiede innerhalb der drei Studiengruppen (siehe Abb. 16a-c und Tab. 5).
Auffallend ist insbesondere, dass bei den Sectiones mit Clirettage seltener vollstandige bzw.
»glatt spiegelnde” Plazentaoberflichen und haufiger unvollstdndige Plazenten (,Stlck
fehlend”) sowie ,,aufgebrochene” und ,aufgeraute” Oberflaichen dokumentiert wurden als
bei den anderen Gruppen (Unterschied ,aufgeraut” nur bei Gyndkologen). Die Sectiones
ohne Cirettage hatten keinen und die Spontangeburten einen Fall mit unvollstandiger

Plazentaoberflache.

90%

5%

59,9%
60%

50%

40%
Hebamme

30% )
- B Gyndkologe
10%
0%
vaginale Geburten Sectio mit Sectio ohne
Ciirettage Ciirettage

glatt spiegeind

Abbildung 16a: Oberflachenbefund , glatt spiegelnd”
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20%

15%

10%
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vaginale Sectio mit Sectio ohne
Geburten Ciirettage Clirettage
aufgebrochen

1185 [u4n

Hebamme

B Gyndkologe

vaginale Sectio mit Sectio ohne
Geburten Clirettage Clirettage

aufgeraut

Abbildung 16b: Oberflichenbefund ,,aufgebrochen” und , aufgeraut”
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3%

3%

2%

2%

1%

1%

0%

vaginale Geburten

Sectio mit
Ciirettage

Stiick fehlend

Hebamme

B Gyndakologe

Sectio ohne
Ciirettage

Abbildung 16c: Oberflaichenbefund ,,Stiick fehlend”
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Tabelle 5: p-Werte fiir die Befundungen der Plazentaoberfliache innerhalb der Studiengruppen

Hebammen Gynakologen
(p-Wert) (p-Wert)

Vaginale Geburten vs.

o 0,01 <0,01
Sectio mit Curettage
Vaginale Geburten vs.

. .. 0,04 0,03
Sectio ohne Ciirettage
Sectio mit Curettage vs. e o

<

Sectio ohne Ciirettage ! !

3.5.3. Ubereinstimmung der Plazentabefundung

In Tabelle 6 sind die Oberflaichenbeurteilungen der Plazenten durch Hebammen und
drztliche Geburtshelfer zusammengestellt. Die Ubereinstimmung zwischen den beiden

Befundergruppen zeigt jeweils gute Ergebnisse mit hohen gemeinsamen Prozentangaben.

Die Ergebnisse der Korrelation beider Befunder fir alle Plazentacharakteristika sind in
Tabelle 7 mittels des Cohens Kappa Werts aufgefiihrt. Das Testergebnis wird stufenweise
von ,schwache Ubereinstimmung” bis ,sehr gute Ubereinstimmung” eingeteilt, wie der
Legende zu entnehmen ist. Fir die Oberflaichenbeurteilung bestand mit einem Cohens
Kappa Wert von 0,65 eine gute Ubereinstimmung zwischen Hebammen und Gynikologen.
Auch fiir die anderen Variablen lag eine gute bis sehr gute Ubereinstimmung vor. Alle
angegebenen UbereinstimmungsmaRe bzw. Cohens Kappa Werte sind jeweils signifikant (p-
Werte <0,001). Diese Berechnungen sind zusammen mit den in gleicher Tabelle aufgefiihrten
Mc Nemar- Testergebnissen zu interpretieren, die zeigen, ob die Abweichungen der
Ubereinstimmungen jeweils symmetrisch sind. Ist der errechnete p-Wert kleiner 0,05, sind
die Beurteilungen, die von der Ubereinstimmung abweichen, nicht symmetrisch. Dies traf fiir
die beiden Variablen ,Nabelansatz” und ,Verkalkung” zu. Hier wurden durch die
Gynadkologen tendenziell hdufiger exzentrische und velamentdse Nabelansdtze angegeben
(im Vergleich zu zentralen Ansatzen) sowie haufiger Verkalkungen dokumentiert. Alle
anderen Variablen der Plazentabefundung hatten mit Werten groRer 0,05 jeweils
symmetrische Schwankungen der Ubereinstimmungen, wodurch keine Tendenzen zu

anderen Befunden durch die andere Berufsgruppe bestanden.
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Tabelle 6: Prozentuale Verteilung der Oberflichenbefunde mit prozentualem Anteil der
Ubereinstimmungen

e (0= glatt spiegelnd
e 1=aufgebrochen

e 2=aufgeraut

e 3=Stlck fehlend

Gynakologe (Oberflichenbefundung)
Anteil 0 1 2 3 Gesamt
innerhalb
Befundung | o 90,8% 5,4% 3,8% 0% 100%
Hebamme
1 22,3% 63,8% 12,8% 1,1% 100%
2 16,7% 5,6% 75,9% 1,9% 100%
3 0% 0% 0% 100% 100%
Gesamt 72,7% 14,6% 11,7% 1,0% 100%

Tabelle 7: Ubereinstimmung der Plazentabefundungen zwischen Hebammen und Gynikologen

e Klassifikation Cohens Kappa ( f£) nach (Altman, 1991, S. 404):

Wert von & Starke der Ubereinstimmung

<0,20 => schwach

0,21-0,40 => leicht

0,41-0,60 => mittelmaRig

0,61-0,80 => gut

0,81-1,00 => sehr gut

Cohens Kappa Mc Nemar- Test

Oberflache 0,65 0,07
Form 0,83 0,57
Einhdute 0,83 0,75
Nabelansatz 0,74 <0,001
Infarktareale 0,73 0,08
Verkalkungen 0,67 <0,001




3.5.4. Ubereinstimmung mit Plazentagrading

Zur Untersuchung der Ubereinstimmung zwischen inspektorisch festgestellten Verkalkungs-
arealen der Plazenta mit dem Plazentagrading wurden die sonographischen Grade 0 und |
sowie Il und Il zusammengefasst und mit der makroskopischen Beurteilung (iber das
Vorhandensein bzw. Nichtvorhandensein von Verkalkungen in Beziehung gesetzt. Auch hier
untersuchten wir die Beurteilung der Hebammen und arztlichen Geburtshelfer getrennt
voneinander. Mit einer Sensitivitdt von 37,8% wurden durch die Gynakologen bei einem
sonographischen Grading groRer gleich Il makroskopische Verkalkungen festgestellt und mit
einer Spezifitat von 75,5% bei einem Grading von 0 und | keine Verkalkungen gesehen. Die
Befundung der Hebammen ergab eine Sensitivitat von 28,2% und eine Spezifitdt von 86,6%.
Nach dem Exakten Test nach Fisher ldsst sich anhand der signifikanten p-Werte jeweils ein
Zusammenhang zwischen dem sonographischen Befund und der makroskopischen
Plazentabeurteilung erkennen (siehe Abb. 17a und 17b). Auch der Chi-Quadrat Trendtest
unter Berlicksichtigung der Ordnung der Kategorien innerhalb der Sonographie (Grad 0 bis
[l1) und der makroskopischen Inspektion auf das Vorhandensein von Verkalkungen zeigte

jeweils einen signifikanten Zusammenhang (p-Werte jeweils <0,001).

In den Abbildungen 17c und 17d ist die Verteilung des sonographischen Grading 0 bis Ill
innerhalb der makroskopischen Befundung der Begutachter prozentual abgebildet. Es ist
erkennbar, dass bei den Plazenten mit makroskopisch sichtbaren Verkalkungen die
sonographische Befunde mit einem Grad von Il und lll zunehmen und die Beurteilungen mit

0 und | abnehmen.
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Abbildung 17a: Plazentagrading und Makroskopie (Gynakologen)
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Abbildung 17b: Plazentagrading und Makroskopie (Hebammen)
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Abbildung 17c

: Verteilung des sonographischen Grading innerhalb der makroskopischen
Befundung (Gyndkologen)
x-Achse:
0 = keine makroskopisch sichtbaren Verkalkungen vorhanden
1 = makroskopisch sichtbare Verkalkungen vorhanden

y-Achse:
Plazentagrading Sonographie 0-3 = Einteilung nach sonographischem Grading

50



100,0%]

B0,0%

60,0%

Prozente

40,0%

20,0%

0,0%—

Plazentagrading
Sonographie

54.7%

49.2%

0 1

Verkalkungen Hebamme

Abbildung 17d: Verteilung des sonographischen Grading innerhalb der makroskopischen

Befundung (Hebammen)

x-Achse:

0 = keine makroskopisch sichtbaren Verkalkungen vorhanden
1= makroskopisch sichtbare Verkalkungen vorhanden

y-Achse:
Plazentagrading Sonographie 0-3 = Einteilung nach sonographischem Grading
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3.6. Histologie

3.6.1. Histologische Darstellung

Beispielbilder flr die lichtmikroskopische Darstellung der Cirettements mit plazentarem
Gewebe sind in den Abbildungen 18a bis 18d zu sehen. In der Hamatoxylin-Eosin-Farbung
(Abb. 18a-18c) erkennt man die Plazentazotten an den rundlich bis girlandenartig geformten
Strukturen mit kreisformig angeordneten Zellkernen, die aufgrund ihres hohen
Chromatingehalts eine intensive Blaufarbung aufweisen. Das Plazentagewebe ist in den
Bildern umgeben von Zellen des Endometriums und des Blutsystems. In der
immunhistochemischen Farbung, die bei Uneindeutigkeit in der HE-Farbung eingesetzt
wurde (Abb. 18d), lasst sich das in der Plazenta gebildete R-HCG mit monoklonalen

Antikorpern rotlich anfarben.

Abbildung 18a: lichtmikroskopische Darstellung plazentaren Gewebes, HE-Farbung
Anteil Plazentagewebe 1-50%, umgeben von Endometrium und Blutzellen,
20-fache VergrofRerung
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Abbildung 18b: lichtmikroskopische Darstellung plazentaren Gewebes, HE-Farbung
Anteil Plazentagewebe >50%, 20-fache VergroRerung

Abbildung 18c: lichtmikroskopische Darstellung plazentaren Gewebes, HE-Farbung
200-fache VergroRerung
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Abbildung 18d: lichtmikroskopische Darstellung plazentaren Gewebes, Immunhistochemie
Antikorper gegen B-HCG, 200-fache VergroRRerung

3.6.2. Haufigkeitsverteilung der mikroskopischen Befundung

Die Anzahl und prozentuale Haufigkeit der jeweiligen Plazentareste lassen sich aus
Abbildung 19 entnehmen. Unabhdngig der Einteilungen wurden in insgesamt 42,3% der
Kaiserschnitte mit Cirettage Plazentareste mikroskopisch festgestellt. In siebzehn Fallen
wurde bei Uneindeutigkeit in der Hamatoxylin-Eosin Farbung eine Immunhistochemie

durchgeflhrt.
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Abbildung 19: Haufigkeit des histologischen Nachweises von Plazentagewebe

3.7. Korrelation der Plazentabefundung und Histologie

Die Untersuchung des Zusammenhangs der makroskopischen Plazentabefundung von Arzten
und Hebammen auf Vollstandigkeit mit dem mikroskopischen Ergebnis findet sich in den
Abbildungen 20a und 20b. Innerhalb der Kriterien der Oberflachenbeurteilungen wurden
dabei die Kategorien ,,aufgebrochen und aufgeraut” zusammengefasst, damit wurden hier
drei Kategorien untersucht. Das mikroskopische Ergebnis wurde in vier Kategorien eingeteilt

(siehe Abb. 19).

Nach dem Exakten Test nach Fisher kann fiir die Begutachtung der Gynakologen bei einem
Signifikanzniveau von 0,02 und fir die Hebammen von 0,03 auf einen Zusammenhang
zwischen Makroskopie und Mikroskopie geschlossen werden. Der Chi-Quadrat Trendtest zur
Berlicksichtigung der Ordnung der Kategorien zueinander innerhalb der makroskopischen
Inspektion der Plazentaoberflache und der mikroskopischen Befundung auf Plazentareste
zeigte ebenfalls einen signifikanten Zusammenhang mit einem p-Wert von <0,01 fir die

Gynédkologen und einem p-Wert von 0,049 fiir die Hebammen.
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Abbildung 20a: histologischer Plazentarest und Plazentabefundung durch Gynakologen
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Abbildung 20b: histologischer Plazentarest und Plazentabefundung durch Hebammen
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3.8. Einflussfaktoren fiir Wochenbettkomplikationen

Zur Untersuchung moglicher Einflussfaktoren auf den Wochenbettverlauf haben wir die
Wochenbettkomplikationen in zwei Endpunkte zusammengefasst, um bei insgesamt
seltenen Ereignissen eine relevante Regressionsanalyse durchzufiihren: fieberhafte und
entzlindliche Komplikationen (Fieber ohne Mastitis, Endomyometritis) sowie Plazenta-

retention und Lochialverhalt.

3.8.1. Einflussfaktoren fiir Fieber und Uterusinfektionen

In Abbildung 21 sind die untersuchten Einflussfaktoren auf das Auftreten von Fieber und
entziindlichen Wochenbettkomplikationen mit den jeweiligen Odds Ratios und 95%

Konfidenzintervallen sowie p-Werten dargestellt.

Es ist daraus ersichtlich, dass sich eine arterielle Hypertonie, die Erkrankung an Diabetes
mellitus, sowie die Applikation einer Antibiose wahrend der vaginalen Geburt als signifikante
EinflussgroRen herausstellten. Fir alle anderen untersuchten Faktoren wurden keine
Signifikanzen festgestellt. Tendenzen bestehen jedoch am ehesten noch fiir Kaiserschnitte
als Entbindungsmodus und die Notwendigkeit einer manuellen Plazentalésung, sowie fir

sekundare Sectiones und solche mit Cirettage.

In einer gesonderten Regressionsanalyse fiir den Endpunkt Wundinfektion nach Sectio
erhielten wir keine signifikanten Ergebnisse oder wegweisenden Tendenzen fir
Einflussfaktoren aus der Anamnese oder Entbindung, was am ehesten mit dem seltenen

Auftreten dieser Komplikation zusammenhangt.
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Abbildung 21: EinflussgréBen fiir Fieber und Uterusinfektionen

! Myomresektionen und Konisationen

2 nur vaginale Geburten, da bei Sectiones routinemaRige Applikation einer Antibiose

3 Sectio caesarea im Vergleich zu vaginaler Entbindung

4 Sectio mit Ciirettage im Vergleich zu Sectio ohne Ciirettage
5> sekundare Sectio im Vergleich zu priméarer Sectio

® digitale Dilatation der Zervix nur bei Sectiones durchgefiihrt

7 nur Sectiones: manuelle Plazentaldsung im Vergleich zu ,,Cord traction und Credé*”

8 nur Sectiones: Carbetocin im Vergleich zu Oxytocin

% nur Sectiones ohne Ciirettage und Spontangeburten in Berechnung einbezogen
,auffallig” ist definiert als ,,Plazenta aufgebrochen, aufgeraut oder Stiick fehlend”

Y sonographische AU unauffillig: keine Fliissigkeit/echogenen Areale

1 Hb-, Hkt- Werte nur fiir Sectiones; A= Differenz der Hb-, Hkt-Werte vor und nach Sectio
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3.8.2. Einflussfaktoren fiir Retention und Lochialverhalt

In Abbildung 22 sind die untersuchten Einflussfaktoren flir das Auftreten von Retention und

Lochialverhalt dargestellt, mit den jeweiligen Odds Ratios und 95% Konfidenzintervallen.

Plazentaretentionen bzw. Plazentae adhaerentes in vergangenen Schwangerschaften, die
intraoperative Durchfiihrung einer digitalen Dilatation sowie eine bestehende arterielle
Hypertonie der Mutter stellten sich als negative Einflussfaktoren heraus. Umgekehrt wurde
eine Risikoreduktion bei sekundadren Sectiones beobachtet. Auch eine unauffillige
sonographische Abschlussuntersuchung vor Krankenhausentlassung und ein niedriger
postoperativer Hamatokritwert gingen mit einem geringeren Risiko flir Retention bzw.
Lochialverhalt einher. Alle weiteren Variablen ergaben keine signifikanten Ergebnisse. Das

Gestationsalter erwies sich zwar als signifikant, die Odds Ratio gibt jedoch keine Richtung an.
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Abbildung 22: EinflussgréBen fiir Retention und Lochialverhalt

! Myomresektionen und Konisationen

2 Sectio caesarea im Vergleich zu vaginaler Entbindung

3 Sectio mit Clirettage im Vergleich zu Sectio ohne Cirettage
* sekundére Sectio im Vergleich zu primarer Sectio

> digitale Dilatation der Zervix nur bei Sectiones durchgefiihrt

® nur Sectiones: manuelle Plazentalésung im Vergleich zu ,,Cord traction und Credé”

" nur Sectiones: Carbetocin im Vergleich zu Oxytocin

8 nur Sectiones ohne Ciirettage und Spontangeburten in Berechnung einbezogen
Lauffallig” ist definiert als ,,Plazenta aufgebrochen, aufgeraut oder Stiick fehlend”

% sonographische AU unauffallig: keine Fliissigkeit/echogenen Areale

10 Hb-, Hkt- Werte nur fiir Sectiones; A= Differenz der Hb-, Hkt-Werte vor und nach Sectio
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3.9. Einflussfaktoren auf intraoperativen Blutverlust

Wahrend der Auswertung ergab sich die Fragestellung, ob Einflussfaktoren fir den
intraoperativen Blutverlust an unserer Studie herausgearbeitet werden kdnnten, daher

wurde dieses Kapitel als sekundarer outcome Parameter hinzugenommen.

Fir die Kaiserschnittgeburten untersuchten wir den Zusammenhang verschiedener
Parameter des operativen Prozedere mit dem Blutverlust, fiir dessen Messung sowohl die
Laborwerte (Hamoglobin und Hamatokrit) als auch die geschatzte Blutmenge verwendet

wurden.

3.9.1. Korrelation der Laborwerte

Zunachst sei erwahnt, dass die Messung der Hamoglobin- und Hamatokritwerte
untereinander signifikant miteinander korrelierten, wie in Abbildung 23 anhand der
jeweiligen Differenzen dargestellt ist. Die beiden Werte werden im Labor des Klinikum rechts
der Isar getrennt voneinander bestimmt. Das Hamoglobin wird photometrisch nach Lyse der
Erythrozyten gemessen, und der Hamatokrit wird aus Erythrozytenanzahl und
ErythrozytengréRe berechnet (telefonische Auskunft OA Dr. med. Christoph Schulz, 2009).
Die Untersuchung des Zusammenhangs zwischen den beiden Parametern ergab einen
Rangkorrelationskoeffizienten nach Spearman von 0,97 (p-Wert <0,001), der auf einen

signifikant hohen Zusammenhang der Werte schlieRen ldsst (siehe Legende Abb. 23).
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Abbildung 23: Korrelation der perioperativen Hamoglobin- und Hamatokritwerte

e Klassifikation Rangkorrelationskoeffizient rs nach Spearman (von Hehn, 2014):

0,0<r;<0,2 => kein bis geringer Zusammenhang
0,2<r;<0,5 => schwacher bis malliger Zusammenhang
0,5<r;<0,8 => deutlicher Zusammenhang
0,8<r;<1,0 => hoher bis perfekter Zusammenhang

3.9.2. Zusammenhang der Himoglobin-und Hamatokritdifferenz mit geschitztem
Blutverlust

Den vom Operateur geschatzten Blutverlust setzten wir in Relation zur pra- und postpartalen
Differenz der Hdmoglobin- und Hamatokritwerte. In Abbildung 24a und 24b beschreibt die x-
Achse den geschatzten Blutverlust und die y-Achse die Differenz der Hamoglobin- bzw.
Hamatokritwerte. Es findet sich eine groBe Streubreite der geschatzten Blutmenge, wobei
zum grofSten Teil ein Blutverlust zwischen 300 und 600 Millilitern angegeben wurde. Nur bei
einem geschatzten Blutverlust von Werten tGber 700 Millilitern zeigten sich auch hdéhere
Hamoglobin- und Hamatokritdifferenzen. Untersucht man den Zusammenhang zwischen
dem geschatzten Blutverlust und den Laborwerten, so ergab sich nach Berechnung des
Rangkorrelationskoeffizienten nach Spearman fir die Korrelation mit der Hamoglobin-
differenz ein Wert von 0,05 (p-Wert 0,29) und fir die Korrelation mit der
Hamatokritdifferenz einen Wert von 0,07 (p-Wert 0,16). Aus diesen Ergebnissen ist kaum ein

Zusammenhang zwischen dem geschatzten Blutverlust und den Laborwerten abzuleiten.
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Abbildung 24a: Zusammenhang geschatzter Blutverlust mit Himoglobindifferenz
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3.9.3. Unterschied des Blutverlusts innerhalb der Gruppen

Wir untersuchten die Unterschiede der pra- und postoperativen Hamoglobin- und
Hamatokritwerte und den Unterschied des geschatzten Blutverlusts sowohl zwischen den
Sectiogruppen mit und ohne Ciirettage als auch zwischen primdren und sekundaren
Kaiserschnitten (siehe Tab. 8). Der geschéatzte Blutverlust war signifikant hoher in der Gruppe
mit Clirettage, die Laborwerte unterschieden sich hierbei jedoch nicht voneinander. Bei dem
Vergleich der primdaren mit den sekunddren Sectiones wurden keine Unterschiede

beobachtet.

Tabelle 8: Himoglobin- und Himatokritdifferenz innerhalb der Sectiogruppen und
zwischen primaren und sekundaren Sectiones (Mittelwerte)

Sectio mit Sectio ohne i .
- - p-Wert Konfidenzintervall
Curettage Curettage
Hb Differenz 1,38 g/dl 1,39 g/dl 0,90 [-0,18 —0,20]
Hkt Differenz 3,93 % 3,83 % 0,72 [-0,68 — 0,47]
geschatzter
540,7 ml 488,5ml 0,005 [16,0 —88,3]
Blutverlust
primare sekundare
. ) p-Wert Konfidenzintervall
Sectio Sectio
Hb Differenz -1,42 g/dI -1,37 g/dl 0,65 [-0,16 —0,26]
Hkt Differenz -3,97 % -3,82 % 0,62 [-0,44 — 0,74]
geschitzter
516,2 ml 523,1 ml 0,72 [-44,6 —30,9]
Blutverlust

3.9.4. Zusammenhang des Blutverlustes mit Technik der Plazentalésung und

digitaler Zervixdilatation

Bei der Untersuchung des Einflusses der Plazentalosungstechnik auf den Blutverlust lieB sich
eine tendenziell groBere peripartale Hamoglobin- und Hamatokritdifferenz bei der
Anwendung der manuellen Losung der Plazenta im Vergleich zur Entwicklung durch ,,Cord
traction und Credé” feststellen, wie in Abbildung 25 veranschaulicht wird. Die Ergebnisse
waren jedoch nicht signifikant. Es zeigte sich ebenso keine signifikante Differenz des

geschatzten Blutverlusts innerhalb der Plazentalosungstechniken (siehe Tab. 9). Auch die
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Durchfliihrung einer digitalen Dilatation der Zervix wahrend der Sectiones wies keinen

Unterschied bezlglich des Blutverlustes auf, wie in Tabelle 10 dargestellt ist.

-15-

. p=0,07* p= 0,122
o
—r—
-5 -1,3g/dI -1,5g/dI
10
e
-3,7% -4,2%

Hamoglobin-Differenz

Hamatokrit-Differenz

Technik
Flazentalésung
[_ B
e

Abbildung 25: Zusammenhang der perioperativen Himoglobin- und Hamatokritdifferenz mit der

Plazentaldsungstechnik

1=, Cord traction und Credé”
2= manuelle Plazental6sung

! Konfidenzintervall: [-0,02 — 0,41]
2Konfidenzintervall: [-0,13 — 1,14]

Tabelle 9: Zusammenhang zwischen Methode der Plazentalosung und geschatztem Blutverlust

Cord traction und manuelle . i
n " p-Wert | Konfidenzintervall
Credé Plazentaldsung
geschatzter
520,1 ml 514,6 ml 0,80 [-34,5 —45,6]
Blutverlust
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Tabelle 10: Zusammenhang zwischen digitaler Zervixdilatation und Blutverlust

digitale keine digitale . .
. . } , p-Wert Konfidenzintervall
Dilatation Dilatation

A Hb 1,40 g/dl 1,42 g/dl 0,85 [-0,19 —0,23]
A Hkt 3,87 % 4,0 % 0,70 [-0,47 —0,69]
geschatzter

528,7 ml 500,6 ml 0,13 [-64,4—8,2]
Blutverlust

3.9.5. Zusammenhang des Blutverlusts mit Uterotonikum

Nach Gabe des Uterotonikums Carbetocin wahrend der Kaiserschnitte zeigte sich eine
signifikant geringere Hamoglobin- und Hamatokritdifferenz als nach Applikation von

Oxytocin, wie in Abbildung 26 dargestellt ist.

Der geschatzte Blutverlust war tendenziell geringer bei Anwendung von Carbetocin im
Vergleich zu Oxytocin (514,7ml vs. 525,3ml; p-Wert 0,58; Konfidenzintervall [-26,8 — 48,1]).
Kategorisiert man die Menge des geschatzten Blutverlusts, so trat nach Carbetocingabe
haufiger ein Verlust kleiner oder gleich 400 Milliliter und seltener ein Blutverlust grof3er als

900 Milliliter auf, jedoch auch hier ohne Signifikanz (siehe Tab. 11).

Erganzend hierzu beobachteten wir einen tendenziell positiven Einfluss von Carbetocin auf
Parameter der Abschlussuntersuchung, wie ebenso in Tabelle 11 aufgeflihrt ist. Der
Fundusstand des Uterus befand sich etwas haufiger unterhalb des Nabels, es traten seltener
auffallige sonographische Befunde auf, und die Wochenflussdauer war 6fter kiirzer als oder
gleich vier Wochen. Die Odds Ratio gibt jeweils entsprechende Richtungen fiir die

Wahrscheinlichkeiten des Auftretens der genannten Parameter an, jedoch ohne Signifikanz.
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Abbildung 26: Zusammenhang der perioperativen Himoglobin- und Hamatokritdifferenz mit dem

Uterotonikum

e 1= Oxytocin
e 2= Carbetocin

e lKonfidenzintervall: [-0,40 —-0,01]

e ZKonfidenzintervall: [-1,42

—-0,24]

Tabelle 11: Uterotonika in Zusammenhang mit geschatztem Blutverlust, Dauer der Lochien
und Variablen der Abschlussuntersuchung

e !p-Wert: Chi-Quadrat-Test nach Pearson
e 2p-Wert: binir logistische Regression mit Carbetocin vs. Oxytocin als Einflussparameter
e 3Definition ,auffallig”: Flissigkeit, echogene Areal

. Konfidenz-
p-Wert! |0dds ratio|p-Wert? |,
intervall
geschatzter Blutverlust < 400ml | 33,1% 35,7% 0,60 0,89 0,60 [0,58 —1,37]
geschatzter Blutverlust > 900ml | 6,1% 2,4% 0,06 0,38 0,07 [0,13-1,08]
Fundusstand unterhalb Nabel 90,7% 94,7% 0,13 1,8 0,14 [0,82 —4,06]
sonographische AU auffallig3 2,1% 1,3% 0,55 0,61 0,55 [0,12 —3,08]
Lochiendauer £ 4 Wochen 29,1% 35,3% 0,20 1,35 0,18 [0,87 —2,11]
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4. DISKUSSION

4.1. Rekrutierungserfolge und Datenerhebung

Die Rekrutierung der Mitter gestaltete sich problemlos. Nur insgesamt 21 Frauen wollten
nicht an der Studie teilnehmen (1,5%). Der Ricklauf der Wochenbettbefragungen war hoch,

lediglich acht Mtter konnten nicht erreicht werden (0,8%).

Der hauptsachliche Grund fiir eine Nichtaufnahme in die Untersuchung war die komplett
fehlende Dokumentation der notwendigen Befundungen, die auf die Arbeitsdichte des
klinischen Alltags zuriickzufihren ist. Fehlende Daten entstanden insbesondere bei den
Plazentabefundungen durch die Gynakologen, was daher rihrt, dass standardmaRig vor
EinflUhrung der Studie bei Sectiones die Plazenten lediglich durch die Hebammen inspiziert
wurden, da unabhidngig vom Befund eine Cirettage durchgefliihrt wurde. Fehlendes
histologisches Material der Ciirettements war ebenso auf organisatorische Grinde
zurlickzufliihren. Daten, die aus dem operativen Bereich und der Abschluss-untersuchung
fehlten, waren entweder durch eine zum Studienzeitpunkt fehlende Dokumentation oder,
im Falle der Abschlussuntersuchung, durch eine eigenbestimmte vorzeitige

Krankenhausentlassung ohne Untersuchung zuriickzufihren.

4.2, Deskriptive Analyse der erhobenen Daten aus Anamnese,
Operationstechnik und Wochenbettverlauf

4.2.1. Patientencharakteristika

Die Patientencharakteristika entsprachen dem typischen Patientenkollektiv des
Universitatsklinikum rechts der Isar. Das durchschnittliche Alter der Miitter zum Zeitpunkt
der Geburt war mit 32,4 Jahren (Mittelwert) zwei Jahre hoher als der gesamtdeutsche
Durchschnitt in den Jahren 2008 (30,3 J), 2009 (30,4 J) und 2010 (30,5 J) (Statistisches
Bundesamt, 2014; Potzsch, 2015). Die Geburtenzahlen des Klinikum rechts der Isar nahmen
seit dem Jahr 2007 bis 2010 kontinuierlich zu (siehe Tab. 12). Dies lag an einer
Umstrukturierung und dem sukzessiven Ausbau der Raumlichkeiten des Kreil3saals, der Mitte

2009 abgeschlossen war.
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Tabelle 12: Geburtenzahlen am Klinikum rechts der Isar

Jahr 2005 2006 2007 2008 2009 2010
Geburtenzahl | 1123 1199 1250 1286 1461 1688
Sectiorate

(%) 41,2 39,7 41,0 41,7 40,7 38,4

4.2.1.1. Vergleich Sectiones mit Kontrollgruppe

Die Patientencharakteristika der Kontrollgruppe unterschieden sich von den Studiengruppen
der Sectiones mit und ohne Clirettage in zwei Variablen. In der Kontrollgruppe fand sich ein
geringerer Anteil primarer und vorausgegangener Sectiones. Andere Unterschiede traten

nur zu jeweils einer der Sectiogruppen auf.

Nur eine dieser Variablen, die sekunddren Sectiones, stellte sich im Verlauf unserer

Untersuchung als signifikante Einflussgrofie fiir den Wochenbettverlauf heraus.

4.2.1.2. Vergleich der Studiengruppen

Bestimmte signifikante Unterschiede zwischen den Studiengruppen ergeben sich aus dem
Entbindungsmodus, z.B. die routinemaRige intrapartale Applikation einer Antibiose bei allen
Kaiserschnitten versus die leitliniengerechte Anwendung von Antibiotika bei
Spontangeburten, oder auch das niedrigere Gestationsalter und Geburtsgewicht der
Sectiogruppen durch den Anteil primarer Sectiones mit geplanten Geburtsterminen, wie in
der Literatur schon vorbeschrieben wurde (Hagnevik et al., 1991; Richardson et al., 2005).
Moglicherweise kann dieser Zusammenhang auch durch den héheren Anteil dlterer Mitter
unter den Kaiserschnittgeburten erklart werden, die laut einer Studie von Tabcharoen et al.
(2009) mit einem niedrigeren Gestationsalter und niedrigeren Geburtsgewicht assoziiert
sind. Der Rekrutierung zuzuschreiben war bei den Sectiones ohne Clirettage die haufigere
Durchfiihrung primarer Sectiones. Einerseits wurden mehr Patientinnen vom festen

geburtshilflichen Team in diesem Arm eingebracht, andererseits entschieden sich die
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Operateure wahrend sekundarer Kaiserschnitte vermutlich eher zur Durchfiihrung einer
Clrettage als unter kontrollierten Bedingungen bei primadren Sectiones. Nachvollziehbar ist
ebenso das haufigere Auftreten eines vorzeitigen Blasensprungs bei Spontangeburten und
sekundaren Kaiserschnitten, die ofter innerhalb der Sectiones mit Clirettage vorkamen. Wie
auch in unserer Studie zeigen Neugeborene nach vaginalen Geburten hohere APGAR Werte
(Annibale et al., 1995; Arikan et al., 2012; Rogers et al., 1993; Werner et al., 2013) und
niedrigere pH-Werte (Golfier et al., 2001; Hagnevik et al., 1991; Irion et al., 1998; Luterkort
et al., 1987; Yoon et al., 1994) als nach Sectiones. Wehentatigkeit prinzipiell (Richardson et
al., 2005) und deren Dauer (Yoon et al., 1994) werden mit niedrigeren pH-Werten assoziiert,
vermutlich aufgrund einer niedrigeren Sauerstoffversorgung des Feten wahrend der Wehen
(Yoon et al., 1994). Geringere APGAR Werte nach Sectiones entstehen moglicherweise durch
eine schlechtere Atmung der Neugeborenen aufgrund einer verzégerten Lungenwasser-
resorption, bedingt durch geringere Kompressionen des Brustkorbs (Danforth, 1985; Vyas et
al., 1981) und niedrigere Katecholaminspiegel (Hagnevik et al., 1991; Irestedt et al., 1984; S.
Lee et al., 1999).

Bereits in der Literatur vorbeschrieben sind einerseits ein niedrigeres Alter (Khashoggi, 2004;
Tabcharoen et al., 2009; Taylor et al., 2005; Werner et al., 2013) und ein geringerer BMI
(Crane et al.,, 2013; Machado, 2012; Weiss et al., 2004; Werner et al., 2013) bei
Spontangebarenden sowie andererseits ein groBerer Anteil an Hypertonikerinnen (Taylor et
al., 2005; Werner et al., 2013), haufigere vorausgegangenen Sectiones (Berlit et al., 2013;
Dodd et al.,, 2013; Khan et al., 2014; Placek et al.,, 1988; Taffel et al., 1987) und
vorbeschriebene Myome bzw. Myomenucleationen (Berlit et al.,, 2013) bei Mittern mit
Kaiserschnittentbindung. Ein hoher BMI wiederum wird signifikant mit einer gestationellen
Hypertonie assoziiert (Weiss et al., 2004). Aulerdem zeigte sich Adipositas und
zunehmendes Alter pradisponierend fir eine Entbindung mittels Sectio (Cnattingius et al.,

1998).

Der positive Nachweis von B-Streptokokken liegt mit 7,4% der Mdutter im Durchschnitt zu
den Angaben der Literatur mit Inzidenzen zwischen 4,1% (Cape et al., 2013) und 21%
(Valkenburg-van den Berg et al., 2006), wobei letztere Publikation weltweit unterschiedliche
Raten von Besiedelung feststellte (Frauen asiatischer Herkunft 13% vs. Frauen afrikanischer

Herkunft 29%).
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4.2.2. Intraoperative Variablen

Carbetocin wurde nach der Markteinfiihrung im Juli 2006 im Klinikum rechts der Isar ab Ende
November 2008 vermehrt verwendet. Nach diesem Zeitpunkt wurde die Gruppe ,Sectiones
ohne Ciirettage” rekrutiert. Zuvor wurde bei den Sectiones nur Oxytocin als primares
Uterotonikum verwendet, wodurch dieses bei den Sectiones mit Cirettage haufiger
eingesetzt wurde. Der Wirkstoff Carbetocin ist ein synthetisches Oxytocinderivat mit
langerer Wirksamkeit und Halbwertszeit. Es bindet selektiv an Oxytocinrezeptoren der
glatten Uterusmuskulatur, wodurch ein Calciumeinstrom stimuliert und eine Rhythmisierung
der Uteruskontraktionen sowie Tonuserh6hung erzeugt wird. Im Vergleich zu Oxytocin, das
als kontinuierliche Infusion nach dem Abnabeln verabreicht wird, ist bei Carbetocin aufgrund

langerer Wirkdauer eine einmalige Gabe ausreichend (Rath, 2009).

Als zusatzliches Uterotonikum wurde meist Oxytocin, seltener Carbetocin oder
Methylergometrin verwendet. Letzteres ist ein Uterotonikum, das als partieller Agonist der
alpha-Adrenozeptoren auf die glatte Muskulatur der Gebarmutter wirkt und somit Kraft und
Frequenz der Uteruskontraktion erhoht (Estler et al., 2007, S. 152-156). Bei insgesamt
seltenem Bedarf flr eine zusatzliche Uterotonikumgabe stellte sich Oxytocin als primares
Uterotonikum auch multivariat als pradisponierender Faktor heraus. Schon in den
randomisierten Studien von Dansereau et al. (1999) und Borruto et al. (2009) wurde bei
Kaiserschnitten nach initialer Gabe von Oxytocin etwa doppelt so haufig ein zweites
Uterotonikum verabreicht wie nach Gabe von Carbetocin. Bestand der Bedarf einer weiteren
Intervention nach primarer Carbetocingabe, so war laut Dansereau et al. (1999) die
Zeitspanne bis dahin deutlich langer (2 Stunden vs. 11 Minuten). Abgesehen davon war die
Durchflihrung einer Uterusmassage zur Kontraktionsverstarkung bei postpartalen Blutungen
nach Carbetocin signifikant seltener notwendig, sowohl bei Sectiones (Borruto et al., 2009),
als auch nach vaginalen Geburten (off-label use) (Boucher et al., 2004). Weitere Studien
bestdtigen die liberlegene Wirkung von Carbetocin (Attilakos et al., 2010; Boucher et al.,

1998). Der Einfluss auf den peripartalen Blutverlust wird unter 4.5 diskutiert.

Leitliniengerecht wurde bei allen Kaiserschnitten nach dem Abnabeln eine
Antibiotikaprophylaxe verabreicht. Viele Arbeiten belegten den eindeutigen Vorteil einer

prophylaktischen Antibiotikagabe in Hinblick auf febrile Wochenbetterkrankungen. So
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wurden in den Ubersichtsarbeiten von Smaill et al. (2002; 2014; 2010) randomisierte Studien
mit dem Vergleich zwischen antibiotischer Prophylaxe bei Sectiones und keiner Behandlung
untersucht, mit dem Ergebnis, dass durch die Applikation einer Antibiose sowohl bei
elektiven als auch nicht- elektiven Sectiones alle Arten von Wochenbettinfektionen
signifikant reduziert wurden. Neben einem selteneren Auftreten von postpartalem Fieber
und Harnwegsinfektionen wurde die Inzidenz von Endometritiden um zwei Drittel bis drei
Viertel und von Wundinfektionen um bis zu drei Viertel reduziert. Ahnlich wurde in anderen,
nicht in der Ubersichtsarbeit eingeschlossenen Studien das Fehlen einer Antibiotika-
prophylaxe bei Kaiserschnitten als Risikofaktor fiir anschlieBende Wochenbettinfektionen
eingestuft (Mah et al., 2001; Pothinam et al., 1992). Auch evidenzbasierte Empfehlungen
sprechen sich entschieden fiir eine antibiotische Prophylaxe bei Kaiserschnitten aus
(Berghella et al., 2005; Dahlke et al., 2013; Duff, 2010). Interessanterweise wird in der Studie
von Bagratee et al. (2001) fiur elektive Sectiones ohne bereits bestehende infektiose
Morbiditat keine Antibiotikaprophylaxe empfohlen, da im direkten Vergleich zwischen
Antibiotika- bzw. Placebogabe keine Reduktion postpartaler Infektionen wie
Wundinfektionen, Endometritis, Harnwegsinfekte oder Pneumonien auftrat. Auch
Oestreicher et al. (1987) stellten fiir primare Sectiones keine Reduktion postpartaler
Infektionen fest. Die Antibiotikagabe fand in unserer Studie nach dem Abklemmen der
Nabelschnur statt. Fiir den Zeitpunkt der Administration wurde in der Ubersichtsarbeit von
Baaqgeel et al. (2013) der Vorteil einer Applikation vor Hautinzision dargestellt, verglichen mit
einer Verabreichung nach dem Abnabeln. Die prdoperative Gabe resultierte in einer
niedrigeren Rate an puerperalen Infektionen, insbesondere einer signifikanten Reduktion
von Endometritis, ohne nachgewiesene Einflisse auf das Neugeborene. Auch weitere
Metaanalysen raten zu einer Applikation vor Operationsbeginn (Dahlke et al., 2013; Duff,
2010). Der Einfluss auf das Neugeborene scheint jedoch bis heute nicht so eindeutig geklart,
dass alle Autoren eine prdoperative Gabe empfehlen. Kein Unterschied des Auftretens
infektioser Wochenbetterkrankungen hinsichtlich der zeitlichen Administration der
antibiotischen Prophylaxe wurde in den Ubersichtsarbeiten von Berghella et al. (2005) und
Smaill et al. (2014; 2010) beschrieben. Als Wirkstoff wird am Klinikum rechts der Isar nach
Empfehlung der Leitlinien ein Cephalosporin der zweiten Generation verabreicht. Antibiotika
mit breiterem Wirkspektrum oder auch mehrfache Abdeckung zeigten in den meisten

Ubersichtsarbeiten keine Vorteile (Berghella et al., 2005; Dahlke et al., 2013; Hopkins et al.,
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2000), wobei in der Publikation von Duff (2010) eine zusatzliche Reduktion infektidoser

Morbiditat nach Gabe von Breitspektrumantibiotika beobachtet wurde.

4.2.3. Wochenbettverlauf

Mitter verlieBen nach vaginalen Entbindungen um zwei bis drei Tage friiher die Klinik als
nach Sectiones, was auch in der Literatur beschrieben ist (Declercq et al., 2007; Geller et al.,
2010; lIrion et al.,, 1998; Liu et al., 2007; Placek et al., 1988). Der ldangere stationdre
Aufenthalt der Sectiones mit Clrettage ist bis auf einen hoheren Anteil an sekundaren
Kaiserschnitten und damit verbundenen langeren praoperativen Aufenthalten als mogliche

Ursache nicht offensichtlich erklarbar.

Im Studienverlauf zeigte sich ein Riickgang der Liegedauer der Sectiopatientinnen, was auch
auf die steigenden Geburtenzahlen in diesem Zeitraum mit engeren Platzverhéltnissen auf
der Wochenstation zuriickgefiihrt werden kénnte. Medizinische Griinde fiir die Abnahme

der Liegedauer sind daher schwer abgrenzbar.

Die Rickbildung des Uterus zum Zeitpunkt der Abschlussuntersuchung war bei vaginalen
Geburten weiter fortgeschritten. Hier fand die Untersuchung zusatzlich aufgrund kiirzerer
Krankenhausliegedauer friher statt als bei Muittern mit Kaiserschnittentbindung. Eine
schnellere Uterusinvolution nach Spontangeburten im Vergleich zu Sectiones wurde auch in
anderen Studien beobachtet. Es zeigte sich in sonographischen Verlaufsuntersuchungen
wahrend des Wochenbetts nach Kaiserschnittgeburten ein gréBerer Durchmesser der
Gebarmutter in Lange und Breite (Negishi et al., 1999) bzw. eine langsamere Abnahme des
Durchmessers und der Endometriumdicke (Bae et al., 2012). Moglicherweise spielt die durch
die Operation entstandene Uterusnarbe eine Rolle bei dem langsameren
Rickbildungsprozess, oder auch der Anteil der primdren Sectiones ohne eigene,

geburtsauslosende Kontraktionen.

Bei den Studienteilnehmerinnen dauerten die Lochien im Durchschnitt finf Wochen an.
Fletcher et al. (2012) beschreiben in einer Ubersichtsarbeit eine groRe Variabilitit der

Blutungsdauer innerhalb der eingeschlossenen Studien von 24 bis 36 Tagen.
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Die Wochenbettkomplikationen Fieber, Endometritis, Plazentaretention und Lochialverhalt
lagen im Vergleich mit der Literatur im unteren bis mittleren Bereich der Inzidenzen. Dies
reflektiert eine hohe Qualitat der klinischen Arbeit sowie einen hohen Hygienestandard am
Klinikum rechts der Isar. Eine unterschiedliche Verteilung in den Studiengruppen wurde nicht

beobachtet.

Die Inzidenz von im Wochenbett aufgetretener Plazentaretention lag bei 0,9% (1,3% nach
Sectiones und 0,4% nach Spontangeburten), ohne Unterschied in den Sectiogruppen mit und
ohne Cirettage. Bei vaginalen Geburten liegen die Angaben in der Literatur zwischen 0,57%
(Adelusi et al., 1997) und 3,96% (Marahatta, 2012). Altere Arbeiten berichteten von héheren
Raten zwischen 6,6% (L. Herman et al., 1955) und 8,3% (Thierstein et al., 1957) bzw. 8,6%
(Malvern et al., 1973). Studien mit der Untersuchung von Kaiserschnitten gaben Inzidenzen

von 0,16% (Moragianni et al., 2011) und 0,83% (Almansa et al., 2013) an.

Wegen Verdachts auf Plazentaretention wurden 0,9% der Studienteilnehmerinnen im
Wochenbett nachciirettiert, also eher selten angesichts beschriebener Raten von 0,8%
(Mutrynowski et al., 2003) bis 5,2% (Ring et al., 1988). Bei einem Drittel dieser Falle wurden
Plazentareste auch histologisch nachgewiesen, was in entsprechenden Arbeiten in 15,6%

(Smid et al., 1978) bzw. 64,7% (Almansa et al., 2013) gelang.

Fieber im Wochenbett ohne ursachliche Brustentziindung wurde in der Studie bei 5,1% aller
Mitter beobachtet, davon 3,6% nach Spontangeburten und 6,3% nach Sectiones. In
vorherigen Publikationen betrug die Inzidenz puerperaler febriler Morbiditat nach vaginalen
Geburten 0,25% (Allen et al., 2003) bis 23,0% (Deans et al., 2006), und nach Kaiserschnitten
2,6% (Allen et al., 2003) bis 12,0% (Suonio et al., 1989). Wochenbettinfektionen insgesamt,
unter dem Einschluss von Uterusinfektionen, Harnwegsinfekten, Mastitis und
Wundentziindungen wurden zwischen 5,5% nach Spontangeburten und 7,4% nach

Kaiserschnitten angegeben (Yokoe et al., 2001).

Endometrits trat mit einer Rate von 0,9% (Kaiserschnitte 1,0%, Spontangeburten 0,7%) eher
seltener auf, verglichen zu anderen Studien mit Angaben zwischen 0,17% (Chaim et al.,
2000) bis 3,6% (Hawrylyshyn et al., 1981) nach vaginalen Geburten und 2,6% (Chaim et al.,
2000) bis 20% (Brumfield et al., 2000) nach Sectiones mit antibiotischer Prophylaxe.

Hawrylyshyn et al. (1981) berichten Gber Unterschiede abhéngig von der Dringlichkeit des
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operativen Eingriffs mit einer Inzidenz von 38,4% nach Notfallsectiones und von 6% nach

elektiven Re-sectiones.

Die Inzidenz einer Entziindung der Sectionarbe war mit 4,2% vergleichbar mit vorherigen
Studien, die Raten zwischen 1,6% (Nielsen et al., 1983) und 25,3% (Beattie et al., 1994)

angeben.

4.3. Plazentabefundung und Histologie

Nur eine Plazenta nach Spontangeburt und keine der Plazenten in der Sectiongruppe ohne
Clrettage wurden als unvollstandig (,Stiick fehlend”) befundet. Bei Spontangeburten galt
eine Nachclrettage als Ausschlusskriterium, was das Ergebnis erklart. Fiir den Verzicht auf
eine Clirettage wurde in der entsprechenden Sectiogruppe scheinbar korrekt entschieden,
moglicherweise hatte der Operateur bei diesen Geburten jeweils keinen Anhalt auf

verbliebene Plazentareste und daher keine Ciirettage angewendet.

Das sonographische Plazentagrading und der makroskopische Nachweis von Verkalkungen
der Plazenta ergaben einen signifikanten Zusammenhang. Diese Untersuchung hatte jedoch

kaum klinische Relevanz und war eher von akademischem Wert.

Kernfrage der Arbeit war, wie gut die makroskopische Beurteilung der Plazenta histologische
Plazentareste nach Clrettage vorhersagen kann. Sowohl Hebamme wie auch arztlicher
Geburtshelfer schatzten die Plazentaoberflaiche weitgehend (bereinstimmend mit dem

tatsachlichen mikroskopischen Befund ein.

Uber die Ursachen der Diskrepanzen bei makroskopisch als unvollstindig beurteilten
Plazenten ohne mikroskopischen Nachweis von Restmaterialien (16,7% bei den Gynakologen
und 40,0% bei den Hebammen) kann nur spekuliert werden. Jones et al. (1966), die nach
Spontangeburten eine manuelle Nachtastung durchfihrten, bezeichneten die Plazenta-
inspektion als unzuverlassig, da sowohl bei als intakt eingeschatzter Oberflache intrauterine
Plazentareste geborgen, als auch makroskopisch als fehlend anmutende Stlicke bei der
Uterusexploration nicht gefunden wurden. In einer dhnlich konzipierten Studie von Duckman

et al. (1955) wurde in mehr als drei Viertel der makroskopisch als unvollstédndig beurteilten
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Plazenten kein trophoblastires Gewebe detektiert. Ahnlich fand man in der Untersuchung
von Shen et al. (2003) plazentare Reste nur bei knapp der Halfte der durch jeweils zwei
Begutachter als unvollstindig befundeten Plazenten. Eine fehlende Assoziation zwischen
makroskopischer Beurteilung und histologischem Ergebnis wurde auch in der Publikation
von Pather et al. (2005) beschrieben, in der als mogliche Erklarung die unvollstandige
Clirettage des Uterus, die fehlerhafte Auswahl des geeigneten Materials fiir die histologische
Begutachtung oder die untersucherabhangige pathologische Beurteilung angefiihrt wurden.
Andererseits gibt es Studien, wie die Arbeit von King et al. (1989), in der ein positiver
Zusammenhang zwischen unvollstandig befundeten Plazenten und histologisch bestatigtem
Plazentagewebe beobachtet wurde. Auch zeigte sich in der Untersuchung von de Vries et al.
(2000) bei der Beurteilung von Plazenten vaginaler Friihgeburten in nahezu allen

inspektorisch als unvollstandig bewerteten Fallen eine histologische Bestatigung.

Insgesamt wurde bei circa einem Drittel der als vollstindig befundeten Plazenten (,glatt
spiegelnd”) mikroskopische Plazentareste nachgewiesen. Die seltenen Falle unserer Studie
mit dem histologischen Nachweis grofRerer Plazentareste (>50%) und der makroskopisch als
vollstandig beurteilten Oberflaichen (2,7% bei den Gyndkologen und 3,0% bei den
Hebammen) kdnnten durch eine Ungenauigkeit der Inspektion und/oder einen in diesen
Fallen bestehenden Zeitdruck aufgetreten sein, wissentlich, dass unabhdngig von der
Befundung eine Ciirettage durchgefiihrt wurde. In der bereits erwahnten Untersuchung von
de Vries et al. (2000) wurde in der Mehrheit der inspektorisch als vollstdandig eingeschatzten
Plazenten mikroskopische Reste beobachtet. Auch altere Publikationen mit der
Untersuchung manueller Nachtastung des Uterus bzw. transvaginaler Ciirettage
beobachteten eine Diskrepanz zwischen makroskopisch als vollstandig befundeten Plazenten
und verbliebenen Plazentaresten (Briscoe, 1954; Kristensen, 1935; Lounsbury, 1957; Mozley,

1958).

In unserer Untersuchung zeigte sich trotz der oben beschriebenen Diskrepanzen eine gute
Korrelation von makroskopischem und mikroskopischem Befund — ob das Ciirettement,
welches zundchst meist mit einem Bauchtuch aufgenommen wurde, eventuell nicht
vollstandig asserviert werden konnte, oder ob die Beurteilung vor allem der Hebammen zu

vorsichtig war, bleibt Spekulation.
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4.4, EinflussgroRen auf den Wochenbettverlauf

4.4.1. Wochenbettfieber und Infektionen

Beim Literaturvergleich ist anzumerken, dass nicht in allen Studien, die puerperale
Infektionen nach Kaiserschnitten untersuchten, routinemaRig eine prophylaktische Antibiose
verabreicht wurde, entweder aufgrund anderer Standards in verschiedenen Landern oder in
dlteren Studien, bei denen es noch nicht zur Norm gehorte. Teils finden sich auch gar keine

Angaben zu applizierten Antibiosen.

Eine Erkrankung an Diabetes mellitus fiihrte bei den Mittern zu einem signifikant erhéhten
Risiko fur die Entwicklung febriler Verlaufe wahrend des Wochenbetts (OR 2,46). Dies
entspricht dem generell erhdhten Infektionsrisiko bei Diabetikern nach chirurgischen
Eingriffen allgemein (Zelenitsky et al.,, 2002). Auch nach Kaiserschnitten wird von einer
hoheren Infektionsrate, insbesondere Wundinfektionen bei Diabetikerinnen, berichtet, trotz
antibiotischer Prophylaxe (Chaim et al., 2000; Schneid-Kofman et al., 2005). Martens et al.
(1995) beschreibt eine verzogerte Wundheilung bei Frauen mit Gestationsdiabetes und setzt

dies in Zusammenhang mit Veranderungen der peripheren BlutgefaRe.

Eine arterielle Hypertonie der Mutter stellte sich in unserer Studie als Risikofaktor flr
Wochenbettfieber heraus (OR 3,32), was ebenso in anderen Publikationen beobachtet
wurde. Hypertensive Erkrankungen der Mutter waren assoziiert mit einer hoheren
Wahrscheinlichkeit fiir peripartales Fieber nach vaginalen Entbindungen (Bensal et al., 2008)
und einem hoheren Risiko fiir Wundinfektionen nach Sectiones (Merchavy et al., 2007;
Schneid-Kofman et al.,, 2005). In den letzten beiden Arbeiten wird der Zusammenhang
zwischen arterieller Hypertonie und Wundinfektionen durch den erhohten GefalBwiderstand
im Rahmen der chronisch hypertonen Grunderkrankung und dem damit einhergehend
verminderten peripheren Blutangebot mit reduzierter Durchblutung und Heilvermdgen im
Bereich der Sectionarbe assoziiert. Eine schwere schwangerschafts-assoziierte Hypertonie
(SIH) stellte in der Veroffentlichung von Chaim et al. (2000) einen Risikofaktor fir
postpartale Endometritis nach Spontangeburten, nicht jedoch nach Sectiones dar. Erklarend
wird diskutiert, dass die durch die SIH bedingte pathologische Veranderung der plazentaren
GefaRe eine Keimbesiedlung des Uteruscavums erleichtern kénnte, und dass dieser

unglnstige Einfluss durch die kiirzere Entbindungszeit bei Kaiserschnitten geringer ist. In der
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Arbeit von Martens et al. (1995) beobachtete man keine Assoziation zwischen

schwangerschaftsinduzierter Hypertonie und Wundinfektionen.

Die peripartale Applikation einer Antibiose wahrend Spontangeburten ergab interessanter-
weise ein hoheres Risiko fir Wochenbettinfektionen (OR 4,14). Vermutlich bestand bei
denjenigen Frauen, bei denen man fir die Applikation einer Antibiose entschied, schon
peripartal ein erhohtes Infektionsrisiko, welches sich in der Folge trotz Prophylaxe als
manifeste Entziindung entwickelte, da zur Indikationsstellung u.a. ein vorzeitiger
Blasensprung langerer Dauer, ein positiver B-Streptokokken Nachweis oder klinische
Symptome vorliegen mussten. Auch in der Studie von Seaward et al. (1997), die
gleichlautende Ergebnisse hatte, wird spekuliert, dass die Indikation flr die Antibiotikagabe,
nicht jedoch die antibiotische Behandlung selbst, grundlegend fiir die Infektion war. In der
Arbeit von Chang et al. (1992), in der ausschlieBlich Kaiserschnitte mit antibiotischer
Prophylaxe eingeschlossen wurden, forschte man nach Faktoren, die pradiktiv fir das
Auftreten einer Uterusinfektion trotz Prophylaxe waren. Einen wichtigen Stellenwert hatte
hierbei eine hohe praoperative Anzahl vaginaler Untersuchungen (26). Begriindend wird
vermutet, dass durch die vaginalen Untersuchungen neben der Erleichterung des
Eintrittsweges auch das Spektrum der Mikroorganismen vergroflert wird, was zu einem
Versagen der antibiotischen Prophylaxe fiihren konnte. Die Anzahl der prapartalen digitalen
vaginalen Untersuchungen als Risikofaktor flir Wochenbettinfektionen, insbesondere
Entziindungen des Uterus, aber auch puerperale Sepsis, wurde in mehrfachen anderen
Studien bei Spontangeburten und Sectiones nachgewiesen (Dare et al., 1998; Gibbs, 1980;
Hawrylyshyn et al.,, 1981; Maharaj, 2007; Myles et al., 2002; Rehu et al., 1980; Yonekura,
1985). Inwiefern dies flr unsere Arbeit eine mogliche Erklarung fir das Auftreten febriler
Erkrankungen trotz Antibiose sein kann bleibt offen, da die Anzahl der prapartalen vaginalen

Untersuchungen nicht erfasst wurde.

Das prinzipiell hohere Risiko der Entwicklung von Fieber fir Frauen nach
Kaiserschnittgeburten erklart sich in erster Linie durch den invasiven operativen Eingriff, der
per se eine Beeintrachtigung des Immunsystems hervorruft (Dehbashi et al., 2004), und
durch die Er6ffnung der Bauchdecke sowie durch intrauterine Manipulationen (Gibbs, 1980)
eine Risikoquelle fiir Infektionen darstellt. In unserer Untersuchung wurde hierfir

moglicherweise eine Tendenz, jedoch keine statistische Signifikanz gezeigt, was eventuell an
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der konsequenten Umsetzung der perioperativen Antibiose liegt. Mehrfache
Literaturquellen zeigten jedoch den deutlichen Einfluss der Entbindungsmethode ,Sectio”
auf puerperale Infektionen. So wird in den Ubersichtsarbeiten von Smaill et al. (2014; 2010)
von einem funf- bis zwanzigfach und von Maharaj et al. (2007) von einem zwanzig- bis
dreilRigfach hoheren Risiko flir puerperale Infektionen bei Kaiserschnitten im Gegensatz zu
vaginalen Geburten berichtet. Als moglichen pathophysiologischen Hintergrund identifiziert
letztere Arbeit operative Folgeerscheinungen, wie postoperative Flissigkeitsansammlungen
(Hdmatome oder Serome) oder die Entstehung von Gewebsnekrosen. Auch die Nahte als
Fremdmaterial konnen Fokus einer Entziindungsreaktion sein (Gibbs, 1980; Tran et al.,
2000). In der Studie von Yancey et al. (1994) wurden positive Bakterienkulturen von dem
Handschuh des Operateurs sowohl zu dem Zeitpunkt nach Eréffnung der Bauchdecke bzw.
vor Eindringen in das Uteruscavum als auch nach Kindsentwicklung nachgewiesen. Ahnlich
erbrachten Williams et al. (1987) die Bestatigung einer bakteriellen Kontamination aus
Abstrichen des unteren Uterussegments und des subkutanen Gewebes im Bereich des
Hautschnittes, die wahrend Sectiones abgenommen wurden, und entdeckten einen
positiven Zusammenhang mit der Entwicklung einer Endometritis. In einer grol} angelegten
Datenbank Recherche (381.829 Geburten) erforschten Simoes et al. (2005) den Einfluss der
Entbindungsmethode auf Wochenbettinfektionen, wobei sich Kaiserschnitte sowohl mit als
auch ohne peripartale Risikofaktoren fiir Infektionen als eindeutiger Einflussfaktor fir
puerperales Fieber, Wundinfektionen und Sepsis herausstellten. Sogar in Fallen jeweils
nachgewiesener peripartaler Bakteriamie entwickelte sich trotz antibiotischer Prophylaxe
eine Endometritis haufiger nach Kaiserschnittgeburten als nach Spontangeburten (Cape et
al., 2013). Sectiones stellten sich als negativer Einflussfaktor spezifisch fiir das Entstehen
postpartalen Fiebers (Quiroz et al., 2009), einer Endometritis (Burrows et al., 2004; Chaim et
al., 2000; Figueroa Damian et al., 1992; Gibbs, 1980; Newton et al.,, 1990) und einer
Wochenbettsepsis (Acosta et al., 2012; Bako et al., 2012; Kramer et al., 2009; van Dillen et
al., 2010) heraus. Es wird aulRerdem, beruhend auf einer héheren Inzidenz an Wund-
infektionen und schweren puerperalen Infektionen, eine doppelt so hohe Re-
hospitalisierungsrate nach geplanten Kaiserschnitten im Vergleich zu geplanten vaginalen
Entbindungen angegeben (Declercq et al., 2007). Eine interessante Erkenntnis wurde in der
Studie von Stavén et al. (1989) ver6ffentlicht, in der nach Sectiones wahrend der ersten vier

postpartalen Tage signifikant hohere CRP-Werte gemessen wurden, verglichen mit
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Spontangeburten, was spekulativ auf das operative Trauma und eine unvollstandige
Entfernung von Blutkoageln nach Sectiones zurlickgefiihrt wird. Zusatzlich zur erhéhten
Gefahr fir Infektionen wird eine Entbindung per Kaiserschnitt als allgemeine RisikogrofRRe fir
Wochenbettkomplikationen beschrieben, wie postpartale Hamorrhagien, Thrombosen,
Lungenarterienembolien und Hysterektomien, bis hin zu Myokardinfarkten (Borders, 2006;
Briley et al., 2014; Irion et al., 1998; Liu et al., 2005; Liu et al., 2007; Machado Junior et al.,
2009; Rossen et al., 2010; Shearer, 1993).

Nach sekundadren Sectiones gab es im Vergleich zu primaren Sectiones in unserer Studie
tendenziell mehr febrile Erkrankungen. In der Literatur sieht man hierzu kontroverse
Ergebnisse. In der Mehrheit waren jedoch sekundare Sectiones mit einem héheren Risiko fir
Wochenbettinfektionen behaftet. Blanco et al. (1982) erhielten bei Kaiserschnittgeburten
mit vorzeitigem Blasensprung und/oder vorzeitigen Wehen in mehr als einem Drittel der
Falle positive Bakterienkulturen aus Fruchtwasseruntersuchungen, die hoch signifikant mit
der Entwicklung einer Endometritis korrelierten. In der Arbeit von Allen et al. (2003) trat
febrile Morbiditat um das Dreifache haufiger nach sekundaren im Vergleich zu priméaren
Kaiserschnitten auf, auch die Rate an Wundinfektionen war hoher. Mehrere
Untersuchungen beobachteten ebenso ein hdheres Risiko fir Uterusinfektion nach
sekundaren Sectiones (Awadalla et al., 1986; Burrows et al.,, 2004; Yonekura, 1985).
Erklarend wird in letzterer Arbeit angefiihrt, dass Bakterien im Rahmen der Wehentatigkeit
leichter in die Fruchtwasserhohle eindringen und diese besiedeln koénnen, was
moglicherweise durch die kontraktionsbedingten periodischen Ischamien des Uterus
hervorgerufen wird. Zusatzlich konnten die haufigeren vaginalen Untersuchungen bei
sekundidren Kaiserschnitten eine ungiinstige Auswirkung haben. Ahnlich beschreibt Soper
(1988) eine intrauterine bakterielle Aszension wahrend der Wehentatigkeit, die sich
anschliefend durch die Inzision des Uterus in das Peritoneum und die abdominelle
Wundflache ausbreiten und in BlutgefdRe eindringen kann. Williams et al. (1987)
beobachteten ein hoheres Auftreten puerperaler Endometritis bei Frauen mit erstem
Kaiserschnitt, da hier der Anteil sekundarer Sectiones grofRer war als bei Mttern, die eine
Re-sectio erhielten. Zahlreiche Publikationen wiesen auBerdem auf einen positiven
Zusammenhang zwischen der Dauer der Wehentatigkeit und sowohl postpartalem Fieber

(Seaward et al., 1997) als auch puerperalen Infektionen wie Endometritis, Wundinfektionen
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und Sepsis hin (Casey et al., 1997; Dare et al., 1998; Hawrylyshyn et al., 1981; Maharaj, 2007;
Myles et al., 2002; Nielsen et al., 1983; Pothinam et al., 1992; Rehu et al., 1980; Suonio et al.,
1989). Als Hintergrund wird diskutiert, dass eine prolongierte Wehentatigkeit mit einer
groBeren bakteriellen Besiedelung des Uterus einhergeht, moglicherweise aufgrund des
durch die Kontraktionen erzeugten Vakuumeffekts (Casey et al., 1997) und der haufigeren
vaginalen Untersuchungen (Casey et al., 1997; Dare et al., 1998). Gegensatzlich entdeckten
Henderson et al. (1995) interessanterweise eine hohere Rate an Endometritis, Wund-
infektionen und Bakteridmien nach primaren Sectiones. Als mogliche Erklarung wird
angegeben, dass die Anwesenheit des Ehemanns wahrend des Eingriffs eine Risikoquelle fiir
Infektionen sein kdnnte. Verwiesen wird hierbei auf eine Studie von Frost et al. (1989), die
durch Begrenzung der im Operationssaal anwesenden Personen und Restriktion des Eintritts
bei laufender Operation eine Reduktion postpartaler Entziindungen nachwies. Es sind auch
Publikationen zu finden, die keinen Unterschied zwischen primaren und sekundaren
Sectiones bezlglich febriler Wochenbetterkrankungen beobachteten (Charrier et al., 2009;

Quiroz et al., 2009).

Die Durchfiihrung einer digitalen Dilatation stand in keiner signifikanten Relation mit der
Entwicklung febriler Wochenbetterkrankungen, in der Tendenz kdnnte sich eine Pravention
abzeichnen. Dieses Vorgehen wird vor allem bei primaren Kaiserschnitten durchgefiihrt, wie
auch in unserer Studie beobachtet (hier deshalb auch haufiger bei den Sectiones ohne
Clrettage), da die Muttermundsreifung in der Regel durch Wehentatigkeit stimuliert wird
(Liabsuetrakul et al., 2011) und eine unzureichend dilatierte Zervix den Lochialabfluss
verhindern kénnte (Bollapragada et al., 2002). Eine Erleichterung des Blut- und Koagel-
abflusses und somit Reduktion der Infektfoci durch eine digitale Dilatation bei primaren
Sectiones kann theoretisch zu einer verminderten Gefahr intrauteriner Infektionen
beitragen, wie in der systematischen Review von Liabsuetrakul et al. (2011) erldutert wird.
Allerdings wurde hier in allen eingeschlossenen Studien mit dem Vergleich zwischen Frauen
mit und ohne intraoperativer Dilatation kein signifikanter Unterschied hinsichtlich
puerperalem Fieber, Endometritis, Wundinfektion und Harnwegsinfektionen heraus-
gefunden. Auch Berlit et al. (2013) beobachteten keinen Einfluss der digitalen Dilatation
wahrend Sectiones auf die Entwicklung von Fieber und Wochenbettinfektionen. Anders

jedoch in der Publikation von Malkamy et al. (1995), die nach erfolgter digitaler Dilatation
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eine signifikant geringere Rate an Endometritis nachwies. Prinzipiell besteht jedoch durch
diese Methode auch ein Infektionsrisiko aufgrund der Gefahr einer Kontamination des
Uteruscavums mit vaginaler Flora (Miller et al., 1980), zitiert von Frost et al. (1989). Positive
Bakterienkulturen aus dem Uteruscavum, insbesondere dem unteren Uterussegment zum
Zeitpunkt des Kaiserschnitts, konnten in der Studie von Sherman et al. (1999) die Entstehung
einer puerperalen Endometritis vorhersagen, wodurch hier die Zervix als Eintrittspforte fur
Mikroorganismen postuliert wird. In der Studie von Frost et al. (1989) wurde zur Ver-
minderung des Kontaminationsrisikos neben anderen perioperativen Veranderungen auch
die digitale Dilatation bei Kaiserschnitten eingestellt, woraufhin eine signifikante Reduktion
postoperativer Endometritis erreicht wurde. Zu einem interessanten Ergebnis kam die
Untersuchung von Koifman et al. (2009), in der Mitter mit vorherigen vaginalen Geburten in
der Anamnese, die in der Folge eine Sectio mit Zervixdilatation erhielten, ein hoheres Risiko
der Entwicklung postoperativen Fiebers hatten, was mdéglicherweise an einer in diesen Fallen
tieferen Dilatation und daher grofReren Kontamination mit vaginaler Flora liegen kdnnte.
Zusammenfassend wird in der Ubersichtsarbeit von Dahlke et al. (2013) eine Empfehlung
gegen dieses Verfahrens ausgesprochen, da keine Reduktion infektioser Morbiditat im

Wochenbett beobachtet wurde, wobei groBere Vergleichsstudien hierzu bislang fehlen.

Die Durchfihrung einer Clrettage war in unserer Studie mit einem tendenziell héheren
Risiko fur Infektionen behaftet. Es besteht einerseits die Gefahr einer Verletzung des
Endometriums aufgrund des invasiveren Vorgehens, die zuséatzlich als Eintrittspforte Ursache
fieberhafter Reaktionen sein kann, andererseits wird verbliebenes Gewebe als potentieller
Infektfokus aus dem Uterus entfernt. In einer Publikation von Debashi et al. (2004) wird
beschrieben, dass prinzipiell das zusatzliche Einflihren koérperfremder Gegenstande, also
auch einer Kirette, eine mogliche Grundlage fir hohere Risiken der Entwicklung einer
Uterusinfektion darstellen kdnnte. In der Literatur ist bislang nur eine Arbeit mit dieser
Fragestellung bei Sectiones zu finden (Berlit et al., 2013), die nach intraoperativer Cirettage
keinen signifikanten Unterschied des Auftretens von Wochenbettinfektionen wie
puerperales Fieber, Endometritis oder Wundinfektionen feststellte, wobei diese
Komplikationen in der Tendenz hiufiger bei Mittern mit Ciirettage auftraten. Altere
Veroffentlichungen (haufig jedoch keine Signifikanzanalysen) untersuchten bei

Spontangeburten die Auswirkung einer transzervikalen digitalen ,Clirettage” bzw. manuellen

83



Ausrdumung auf den Verlauf des Puerperiums. Es resultierte in der Studie von Thierstein et
al. (1957) fir die Gruppe ohne digitale Nachtastung eine allgemein hohere postpartale
Morbiditat mit einer gréBeren Anzahl fieberhafter Tage, gemessen als Temperaturen ab 38°
Celsius. Erklarend wird hier angefiihrt, dass in der Interventionsgruppe, bei der in nahezu
allen Fallen kleine Gewebereste gewonnen wurden, das Infektionsrisiko durch die
Entfernung zuriickgebliebenen Plazentagewebes oder plazentarer Haute als potentieller
Herd flir mikrobiologische Besiedlungen reduziert wurde. Auch andere Arbeiten, die die
Auswirkung manueller Uterusrevision untersuchten, berichteten {iber eine geringere
Inzidenz febriler Temperaturen ab 38°C (L. Herman et al., 1955) und puerperaler Infektionen
(Jones et al.,, 1966) bei den Mittern mit durchgefiihrter Intervention. Zu erwdhnen ist
allerdings, dass in den Studien von Thierstein et al. (1957) und Herman et al. (1955) die
Gruppe mit Revision etwas haufiger eine Antibiose erhielt. Auch Blanchette et al. (1977)
beschrieben ein tendenziell selteneres Auftreten febriler Morbiditdit nach manueller
Uterusexploration. Auf der anderen Seite gibt es Studien mit entsprechender Fragestellung
und Studienaufbau, die keinen Unterschied in der Rate puerperaler Infektionen und Fieber
feststellten (Berger et al.,, 1981; Epperly et al., 1989). Eine neuere Publikation, die
Einflussfaktoren auf peripartales Fieber bei Vaginalgeburten untersuchte, beobachtete
erwartungsgemal ein erhohtes Risiko flir peripartales Fieber, wenn eine manuelle

Uterusrevision durchgefiihrt wurde (Bensal et al., 2008).

Inwiefern die Art der Plazentalésungsmethode wahrend der Sectiones bei der Entwicklung
puerperaler Infektionen eine Rolle spielt, lasst sich aus unseren Ergebnissen allenfalls
tendenziell ableiten in Richtung einer negativen Beeinflussung durch die manuelle
Plazentalosung, verglichen mit ,,Cord traction und Credé”. In den Systematischen Reviews
von Anorlu et al. (2008) und Wilkinson et al. (2000) wurde der Einfluss der Plazenta-
I6sungsmethode wahrend Sectiones auf den Wochenbettverlauf untersucht. In beiden
Ubersichtsarbeiten war die manuelle Plazentalésung im Vergleich zu ,Cord traction und
Credé” mit einem hoheren Risiko der Entwicklung einer Endometritis behaftet. Als mogliche
Erklarung fur diesen Zusammenhang werden von Debashi et al. (2004), wie zuvor
angeschnitten, das hohere Infektionsrisiko durch Einbringen jeglicher Fremdgegenstdnde, in
diesem Fall der Kontakt mit dem sterilen Handschuh wahrend der manuellen Losung,

angefiihrt. Diese Annahme wird in der Arbeit von Yancey et al. (1994) noch spezifiziert. Es
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wurde gezeigt, dass wahrend der Entwicklung des fetalen Kopfes durch den Kontakt des
Handriickens des Operateurs mit dem endozervikalen Kanal eine bakterielle Kontamination
des Handschuhs stattfindet. Daraufhin kann es wahrend des fir die manuelle Losung
notwendigen Wiedereinfiihrens der Hand in das Uteruscavum durch die direkte Berihrung
des Endometriums zu einem Einbringen der Mikroorganismen kommen. Aullerdem kann die
direkte und traumatischere Plazentaldsung durch groRBeren Blutverlust, offene BlutgefdaRe
und Verletzung von Gewebe an der Plazentahaftstelle bei noch nicht erfolgter Involution und
noch dilatierten Sinus zu einem Infektionsrisiko beitragen, da das Eindringen von Bakterien
durch die genannten Faktoren erleichtert werden kann (Anorlu et al., 2008; Ely et al., 1995;
McCurdy et al., 1992). Manuelle Plazentaldsungen tragen auch bei vaginalen Geburten zu
einem hoheren Risiko der Kontamination des Uteruscavums bei, da sie sich als
Einflussfaktoren bei der Entwicklung peripartalen Fiebers (Bensal et al., 2008) oder einer
Endometritis (Ely et al., 1995) erwiesen. AuRerdem wurden im Vergleich zu spontanen
Plazentageburten bis zum zweiten postpartalen Tag signifikant h6here CRP-Werte gemessen
(Makkonen et al., 1993). Andererseits sind auch Veroéffentlichungen zu finden, die keine
Unterschiede zwischen manueller Losung und ,Cord traction und Credé” bei der Entstehung
von postpartalem Fieber, Wundinfektionen (Merchavy et al., 2007) oder Endometritis
(Cernadas et al., 1998; Chandra et al., 2002) bei Sectiogeburten beobachteten. Als mogliche
Erklarung fiir die Diskrepanz zu anderen Ergebnissen gibt letztere Studie den
standardmaRigen Wechsel der Handschuhe durch die Operateure vor Plazentaentwicklung
an. In evidenzbasierten Empfehlungen wird, vor dem Hintergrund einer Reduktion des
Endometritisrisikos, prinzipiell zur spontanen Plazentalésung mittels ,Cord traction und

Credé” bei Sectiones geraten (Berghella et al., 2005; Duff, 2010).

Die Auswahl des Uterotonikums beeinflusste das Auftreten fieberhafter Komplikationen in
unserer Arbeit nicht, wobei sie nach Carbetocin tendenziell seltener waren als nach Gabe
von Oxytocin. In den bislang durchgefiihrten Vergleichsstudien dieser beiden Medikamente
wurden puerperales Fieber oder Infektionen als Endpunkt nicht untersucht. Theoretisch
konnten, wie in den unter 4.2.2 beschriebenen Studien, das groRere uterotone Potential, die
dadurch seltenere Notwendigkeit einer weiteren Intervention und die langere Wirkdauer

von Carbetocin verglichen mit Oxytocin einen effektiveren bzw. rascheren Blutabfluss
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ermoglichen und somit ein selteneres Auftreten von Lochialverhalt bzw. Plazentaretention

als mogliche Ursache fiir Infektionen bewirken.

Weder das Vorhandenseins eines vorzeitigen Blasensprungs noch dessen Dauer, als vielfach
in der Literatur beschriebene Risikofaktoren fir Infektionen, zeigten in unserer
Untersuchung signifikante, jedoch aber tendenzielle Auswirkungen. Nach einem
Blasensprung konnen vaginale Mikroorganismen leichter in das Uteruscavum aszendieren
(Dare et al., 1998; Duff, 1986; Faro, 1988; Hawrylyshyn et al., 1981; Nielsen et al., 1983;
Olsen et al., 2010; Yonekura, 1985). Mit zunehmender Dauer des vorzeitigen Blasensprungs
besteht eine langere Kontaktzeit und groRere bakterielle Inokulation des Fruchtwassers
(Martens et al., 1995). So wurde durch einen vorzeitigen Blasensprung eine erhohte
Infektionsrate allgemein (u.a. Endometritis, Chorioamnionitis, Harnwegs- und Wund-
infektionen, Abszesse, Sepsis) nachgewiesen (F. G. Cunningham et al., 1978; Khashoggi,
2004; Nielsen et al., 1983) und eine haufigere Wundinfektion der Sectionarben (Schneid-
Kofman et al., 2005) beobachtet, insbesondere in Zusammenhang mit der Dauer bis zur
Entbindung (Charrier et al., 2009; Killian et al., 2001; Martens et al., 1995). Ein vorzeitiger
Blasensprung und/oder dessen Dauer waren aulerdem signifikant mit Infektionen des
Uterus assoziiert, sowohl bei der Untersuchung von ausschlieBlich Sectiones (Awadalla et al.,
1986; Desjardins et al., 1996; Duff et al., 1984; Gibbs, 1980; Killian et al., 2001; Rehu et al.,
1980; Williams et al., 1987) und vaginalen Geburten (Ely et al., 1995), als auch in Arbeiten
mit dem Einschluss beider Geburtsformen (Burrows et al., 2004; Figueroa Damian et al.,
1992; Hawrylyshyn et al.,, 1981; Ott, 1981). Es wurde sogar ein erhdhtes Risiko fir
puerperale Sepsis aufgezeigt (Dare et al., 1998; Maharaj, 2007). Eine Untersuchung von
Frihgeburten mit und ohne vorzeitigem Blasensprung erbrachte hohere Raten an
Endometritis und Bakteridmien in der Gruppe mit vorzeitigem Blasensprung (Furman et al.,
2000). Es gibt jedoch auch Studien, wie beispielsweise von Newton et al. (1990) und Myles et
al. (2002), in denen kein Zusammenhang zwischen einem vorzeitigen Blasensprung und

Infektionen festgestellt wurde.

Intraoperativer Blutverlust (geschatzter Verlust bzw. Differenz der Hamoglobin- und
Hamatokritwerte) oder ein postoperativ niedriger Himoglobin- bzw. Hamatorkitwert bei
Sectiones hatten in dieser Studie keinen Einfluss auf febrile Wochenbettkomplikationen. In

der Literatur wurde haufig eine Relation zwischen der Menge des perioperativen
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Blutverlusts und postpartaler Andamie mit dem Auftreten von Infektionen beobachtet. So
trug ein hoher Blutverlust zur Entwicklung von postoperativem Fieber (Suonio et al., 1989),
Endometritis (Desjardins et al., 1996) oder Wundinfektionen (Tran et al., 2000; Ward et al.,
2008) bzw. einer Kombination dieser Verlaufe (Hagglund et al., 1983) bei. Postpartale
Andmie stellte sich neben einem erhohten Risiko fiir puerperale Infektionen allgemein (u.a.
Endometritis, Harnwegs- und Wundinfektionen, Beckenabszess, Peritonitis, Pneumonie)
(Nielsen et al., 1983) als negativer Einfluss vor allem fir die Entwicklung von
Uterusinfektionen heraus, sowohl nach Kaiserschnitten (Awadalla et al., 1986; Green et al.,
1977; Olsen et al., 2010) als auch nach Spontangeburten (Ely et al., 1995; Libombo et al.,
1994) oder in Studien, die beide Geburtsformen untersuchten (Chaim et al.,, 2000;
Hawrylyshyn et al., 1981; Ott, 1981). Auch fiir der Entstehung einer puerperalen Sepsis war
eine peripartale Andamie mit hoherem Risiko behaftet (Acosta et al., 2012; Dare et al., 1998;
Maharaj, 2007). Erklarend fiir den negativen Einfluss wird auf das durch die Andamie
beeintrachtigte Immunsystem (Awadalla et al., 1986; Green et al., 1977; Hawrylyshyn et al.,
1981) hingewiesen und ein Zusammenhang mit eventuell vorbestehenden gesundheitlichen
Beeintrachtigungen (Olsen et al.,, 2010) oder Eisenmangel (Chaim et al., 2000) hergestellt.
Moglicherweise ursachlich ist auch die mit hohem Blutverlust assoziierte Hypovolamie
(Suonio et al., 1989) oder die groRere Gewebeschadigung und haufigere Anwendung
chirurgischer Nahte, die als Fremdmaterial eine Kontamination begiinstigen und die lokale
Immunabwehr schwéchen koénnen (Tran et al.,, 2000). In anderen Arbeiten, wie
beispielsweise von Rehu et al. (1980), stand eine postpartale Andamie jedoch in keiner

Relation zu Wochenbettinfektionen.

Kriterien aus der Anamnese der Mutter, wie das Alter zum Geburtszeitpunkt oder der BMI,
spielten in unserer Arbeit keine Rolle bei der Entwicklung puerperaler Infektionen, im
Gegensatz zu anderen Studien, die sowohl jungen als auch alteren Frauen ein hoheres Risiko
zuschrieben. Ein niedriges mitterliches Alter wurde als pradisponierend sowohl fir
puerperale Endometritis (Ely et al., 1995; Magee et al., 1994; Olsen et al., 2010; Suonio et al.,
1989; Williams et al., 1987) als auch fur die Entwicklung von postoperativen
Wundinfektionen (Beattie et al., 1994; Ward et al., 2008) und Wochenbettsepsis (Acosta et
al., 2012; Bako et al., 2012) gefunden. Andererseits galt auch hohes miutterliches Alter als

Risiko flir Endometritis (Tabcharoen et al., 2009) bzw. Wochenbettsepsis (Kramer et al.,
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2009). Diskutiert wird als mogliche Ursache fiir den Zusammenhang zwischen jungen
Muttern und Endometritis neben selteneren prapartalen Untersuchungen (Olsen et al.,
2010) und haufigerem Geschlechtsverkehr in der Spatschwangerschaft (Suonio et al., 1989)
eine hohere Gefahr fiir prapartale Komplikationen wie einen vorzeitiger Blasensprung oder
vorzeitige Wehen (Williams et al.,, 1987) sowie eine, verglichen mit &lteren Miittern,
qualitativ und quantitativ unterschiedliche zervikale und vaginale Mikroflora (Ely et al., 1995;
Magee et al.,, 1994; Williams et al., 1987). Bei alteren Frauen hingegen erwies sich eine
hohere Wahrscheinlichkeit fiir vorbestehende Erkrankungen wie Diabetes mellitus oder fiir
geburtshilfliche Komplikationen wie das Auftreten gestationeller Hypertonie, Plazenta
praevia oder Fehllagen (Tabcharoen et al., 2009). Der Review Artikel von Machado et al.
(2012) beschreibt fir adipdse Mutter nach Kaiserschnitten ein bis zu dreifach erhéhtes Risiko
flir Endometritis und ein doppelt so hohes Risiko fiir Wundinfektionen. In einer Subanalyse
von Myles et al. (2002) traten puerperale Infektionen (Endometritis, Wundinfektionen,
Harnwegsinfekte, septische Thrombophlebitiden, Pneumonien) trotz antibiotischer
Prophylaxe bei adipdsen Frauen signifikant haufiger auf. Zahlreiche Studien wiesen
insbesondere auf die negative Einwirkung von Adipositas auf die postoperative Wundheilung
(Martens et al., 1995; Paiva et al., 2012; Schneid-Kofman et al., 2005; Tran et al., 2000; Ward
et al.,, 2008) hin und erkldaren dies mit der Minderdurchblutung des Fettgewebes, dem
komplizierteren operativen Verfahren (Martens et al., 1995; Tran et al.,, 2000) und der
erschwerten Versorgung und Pflege der Wunde augrund der Lokalisation der Narbe bei
adipdsen Frauen (Schneid-Kofman et al., 2005). Es wurde sogar ein linearer Zusammenhang
zwischen zunehmendem miutterlichem Gewicht und Entstehung von Narbenentziindungen
beobachtet (Beattie et al., 1994). Abgesehen davon hatten adipdse Miutter ein mehr als
doppelt so hohes Risiko fir die Entwicklung einer puerperalen Sepsis (Acosta et al., 2012).
Gegensatzlich zu diesen Ergebnissen war in einer Publikation von Libombo et al. (1994) ein
niedriger BMI (<22,5) pradisponierend fir die Entwicklung einer postpartalen Endo-

myometritis.

Die Anzahl vorheriger Geburten hatte in unserer Studie keinen Einfluss auf puerperales
Fieber bzw. Infektionen. In der Literatur erwiesen sich insbesondere Erstgebdrende mit
einem hoheren Risiko fiir die Entwicklung von Komplikationen wie peripartalem Fieber

(Bensal et al., 2008), puerperaler Endometritis (Rehu et al.,, 1980), Chorioamnionitis
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(Seaward et al.,, 1997), postoperativen Wundinfektionen (Tran et al.,, 2000) und
Wochenbettsepsis (Dare et al., 1998; Maharaj, 2007). Ein moglicher Erklarungsansatz kénnte
die meist langere Dauer des Geburtsvorgangs bei Erstgebdrenden sein (Bensal et al., 2008;
Dare et al., 1998; Seaward et al., 1997), die die Wahrscheinlichkeit fiir mehrfache vaginale
Untersuchungen und dadurch das Risiko des Einfihrens pathogener Keime erhéht sowie
eine langere Inkubationszeit ermaoglicht (Seaward et al., 1997). Auf der anderen Seite wurde
fir Mehrgebarende ein unginstiger Einfluss flir das Entstehen puerperaler Sepsis

beschrieben (Acosta et al., 2012; Kramer et al., 2009).

Stattgefundene Kaiserschnitte waren, anders als in der Literatur beschrieben, nicht mit
einem hoheren Risiko fiir Wochenbettinfektionen behaftet. Sectiones in der Vorgeschichte
zeigten eine negative Beeinflussung fir peripartales Fieber (Bensal et al., 2008) bzw.
postpartales Fieber (Alchalabi et al., 2007) und postpartale Infektionen (Taylor et al., 2005)
allgemein, sowie Wundinfektionen im Speziellen (Chaim et al., 2000; Merchavy et al., 2007).
Letztere Arbeiten wiesen neben einer wegen Adhdsionen und Narbengewebe ldangeren
Operationsdauer (Alchalabi et al., 2007; Merchavy et al., 2007) auf die Beeintrachtigung der
Wundheilung durch die Ndhe zum vorbestehenden Narbengewebe mit reduzierter
Durchblutung hin (Chaim et al., 2000). Gegensatzlich kam es in anderen Publikationen zu
einem selteneren Auftreten von puerperaler Endometritis (Rehu et al., 1980) oder
postoperativen Wundinfektionen (Suonio et al., 1989) bei Miittern mit Kaiserschnitten in der
Anamnese. Ein interessantes Ergebnis beschrieb die Publikation von Landon et al. (2004), in
der elektive Sectiones und geplante Spontangeburten, jeweils mit stattgefundenem
Kaiserschnitt in der Anamnese, verglichen wurden, und sich eine hohere Endometritisrate
nach den Spontangeburten herausstellte. In der Studie von Schneid-Kofman et al. (2005), in
der jedoch kein Zusammenhang zwischen einer vorherigen Sectio und Wundinfektionen
beobachtet wurde, wird prinzipiell vermutet, dass Frauen mit bereits erlebter
Sectioerfahrung friiher mobil und daher schneller imstande sind, sich um die Versorgung

ihrer Wunde zu kimmern, wodurch das Infektionsrisiko gesenkt wiirde.

In der Literatur werden, im Gegensatz zu unserer Arbeit, Variable des Neugeborenen wie
Gestationsalter, Geburtsgewicht und APGAR Wert als EinflussgroBen fir puerperale
Infektionen beschrieben. Es zeichnete sich flir ein niedrigeres oder vorzeitiges

Gestationsalter eine hohere Wahrscheinlichkeit fir mitterliche Komplikationen ab wie die
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Entwicklung von peripartalem Fieber (Bensal et al., 2008), Uterusinfektionen (Bergstrom et
al., 1995; Cape et al., 2013; Chaim et al., 2000; Libombo et al., 1994) — diese sogar auch
unabhangig eines vorzeitigen Blasensprungs — (Daikoku et al., 1982), und Puerperalsepsis
(Acosta et al.,, 2012; Kramer et al., 2009). Grundlegend kénnte der Zusammenhang auf
aszendierende Infektionen wahrend der Schwangerschaft zurlickzufiihren sein, die sowohl
niedriges Gestationsalter und Geburtsgewicht als auch puerperale Infektionen der Mutter
bedingen kdonnen (Bergstrom et al., 1995). Andererseits gibt es Untersuchungen wie die von
Rehu et al. (1980), bei der kein Zusammenhang zwischen Geburtsgewicht und puerperaler
Endometritis bestand. Interessanterweise war ein niedriger APGAR Wert des Neugeborenen
verbunden mit dem Auftreten von peripartalem Fieber (Bensal et al., 2008), puerperaler
Endometritis und postoperativen Wundinfektionen (Chaim et al.,, 2000) bei der Mutter.
Moglicherweise kann, wie in letzterer Studie erortert wird, ein niedriger APGAR Wert
Zeichen fir eine allgemein ungenligende Gewebeoxygenierung sein, mit der Folge einer
anaeroben Stoffwechselsituation, die sowohl die Besiedelung durch Mikroorganismen
beglinstigt, als auch — am ehesten durch eine subklinische oder klinische Infektion — den

Zustand des Neugeborenen beeintrachtigt.

Der positive Nachweis von Streptokokken der Gruppe B zeigte sich in unserer Studie
hochstens tendenziell ,praventiv’ fir Wochenbettinfektionen der Mutter. Erklarend fir
diesen Zusammenhang konnte die, entsprechend der Leitlinien, haufigere Gabe einer
Antibiotikaprophylaxe bei nachgewiesenen B-Streptokokken mit vorzeitigem Blasensprung
sein. Watts et al. (1991) beobachteten jedoch einen signifikanten Zusammenhang zwischen
dem Nachweis von B-Streptokokken im oberen Genitaltrakt zum Geburtszeitpunkt und der
Entwicklung postpartaler Endometritis trotz Antibiotikagabe. Auch postpartales Fieber und
Chorioamnionitis traten haufiger bei Frauen mit bekannter Besiedelung durch B-
Streptokokken auf (Seaward et al., 1997). In der Ubersichtsarbeit von Muller et al. (2006)
wird ein allgemein negativer Einfluss der B-Streptokokken auf puerperale Infektionen der
Mutter wie Endometritis, Mastitis, Bakteridmie und in seltenen Fallen sogar Meningitis

beschrieben.
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4.4.2. Plazentaretention und Lochialverhalt

In der Literatur wird Plazentaretention definiert als fehlende Plazentalésung innerhalb eines
bestimmten Zeitintervalls nach Kindsgeburt oder auch als verbliebene intrauterine
Plazentareste nach beendeter Geburt (Kiechle et al., 2011., S.64, S.388; Schneider et al.,
2011, S. 995-996).) Im Englischen gibt es fiir die beiden Sachverhalte keine unter-
schiedlichen Bezeichnungen. Auferdem ist flr die Diskussion der Einflussfaktoren auf
Plazentaretention bzw. Lochialverhalt im Wochenbett anzumerken, dass sich die fiir den
Vergleich herangezogenen Studien stets auf die plazentare Retention als Wochenbett-
komplikation beziehen, da kaum Arbeiten zu finden waren, die die Thematik ,Lochialverhalt”
differenziert untersuchten. Fir die Forschung an dieser Fragestellung wurden weiterhin
hauptsachlich Spontangebarende beobachtet, da diese Komplikation im allgemeinen nach
Kaiserschnitten seltener auftritt, wie in der Studie von Moragianni et al. (2011) erwahnt

wird.

In vorausgegangenen Schwangerschaften stattgehabte Plazentaretentionen oder Plazentae
adhaerentes erwiesen sich in unserer Studie als unglinstige Voraussetzung fiir ein erneutes
Auftreten dieser Komplikation (OR 5,16). Eine positive Assoziation zwischen
Plazentaretentionen in der Vorgeschichte und dem wiederholten Eintreten dieses
Ereignisses wurden in mehrfachen Studien gezeigt (Adelusi et al., 1997; Chhabra et al., 2002;
Endler et al., 2012; Khong et al., 1993; Nikolajsen et al., 2013; Owolabi et al., 2008; Rizwan et
al., 2009; Soltan et al., 1997; Tandberg et al., 1999; Titiz et al., 2001; van Beekhuizen et al.,
1994). Die Risiken werden, jeweils ausgedriickt in Odds Ratios, zwischen 5,5 (Nikolajsen et
al., 2013) und 28,9 (Soltan et al., 1997) angegeben. Ursachlich wird die Persistenz der
Risikofaktoren aus der vorherigen Schwangerschaft (Soltan et al., 1997) oder eine aus der
Losung der letzten Plazenta resultierende Lasion des Endometriums (Kristensen, 1935)

vermutet.

Ein signifikanter Risikofaktor war eine bestehende arterielle Hypertonie der Mutter (OR
3,12). In der Literatur sind Studien zu finden, die ebenso eine chronische bzw. gestationelle
Hypertonie als Risikofaktor fiir Plazentaretentionen identifizierten (Ashwal et al., 2014;
Endler et al., 2014), und andere, die dies nicht beobachteten (Endler et al., 2012; Nikolajsen

et al., 2013). Interessanterweise wurde festgestellt, dass Prdaeklampsie signifikant haufig
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zusammen mit Plazentaretentionen auftrat (Ashwal et al., 2014; Endler et al., 2012; Endler et
al., 2014; Khong et al., 1993). Spekuliert wird, dass die pathologische Trophoblastinvasion
und gestorte plazentare Funktion die Feinsteuerung der myometranen Kontraktilitat stort,
was schlielRlich zur Plazentaretention fliihren kénnte (Ashwal et al., 2014). Grundlage ist
hierbei vermutlich die inkomplette Invasion der Plazenta wahrend der Frihschwangerschaft,
die durch einen unvollstandigen Umbau der Spiralarterien ein Missverhaltnis von
Durchblutung, einen oxidativen Stress und letztlich einen Zelluntergang bewirkt (Endler et

al., 2014).

Sekunddre Sectiones zeigten sich im Vergleich zu primdren ,praventiv’ bezlglich der
Entwicklung einer Retention bzw. eines Lochialverhalts (OR 0,15). Wie bereits erwahnt, fihrt
die vor der Operation eingetretene Wehentatigkeit zur Zervixreifung (Liabsuetrakul et al.,
2011), wodurch, anders als bei primaren Kaiserschnitten, vermutlich ein geringeres Risiko
einer Storung des Lochienflusses besteht. AuRerdem kénnte der schon praoperativ hohere
Uterustonus zu einer einfacheren Plazentaldsung beitragen. Physiologischerweise erfolgt die
Plazentalosung in vier Phasen, wobei insbesondere die Kontraktion des retroplazentaren
Myometriums eine zentrale Rolle spielt bei der Auslésung der an der Oberflache zwischen
Plazenta und Myometrium wirkenden Scherkrafte, die letztlich zur Plazentalésung fihren.
Dieser Prozess wurde in der Arbeit von Herman et al. (1993) sonographisch dargestellt.
Interessanterweise zeigte sich ein Zusammenhang zwischen dem Nachweis einer diinnen,
nicht kontrahierten Uteruswand als Zeichen des Fehlens retroplazentarer uteriner
Kontraktionen und dem Auftreten einer adhdrenten Plazenta. Daher kdnnte mangelnde
Kontraktionsfahigkeit eine Rolle bei Plazentalosungsstérungen und Retentionen spielen, die
bei sekundaren Sectiones durch die durch endogenes Oxytocin stimulierte praoperative
Wehentatigkeit vermutlich seltener auftritt. Die Verabreichung eines zweiten Uterotonikums
wahrend der Kaiserschnitte als Hinweis auf einen noch unzureichend kontrahierten Uterus
war in unserer Arbeit zwischen primaren und sekundaren Sectiones jedoch nicht signifikant
unterschiedlich. Ob jedoch eine tiefe Plazentainvasion ebenfalls zu einer dinnen
Uteruswand und daher unzureichender Kontraktionstatigkeit, aber eben auch bei tiefer

Invasion zu unzureichender Ablosung flhrt, bleibt Spekulation.

Ein deutlich erhohtes Risiko fur eine Retention bzw. einen Lochialverhalt fand sich bei

Mittern, deren Zervix wahrend der Sectiones digital dilatiert wurde (OR 10,24). Da man
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dieses Verfahren, wie auch in unserer Studie, haufiger bei primdren Sectiones und unreifem
Muttermundsbefund anwendet, wurde moglicherweise die richtige Risikoeinschatzung des
Operateurs reflektiert, der die Entscheidung traf, zu dilatieren. Daher ist nicht zu kldren, ob
dieses Risiko durch den Eingriff oder durch den Befund der Zervix begriindet ist. Studien zum
Einfluss dieser Methode untersuchten insbesondere den Zusammenhang mit infektidsen
Erkrankungen, wie bereits beschrieben, und weniger mit Plazentaretention oder
Lochialverhalt. Eine Fallsammlung berichtet liber das Entstehen von Lochialverhalten nach
elektiven Sectiones, bei denen keine Durchfiihrung einer digitalen Dilatation erfolgte
(Bollapragada et al., 2002). AulRerdem zeigte sich ein interessanter Aspekt in der Auswirkung
auf die Uterusriickbildung, wobei nach intraoperativer Zervixdilatation im Gruppenvergleich
eine hohere Inzidenz uteriner Subinvolution beobachtet wurde (Berlit et al.,, 2013).
Rickbildungsstorungen konnen Ursache fir Probleme des lochialen Abflusses sein.
Gegensatzlich erwies sich in der Arbeit von Tosun et al. (2011) bei der postpartalen
Ultraschalluntersuchung 24 Stunden nach elektiven Sectiones ein signifikant kleinerer
Durchmesser des Uteruscavums in der Gruppe, die eine Dilatation erhielt. Es wird postuliert,
dass bei den Frauen ohne digitale Dilatation ein hdheres Risiko fiir die Entwicklung einer
Hamatometra bestehen konnte, allerdings traten in der Studie keine klinischen

Konsequenzen wie Infektionen oder postpartale Blutungen auf.

Eine unauffillige sonographische Abschlussuntersuchung vor Krankenhausentlassung, die
weder Anhalt fir Lochialverhalt oder Plazentaretention gab, senkte das Risiko einer solchen
Komplikation signifikant (OR 0,001) und bestatigte den unauffalligen Verlauf wahrend des
stationdaren Aufenthalts. Umgekehrt bedeutete dies, dass auffallige sonographische Befunde
in unserer Studie bereits zur Diagnosestellung eines Lochialverhalts bzw. einer Retention
beitrugen. Die sonographische Untersuchung ist allerdings abhangig von dem Erfahrungs-
schatz und Ausbildungsstand des Befunders und somit dennoch Fehleinschatzungen
unterlegen. In der Literatur sind zahlreiche Studien zur Vorhersagekraft sonographischer
Untersuchungen fiir die Detektion intrauterin verbliebener Plazentareste zu finden, deren
Ergebnisse stark variieren. Angaben zur Sensitivitdt der Ultraschalluntersuchung bei dem
Verdacht auf retinierte Plazenta reichen von 29% (Kamaya et al., 2009) bis zu 98,1%
(Matijevic et al., 2009), und zur Spezifitdt von 16% (Pather et al., 2005) bis zu 92% (Carlan et

al., 1997). Einheitlich wurde jedoch in den meisten Arbeiten ein in der konventionellen
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Sonographie darstellbares echogenes Areal im Uteruscavum als Korrelat beschrieben, das
am ehesten Anhalt fiir eine Plazentaretention gab (Belachew et al., 2015; Carlan et al., 1997,
Durfee et al., 2005; Hertzberg et al., 1991; C. Y. Lee et al., 1981; Mulic-Lutvica et al., 2006).
Beispielbilder hierzu finden sind in den Abbildungen 27a—-27c. Zusatzlich kénnen ein
verdicktes Endometrium (Alcazar, 1998; Pather et al., 2005), ein vergroRerter Durchmesser
(Mulic-Lutvica et al., 2006) oder ein groReres Volumen (Belachew et al., 2015) des Uterus-
cavums Hinweise fiir zurlickgebliebene Plazentareste darstellen. Interessanterweise lassen
sich doppler-sonographisch in Fallen vorhandener Plazentareste aullerdem niedrigere
Widerstandsindices der uterinen Arterien nachweisen, was hinweisgebend fiir eine

verzogerte Involution dieser Gefale ist (Mulic-Lutvica et al., 2006).

Abbildung 27a: sonographische Untersuchung im Wochenbett nach vaginaler
Geburt
echogene Areale innerhalb des Uteruscavumes,
V.a. Plazentaretention
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Abbildung 27b: sonographische Untersuchung im Wochenbett nach Sectio
echoarme Bereiche innerhalb des Uteruscavumes,
V.a. Lochialverhalt

Abbildung 27c: sonographische Untersuchung im Wochenbett nach Sectio
echoarme und echoreiche Areale innerhalb des Uteruscavums,
V.a. Lochialverhalt mit Plazentaretention; diese wurde
anschlieRend histologisch gesichert.

Eine Arbeit von de Vries et al. (2000) untersuchte die Aussagekraft sonographischer Befunde
innerhalb von 30 Minuten nach Plazentageburt bei Frithgeburten zwischen der 16. und 28.
Schwangerschaftswoche, bei welchen das Retentionsrisiko prinzipiell erhoht ist, und fand

verlassliche Angaben hinsichtlich der Feststellung plazentarer Reste im histopathologischen
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Vergleich (positiv pradiktiver Wert 68%, negativ pradiktiver Wert 92%). Auch sonographische
Untersuchungen des Uterus nach Termingeburten innerhalb der ersten postpartalen Stunde,
bei denen ein makroskopischer Verdacht auf unvollstandige Plazenten bestand, zeigten eine
gute Korrelation mit der pathologischen Befundung (Shen et al., 2003). Auf der anderen
Seite gibt es Studien, die die Ultraschalluntersuchung als ungenaue diagnostische Methode
beschreiben. So wurde von Carlan et al. (1997) direkt nach Plazentageburt von Frauen im
dritten Trimester eine sonographische Untersuchung des Uterus durchgefiihrt und mit der
Histologie der anschlieBend durchgefiihrten Clirettagen verglichen. Hier wurde eine hohe
Variabilitdit der sonographischen Befunde bei positivem mikroskopischem Nachweis
festgestellt, die von echogenen Strukturen (25%) Uber heterogene Areale unterschiedlicher
Dichte (21%) und Flissigkeit (16,6%) bis zu einem normalen Uteruscavum (37,5%) reichten.
Auch andere Arbeiten berichten (iber eine unzuverlassige Korrelation zwischen suspekten
sonographischen Bildern puerperaler Untersuchungen und histologischer Befundung mit
falsch positiven Raten zwischen 17% (Malvern et al., 1973) und 51,5% (Sadan et al., 2004).
Mehrere Studien flihrten sonographische Untersuchungen zu verschiedenen postpartalen
Zeitpunkten durch — innerhalb von 24 Stunden (Deans et al., 2006), 48 Stunden (Sokol et al.,
2004) bis zu 21 Tagen (Edwards et al., 2000) — und korrelierten die Ergebnisse mit dem
Wochenbettverlauf. Es wurde jeweils kein Zusammenhang zwischen auffdlligen sono-
graphischen Befunden, insbesondere echoreichen Arealen, und der Blutungsdauer bzw. dem
Auftreten postpartaler Hamorrhagien und Blutungskomplikationen im Puerperium
nachgewiesen. Echogenes Material in der Ultraschalluntersuchung kann daher auch einen
normalen und klinisch folgenlosen Befund des postpartalen Uterus darstellen, wie in den
Publikationen von Deans et al. (2006) und Sokol et al. (2004) schlussgefolgert wird. Neben
der konventionellen Sonographie kommen auch Dopplerverfahren zur Darstellung moéglicher
Plazentareste im Uteruscavum zum Einsatz. In der Studie von Kamaya et al. (2009) wurde
der Farbdoppler als bessere Methode zur Detektion trophozytdaren Gewebes nach Geburten
oder auch Fehlgeburten angegeben, verglichen mit der rein konventionellen Abbildung
echogener Strukturen, da durch die mogliche Darstellung der Vaskularisierung eine bessere
Differenzierung zu Blutkoageln mdglich sei (positiv pradiktiver Wert 96%). Diese sind bei
fraglich auffalligen Befunden wie heterogen anmutenden Strukturen in der konventionellen
Sonographie schwieriger zu unterscheiden (Hertzberg et al., 1991; Shen et al., 2003). Auch
Achiron et al. (1993), Alcazar et al. (1998) und Atri et al. (2011) bewerteten die Verfahren
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der Dopplersonographie als effektive diagnostische Methode zur Erkennung retinierten
gestationellen Gewebes nach Geburten oder Aborten. Obwohl hypervaskularisierte Areale
des Myometriums in der Studie von Mulic-Lutvica et al. (2006) bei der Untersuchung
postpartaler Frauen ebenso als typische Hinweise fiir Plazentareste galten, hatten negative
bzw. unauffdllige Ergebnisse keine verlassliche Aussagekraft. Eine Kombination aus kon-
ventioneller Sonographie mit den Methoden der Dopplersonographie zur Feststellung
plazentaren Gewebes im Puerperium wird von Matijevic et al. (2009) empfohlen. Im
Gegensatz zu den genannten Untersuchungen wurde in der Studie von Levin et al. (2010) die
Beurteilbarkeit der sonographischen Befunde — sowohl echogene Areale als auch
Dopplerergebnisse — als unzureichend in der Vorhersagekraft fiir Plazentaretentionen
eingeschatzt. Hier wurden die Patientinnen retrospektiv nach erfolgter hysteroskopischer
Entfernung der vermuteten Plazentareste je nach pathologischem Ergebnis eingeteilt in eine
Gruppe mit bzw. ohne nachgewiesenem trophoplastischem Gewebe und anschlieend mit
der zuvor durchgefiihrten Sonographie und klinischen Symptomen korreliert. Keine der
sonographischen Verfahren und auch klinischen Erscheinungen, sondern ausschlieflich die
Bewertung des wahrend der Hysteroskopie dargestellten Materials war der einzige mit der
Histologie signifikant korrelierende Parameter. SchlieBlich wird in der Publikation von Van
den Bosch et al. (2002) darauf hingewiesen, dass in der Dopplersonographie sichtbare
vaskularisierte Bereiche der Uteruswand sowohl nach Termingeburten als auch nach
Fehlgeburten relativ haufige Befunde der postpartalen Periode darstellen und nicht
zwingend Plazentaresten entsprechen miissen. Mdéglicherweise kann es sich bei auffalligen
sonographischen Befunden auch um kleinere Mengen plazentaren Gewebes handeln, die
jedoch ohne klinische Konsequenz bleiben (Sokol et al., 2004). Zusammenfassend wird in
einem Artikel von Sellmyer et al. (2013) unter Bericksichtigung einiger der hier
angebrachten Studien gefolgert, dass die sonographische Darstellung eines verdickten
Endometriums oder einer intrauterinen Raumforderung sowie eine Vaskularisierung im
Farbdoppler gemeinsam mit dem klinischen Bild eine zuverldssige Diagnosestellung fir
Plazentareste bieten. Die Anwendung eines dreidimensionalen Ultraschalls als neuere
Methode zeigte zwar eine gute Korrelation zwischen der Messung gréerer Volumina des
Uteruscavums und dem histologischen Plazentanachweis, erbrachte allerdings keine
zusatzliche diagnostische Erkenntnis zur gangigen zweidimensionalen Sonographie

(Belachew et al., 2015).
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Inwiefern ein niedriger Hamatokrit- und Hamoglobinwert bei Sectiones am ersten
postoperativen Tag mit dem verminderten Auftreten einer Retention bzw. eines
Lochialverhalts zusammenhangen (OR 0,86 bzw. 0,70) ist spekulativ. Gegebenenfalls zeugen
niedrige Blutwerte flir einen hoheren intraoperativen Blutverlust, bei dem schon grofRere
Blutmengen abgeflossen sind, die spater zu keinem Lochialstau mehr fiihren kénnen. Anders
betrachtet kann eine vermehrte intraoperative Blutung schon ein Hinweis fir
Plazentaadhdsionen bzw. Plazentalosungsstérungen sein. Der geschatzte Blutverlust bzw. die
Hamoglobin- und Hamatokritdifferenz hatte in unserer Studie jedoch keinen Einfluss. Bei
Spontangeburten bestand in der Arbeit von Adelusi et al. (1997) eine signifikante Assoziation
zwischen Plazentaretentionen und hohen peripartalen Blutverlusten. Auch manuelle
Plazentalosungen bei vaginalen Geburten, die meist durch Plazentaretentionen bedingt
waren, gingen mit einem groBeren Blutverlust bzw. Hadmoglobinabfall sowie
Bluttransfusionsbedarf einher (Tandberg et al., 1999; Titiz et al., 2001). Retiniertes
Plazentagewebe wird sogar als starkster Pradiktor fir die Notwendigkeit von

Bluttransfusionen angegeben (Wikkelso et al., 2014).

Kaiserschnitte im Vergleich mit Spontangeburten hatten keine signifikante, allenfalls
tendenzielle Auswirkung auf die Entstehung eines Lochialstaus bzw. einer Plazentaretention.
Ursachlich konnte der, wie gezeigt, langsamere Riickbildungsprozess des Uterus nach
Kaiserschnitten sein, oder auch der Anteil primarer Sectiones, bei denen, verglichen zu
vaginalen Geburten, keine geburtsauslésenden Kontraktionen stattfanden, und die haufiger
digital dilatiert wurden, was sich als Risikofaktor herausstellte. Andererseits ist anzunehmen,
dass durch die Moglichkeit der Revision des Uteruscavums bei Kaiserschnitten seltener
Plazentareste vorkommen sollten, wie in der Arbeit von Almansa et al. (2013) diskutiert
wird, in der bei 1,6% der Sectiopatientinnen eine Nachciirettage notwendig war und bei
denen nur in etwas mehr als der Halfte Plazentagewebe gefunden wurde. Moragianni et al.
(2011) untersuchten die Inzidenz plazentarer Retention nach Sectiogeburten und fanden
eine deutlich niedrigere Rate im Vergleich mit vaginalen Geburten aus anderen Studien. In
der Veroffentlichung von Pather et al. (2005) wurde kein Unterschied der Inzidenz retinierter

Plazenta im Vergleich der beiden Entbindungsmethoden beobachtet.

Die Indikation einer manuellen Lésung der Plazenta wird im Rahmen einer erschwerten

Losung gestellt, wodurch hier Plazentareste prinzipiell mit hoherer Wahrscheinlichkeit
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zuriickbleiben kénnen. Bei Spontangeburten beobachtete man nach manueller Plazenta-
I6sung im Gruppenvergleich eine signifikant haufigere Inzidenz von verbliebenen Plazenta-
resten (Tandberg et al., 1999). Auch Jones et al. (1966) und Doolittle et al. (1957)
beschrieben eine Gefahr des Zuriickbleibens plazentarer Reste durch manuelle Losung bei
vaginalen Geburten. Diese Korrelation wurde bei den Sectiones in unserer Untersuchung
jedoch nicht beobachtet, was vielleicht auch durch persénliche Vorlieben des Operateurs fir
die eine oder andere Methode zu erkldren ist. Plazentaldsungsstorungen bei Sectiones im
Rahmen einer Plazenta accrea, increta oder percreta waren ausgeschlossen worden, wie
auch eine manuelle Losung bei vaginalen Entbindungen. Publikationen zum Einfluss der
angewendeten Losungsmethode wadhrend Sectiones auf das Entstehen von Retentionen

konnten nicht gefunden werden.

Hervorzuheben ist, dass eine routinemalige Clrettage wahrend der Kaiserschnitte keinen
praventiven Effekt fir das Auftreten einer Plazentaretention bzw. eines Lochialverhalts
hatte. Es kam in den Gruppen mit und ohne Ausschabung zu keinem Unterschied der
Inzidenz. Interessanterweise wurde in knapp der Halfte der Sectiones mit Ciirettage
Plazentagewebe unterschiedlicher Menge histologisch nachgewiesen. Ausgehend davon,
dass plazentares Material moglicherweise zu einem adhnlichen Anteil auch in der
Sectiogruppe ohne Cirettage zurilickgeblieben sein kdnnte, misste man prinzipiell hohere
Raten an Wochenbettkomplikationen erwarten, die jedoch nicht zu finden waren.
Andererseits kamen in letzterer Gruppe seltener inspektorisch  auffallige
Plazentaoberflachen und kein Fall mit fehlendem Plazentastlick vor. In einer dlteren Arbeit
wird erwdhnt, dass nicht bei allen Frauen mit retiniertem Plazentagewebe Komplikationen
auftraten und durchaus eine spontane AusstoBung der Reste stattfinden kénne (Hawkins et
al. 1955). Studien an Kaiserschnitten mit dieser Fragestellung sind bislang in der Literatur
kaum zu finden, wie auch in der Review von Berghella et al. (2005) und in der Publikation
von Berlit et al. (2013) bemerkt wird. In letzterer Arbeit erbrachte die Durchfiihrung einer
Cirettage wahrend Sectiones keinen Unterschied der Haufigkeit einer Plazentaretention im
Vergleich zu Frauen ohne Clrettage (0,7% vs. 0,2%; mit vs. ohne Clrettage; p=0,4). Auch hier
gibt es altere Arbeiten, die den Effekt einer transvaginalen Cirettage bzw. manuellen
Austastung bei vaginalen Geburten nach erfolgter Plazentageburt auf die Entwicklung

postpartaler Himorrhagien und Plazentaretentionen erforschten. Bei Lounsbury et al. (1957)
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wurde in insgesamt 7,8% der Geburten nach transvaginaler Ciirettage plazentares Gewebe
entfernt, und nur bei einer Frau (von 715 Frauen) traten postpartale Himorrhagien aufgrund
zurlickgebliebener Reste auf. In der Nachbeobachtung der Studienteilnehmerinnen konnte
zum GroRteil ein regelhaftes Einsetzen der Regelblutung und eine normale
Folgeschwangerschaft beobachtet werden. In der bereits erwahnten Vergleichsstudie von
Herman et al. (1955) zur manuellen uterinen Nachtastung fanden sich seltener
Plazentaretentionen (0,59% vs. 1,6%), postpartale Hamorrhagien (1,18% vs. 3,0%) und
Nachcurettagen (0,5% vs. 2,0%). Auch Briscoe et al. (1954) zeigten nach manueller
Exploration eine geringere Inzidenz plazentarer Retentionen und Nachclirettagen. Weitere
Studien berichteten ebenso Uber einen positiven Einfluss der manuellen Uterusrevision
durch selteneres Auftreten plazentarer Reste (Doolittle, 1957; Duckman et al.,, 1955;
Hawkins, 1955) oder postpartaler Himorrhagien (Mozley, 1958) im Wochenbett.

Kritisch betrachtet ist bekannt, dass eine Ciirettage als invasive Methode auch zu
Komplikationen fiihren kann. Peripartale Cirettagen zeigten sich als pradisponierender
Faktor fir die Entwicklung intrauteriner Adhadsionen (Dawood et al.,, 2010). In
aufschlussreichen Untersuchungen von Friihgeburten (de Vries et al., 2000) und Aborten
(Lurie et al., 1991) im zweiten Trimester, bei denen per se ein erhdhtes Retentionsrisiko
besteht, wird von einer routinemaRigen Ciirettage direkt nach Plazentageburt ohne
erharteten Verdacht auf verbliebene Reste abgeraten, da die Inzidenz hysteroskopisch er-
wiesener intrauteriner Adhasionen innerhalb von drei Monaten nach erfolgter Intervention
deutlich hoher war, verglichen mit Frauen ohne Ciirettage (Lurie et al., 1991), weshalb fir
die Indikationsstellung vorrangig zu einer sonographischen Untersuchung kurz nach
Plazentageburt geraten wird, als verldassliche Methode zum Ausschluss einer Retention (de
Vries et al., 2000). Jede Cirettage kann zu Spatkomplikationen fiihren, die als Asherman
Syndrom zusammengefasst werden (Smid et al., 1978; Westendorp et al., 1998). Es handelt
sich dabei um meist durch Clrettagen verursachte Traumata des Endometriums, die
intrauterine Adhasionen und in der Folge Menstruationsstérungen, Plazenta-adhasionen,
Aborte oder Sterilitdt nach sich ziehen kénnen (March, 2011; Yu et al., 2008). In letzterer
Publikation handelt es sich um eine Review, die liber eine groRe Varianz der Inzidenz dieses
Syndroms innerhalb der untersuchten Studien berichtet, mit Angaben von 1,74% bis zu 40%.
Als unmittelbare peri-interventionelle Komplikationen werden Uterusperforationen, die

Notwendigkeit von Bluttransfusionen sowie das Auftreten postoperativen Fiebers und Sepsis
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beschrieben (Matijevic et al., 2009; Pather et al., 2005). Da sich direkt nach der Geburt noch
eine Dezidualschicht iber dem Endometrium befindet, sei eine Cirettage zu diesem
Zeitpunkt weniger traumatisierend als in der zweiten bis vierten postpartalen Woche, in der
diese Schicht enzymatisch verflissigt wiirde, wodurch ein héheres Risiko der Verletzung
tieferer Schichten bestiinde, wie von Smid et al. (1978) berichtet wird. In unserer
Studiengruppe traten innerhalb des Beobachtungszeitraums keine mit der Cirettage
assoziierten Probleme auf, allerdings kann darliber hinaus keine Aussage Uber
moglicherweise aufgetretene Spatfolgen gemacht werden. Unabhéngig von der Studie gibt
es jedoch keine bekannten Falle in unserer Abteilung mit negativen Auswirkungen der

wahrend Sectiones durchgefiihrten Clrettage.

Die Inspektion der Plazentaoberfliche auf Vollstandigkeit durch das bloBe Auge ergab nur
eine Tendenz fir ein hoheres Risiko plazentarer Reste bzw. eines Lochialstaus bei auffalligen
Oberflachenbefunden, insbesondere bei den Hebammen. In der Gruppe der Sectiones ohne
Cirettage wurde keine Plazenta mit einem fehlenden Stiick und seltener aufgeraute bzw.
aufgebrochene Oberflachen dokumentiert. Da es in dieser Gruppe trotz fehlender Ciirettage
zu keiner hoheren Inzidenz an Plazentaretentionen kam, ist anzunehmen, dass die
Beurteilung der Plazentaoberflache in diesen Fallen zuverlassig war, wobei es dennoch, wie
in dieser Studie gezeigt, zu Plazentaresten kommen kann, jedoch mdglicherweise ohne
klinische Folgen. Der Zusammenhang zwischen der Vorhersagekraft makroskopischer

Plazentabefundung und histologischem Ergebnis wurde unter 4.3. diskutiert.

Im Vergleich zu den fieberhaften Wochenbetterkrankungen wurde durch die Wahl des
Uterotonikums Carbetocin keine Tendenz hinsichtlich des Auftretens einer Retention bzw.
eines Lochialverhalts festgestellt. Allerdings kann eine verzogerte Uterusriickbildung bzw.
ein verminderter Uterustonus eine unglinstige Voraussetzung fir diese Komplikationen sein.
Wir beobachteten, dass sich der Uterusfundus zur Abschlussuntersuchung tendenziell
haufiger unterhalb des Nabels befand, wenn Carbetocin wahrend der Sectiones verabreicht
wurde. In den Publikationen von Boucher et al. (1998) und Borruto et al. (2009) kam es nach
Carbetocingabe zu einer signifikant schnelleren Uterusinvolution bis zu 24 Stunden nach
Geburt, ausgedriickt als Fundusstand unterhalb des Nabels. Diese Beobachtung wurde in der
Studie von Dansereau et al. (1999) jedoch nicht gemacht, hier bestand kein Unterschied in

der Involutionsgeschwindigkeit bis zum zweiten postoperativen Tag. Auch bei
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Spontangeburten konnte keine Differenz der Uterusriickbildung beobachtet werden
(Boucher et al., 2004). Ein Einfluss auf die Lochialmenge bis 24 Stunden (Borruto et al., 2009;
Boucher et al., 1998) bzw. 48 Stunden (Dansereau et al., 1999) nach Geburt wurde nicht
festgestellt. In unserer Arbeit kam es nach Gabe von Carbetocin tendenziell seltener zu einer
Wochenflussdauer Uber vier Wochen und zu Auffdlligkeiten in der sonographischen
Abschlussuntersuchung. Studien zur Wirkung auf die Dauer des Wochenflusses sind bislang

nicht zu finden.

Die Anzahl der Schwangerschaften war mit einer tendenziell jedoch nicht signifikant
erhéhten Wahrscheinlichkeit fir eine Retention oder einen Lochialverhalt verbunden. Es
wird in der Literatur einerseits ein positiver Zusammenhang zwischen Mehrgebahrenden
und Plazentaretention beschrieben (Adelusi et al., 1997; A. Chang et al., 1977; Owolabi et al.,
2008; Soltan et al.,, 1997), andererseits wurde gegensatzlich eine niedrigere Inzidenz
plazentarer Reste bei Frauen mit vorherigen Schwangerschaften beobachtet (Ashwal et al.,
2014; Endler et al., 2012; Rizwan et al., 2009). Ursachlich fiir die erhéhte Wahrscheinlichkeit
einer Plazentaretention bei Mehrgebdrenden kdnnte neben einer starkeren Pradisposition
fir Storungen der Plazenta-Implantation eine durch den fibrotischen Umbau des
Myometriums bedingt schwachere Uteruskontraktilitat mit folgend hoherem Atonierisiko
sein (Adelusi et al., 1997; Owolabi et al., 2008). Es gibt auch Studien ohne Auswirkung der
Anzahl friherer Geburten auf Plazentaretentionen (Moragianni et al., 2011; Panpaprai et al.,

2007).

Stattgehabte Sectiones und Aborte sowie Eingriffe am Uterus wie Myomresektionen und
Konisationen erhéhten das Risiko fiir Retention oder Lochialverhalt tendenziell. Eine Sectio
in der Anamnese wurde in der Literatur als Risikofaktor fiir das Auftreten retinierter Plazenta
eingestuft (Adelusi et al., 1997; Ashwal et al., 2014; Belachew et al., 2014; Chhabra et al.,
2002; Owolabi et al., 2008; Soltan et al., 1997), und falls sich dieses Risiko realisierte, dann
mit groBeren Blutverlusten (Belachew et al., 2014). Ebenso bekannt ist der Zusammenhang
zwischen der Gefahr einer Plazentaretention und Fehlgeburten bzw. Aborten in der Anam-
nese (Ashwal et al., 2014; Belachew et al., 2014; Endler et al., 2012; Endler et al., 2014),
vorherigen Cirettagen (Adelusi et al., 1997; Chhabra et al.,, 2002; Owolabi et al., 2008;
Panpaprai et al., 2007; Soltan et al., 1997) und Myomektomien (Owolabi et al., 2008).

Traumata des Endo- oder Myometriums werden in diesen Zusammenhéangen fiir eine
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pathologische Invasion der Trophoblasten bis in das Myometrium verantwortlich gemacht
(Adelusi et al., 1997; Ashwal et al., 2014; Chazotte et al., 1990; Endler et al., 2012; Owolabi
et al., 2008; Panpaprai et al., 2007; Rizwan et al., 2009; Soltan et al., 1997). AuRerdem kann
die nach Kaiserschnitten bestehende Uterusnarbe auch fir eine Minderung der
Kontraktionskraft des retroplazentaren Myometriums verantwortlich sein (Belachew et al.,

2014).

Vorzeitiger Blasensprung oder vorzeitige Wehentatigkeit fliihrten in unserer Untersuchung
nicht zu haufigerer Retention oder Lochialverhalt. In der Literatur finden sich allerdings bei
Muttern mit retinierter Plazenta sowohl eine erhdhte Inzidenz vorzeitiger Wehentatigkeit
(Adelusi et al., 1997; Soltan et al., 1997) als auch eines vorzeitigen Blasensprungs (Ashwal et
al., 2014; Belachew et al., 2014; Endler et al., 2014; Panpaprai et al., 2007). Moglicherweise
spielen dieselben Risikofaktoren fir vorzeitige Wehen, namlich akute Atherosklerose,
Infarkte oder fibrinése Degenerationen von Arteriolen der Dezidua auch eine Rolle fiir
plazentare Veranderungen und pathologische Plazentaadhasionen (Altshuler, 1986), zitiert
von Adelusi et al. (1997), Ashwal et al. (2014) und Soltan et al. (1997). Urséachlich fiir die
Assoziation mit einem vorzeitigen Blasensprung konnte eine diesem vorausgehende
intrauterine Infektion im Bereich der plazentaren Seite sein, die Anomalien der Plazenta
hervorrufen kénnte (Panpaprai et al., 2007). Andere Studien fanden keinen Zusammenhang
zwischen vorzeitigen Wehen (Nikolajsen et al., 2013) oder einem vorzeitigen Blasensprung

(Endler et al., 2012; Romero et al., 1990; Soltan et al., 1997).

Eine Erkrankung an Diabetes mellitus stand in unserer Arbeit in keiner Relation zum
Auftreten einer Retention oder eines Lochialverhalts, wie auch bei anderen Studien nicht
(Ashwal et al., 2014; Endler et al., 2012; Endler et al., 2014; Nikolajsen et al., 2013), obwohl
in der Publikation von Endler et al. (2012) bei Mittern mit Diabetes mellitus in der Tendenz
haufiger Plazentaretentionen auftraten. Weitere Charakteristika aus der Anamnese der
Mutter wie Alter und BMI zum Zeitpunkt der Geburt zeigten keinen Einfluss auf die
Wochenbettkomplikation Plazentaretention oder Lochialverhalt. In vielen
Veroffentlichungen galt ein hoheres Alter der Mutter, meist Gber 35 Jahre, als Risikofaktor
fur eine Plazentaretention (Ashwal et al.,, 2014; Endler et al.,, 2014; Owolabi et al., 2008;
Panpaprai et al., 2007; Soltan et al., 1997; Tabcharoen et al., 2009). Als Erkldrungsansatz

wird eine hohere Inzidenz vorheriger Uteruseingriffe bei alteren Frauen genannt (Ashwal et
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al., 2014). Gegensatzlich dazu war in anderen Arbeiten jliingeres mutterliches Alter, meist
unter 30 Jahren, mit dem Auftreten retinierter Plazenta assoziiert (Chhabra et al., 2002;
Rizwan et al., 2009; Titiz et al., 2001). Ein hoher BMI war in der Studie von Endler et al.
(2014) mit der Entwicklung einer Plazentaretention vergesellschaftet, wobei in anderen
Veroffentlichungen kein signifikanter Zusammenhang bestand (Belachew et al., 2014; Endler

et al., 2012; Nikolajsen et al., 2013).

Die Variablen des Neugeborenen Gestationsalter, Geburtsgewicht und APGAR Wert waren
ohne Einfluss auf Plazentaretention oder Lochialverhalt. In vielen Studien war ein niedriges
Gestationsalter bzw. eine Frihgeburt pradisponierend fiir eine Plazentaretention, sowohl bei
Spontangeburten (Ashwal et al., 2014; Belachew et al., 2014; Endler et al., 2012; Endler et
al., 2014; Kristensen, 1935; Owolabi et al., 2008; Romero et al., 1990; Soltan et al., 1997; Titiz
et al.,, 2001) als auch nach Kaiserschnitten (Moragianni et al., 2011). In einer Studie war
zusatzlich auch ein Gestationsalter Uber 42 Wochen mit dem Auftreten einer
Plazentaretention assoziiert (Belachew et al., 2014). Ursachlicher Zusammenhang zwischen
niedrigem Gestationsalter bzw. Frihgeburt und Plazentaretention kdnnten dieselben
zugrundeliegenden Mechanismen einer pathologischen Plazentaimplantation sein, die auch
in Assoziation mit Praeklampsie stehen, wie zuvor angefiihrt (Endler et al., 2014). AulRerdem
wird spekuliert, dass die Plazenta von Friihgeburten eine in Relation grofRere Flache der
Uteruswand bedeckt, wodurch die Ablésung durch uterine Kontraktionen und Bildung eines
retroplazentaren Himatoms schwerer und zeitintensiver sein konnten (Romero et al., 1990).
Zusatzlich zum niedrigen Gestationsalter war in Fallen mit Plazentaretention ein niedrigeres
Plazentagewicht zu finden (Adelusi et al., 1997; Owolabi et al., 2008; Panpaprai et al., 2007,
Soltan et al., 1997), spekulativ aufgrund eines fibrinésen Umbaus und Infarktgewebes in der
Plazenta, das auch zu einer unphysiologischen Plazentahaftung fiihren kann (Adelusi et al.,
1997; Panpaprai et al.,, 2007; Soltan et al.,, 1997). Das Geburtsgewicht spielte bei
Abweichungen in beide Richtungen eine Rolle, sowohl ,small for gestational age” (Belachew
et al., 2014; Endler et al., 2014) als auch ,large for gestational age” (Ashwal et al., 2014;
Belachew et al., 2014; Endler et al., 2014) war mit einem hoheren Risiko fir
Plazentaretentionen verbunden. In anderen Studien wurde kein Zusammenhang mit dem
Geburtsgewicht beobachtet (Nikolajsen et al., 2013; Owolabi et al., 2008). Angaben zu einer

Assoziation mit dem APGAR Wert wurden in der Literatur nicht gefunden.
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4.5, Einflussfaktoren auf intraoperativen Blutverlust

Die Untersuchung von Einflussfaktoren auf den Blutverlust wahrend der Sectiones haben wir
wahrend der Auswertung herausgearbeitet und als sekunddren outcome Parameter

hinzugefigt.

Es konnte nur eine geringe Korrelation zwischen geschatztem Blutverlust und laborchemisch
gemessener Hamoglobin- und Hamatokritdifferenz festgestellt werden. Lediglich bei groRer
geschatzten Blutmengen nahm auch die Differenz der Laborwerte zu. Der intraoperative
Blutverlust ist in der Geburtshilfe durch die Beimischung des Fruchtwassers prinzipiell
schwer abzuschatzen (McCurdy et al., 1992; Tran et al., 2000). Auch in der Literatur wird
angegeben, dass die Veranderung der Laborwerte eine objektivere Methode zur Messung

des Blutverlusts darstellt als die Schatzung (Anorlu et al., 2008).

Einen signifikanten Einfluss auf den Blutverlust wahrend Sectiones hatte das Uterotonikum
Carbetocin, verglichen mit Oxytocin. Es wurde nach dessen Gabe eine geringere
Hamoglobin- und Hamatokritdifferenz gemessen. Tendenziell konnte ein ahnliches
Verhaltnis auch fir den geschatzten Blutverlust gesehen werden, jedoch ohne Signifikanz.
Ubereinstimmend finden sich in der Literatur Studien, die einen geringeren intraoperativen
Blutverlust nach Gabe von Carbetocin beobachteten, welcher als Blutverlust von weniger als
200ml (Boucher et al., 1998) bzw. weniger als 500ml (Borruto et al., 2009) angegeben wurde.
Andere Veroffentlichungen stellten keinen Unterschied des geschatzten Blutverlusts bzw.
Transfusionsbedarfs (Attilakos et al., 2010) oder Hamoglobinabfalls (Attilakos et al., 2010;
Dansereau et al., 1999) zwischen den beiden Uterotonika fest. Auch bei der Untersuchung
von Spontangeburten zeigte sich keine Differenz des peripartalen Blutverlusts zwischen den
beiden Uterotonika (Boucher et al., 2004). Triopon et al. (2010) untersuchten, inwiefern sich
der Einsatz der Uterotonika auf die Notwendigkeit chirurgischer Blutstillungsmethoden
auswirkte und fanden hier keine relevante Diskrepanz. In der Ubersichtsarbeit von Dahlke et
al. (2013) wird trotz seltenerer Notwendigkeit weiterer Uterotonikagaben nach Verwendung
von Carbetocin von keinen Unterschieden hinsichtlich der Pravention postpartaler

Hamorrhagien berichtet.

Nach manueller Plazentalésung wurde in unserer Studie eine, wenn auch nur tendenziell

grofRere Differenz der Himoglobin- und Hamatokritwerte gemessen, im Vergleich zu einer
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Losung mittels ,Cord traction und Credé”. Der geschatzte Blutverlust zeigte keine
Unterschiede. Ursachlich kann prinzipiell die im Vergleich zu durch ,Cord traction und
Credé” entwickelte schwierigere Losung der Plazenta sein, deren Indikation meist aufgrund
plazentarer Adhdsionen gestellt wird und deren Losung mit groReren Blutverlusten
einhergehen kann. In systematischen Reviews mit dem Einschluss randomisierter Studien flr
den Vergleich zwischen manueller Plazentalésung und ,Cord traction und Credé” bei
Kaiserschnitten wurde nach manueller Losung sowohl ein signifikant hoherer Blutverlust
(Anorlu et al., 2008; Wilkinson et al., 2000) als auch ein groBerer Hamatokritabfall und
niedrigerer postoperativer Hamatokritwert festgestellt (Anorlu et al., 2008). Eine grofRere
postoperative Abnahme des Hamoglobinwertes nach manueller Lésung wurde in der Studie
von Baksu et al. (2005) beobachtet. Als Ursache fiir den groReren Blutverlust wird die durch
die manuelle Losung kiirzere Zeit fir die notwendigen Prozesse der Hamostase diskutiert,
wodurch letztlich durch die noch unzureichende Involution der Plazentahaftstelle und
fehlende Kompression der die Plazenta versorgenden Blutgefdle offene uterine Sinus
zuriickbleiben (Anorlu et al., 2008; Berghella et al., 2005; McCurdy et al., 1992). In
dopplersonograpischen Untersuchungen fand man in Fallen mit manueller oder instru-
menteller Plazentaldsung nach Termin- und auch Fehlgeburten intrauterine Areale mit
gesteigerter Vaskularisierung, welche fir eine postinterventionelle Storung der Involution
des zugrundeliegenden GefdaRbettes sprechen kdnnte (Van den Bosch et al., 2002). Auch fir
vaginale Geburten mit manueller Plazentalésung wird eine groRere Abnahme der
Hamoglobinwerte (Tandberg et al, 1999) und eine haufigere Notwendigkeit von
Bluttransfusionen (Tandberg et al., 1999; Titiz et al., 2001) beschrieben als bei spontaner
Losung. Allerdings gibt es ebenso Untersuchungen, die keinen Einfluss auf Blutverlust und
Hamoglobinwerte durch die Plazentalésungsmethode bei Sectiones feststellten (Chandra et

al., 2002).

Der in der Gruppe der Sectiones mit Clrettage beobachtete, um circa 50 Milliliter gréBere
geschatzte Blutverlust im Vergleich zu den Sectiones ohne Ciirettage bleibt bei recht
unsicherem Schatzergebnis vermutlich ohne klinische Relevanz, zumal sich kein Einfluss auf
die untersuchten Wochenbettkomplikationen zeigte. Die Differenzen der pra- und
postoperativen Laborwerte unterschieden sich innerhalb der beiden Sectiogruppen nicht

voneinander. In der Arbeit von Berlit et al. (2013) zeigte eine intraoperativ erfolgte
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Clrettage bei Sectiones keinen Einfluss auf primdare und sekunddre postpartale
Hamorrhagien oder auf Unterschiede der Hamoglobinwerte und den Bedarf an
Bluttransfusionen. Die bereits erwdahnten Studien von Thierstein et al. (1957) und Jones et al.
(1966) zur manuellen Nachtastung bei Spontangeburten fanden im Rahmen der insgesamt
geringeren Morbiditdt der Gruppe mit ,Clirettage” einen niedrigeren peripartalen
Blutverlust mit seltenerer Notwendigkeit fiir Bluttransfusionen. Bei Jones et al. traten in der
Interventionsgruppe jedoch haufiger sekundare Blutungen nach Krankenhausentlassung auf,
ein Teil davon aufgrund verbliebener Plazentareste. Ahnliche Ergebnisse beschrieben
Blanchette et al. (1977) mit einem geringeren Blutverlust in der Interventionsgruppe und
Briscoe et al. (1954) mit niedrigeren postpartalen Himoglobinwerten und héheren Raten an
Bluttransfusionen bei den nicht manuell ausgetasteten Frauen. Erklarend wurde erlautert,
dass einerseits die digitale Cirettage durch die gleichzeitige Massagefunktion einen
stimulierenden Effekt auf den Uterustonus austiben wirde (Thierstein et al., 1957) und
andererseits zurlickgebliebene Plazentareste Ursache postpartaler Hamorrhagien und
Involutionsstorungen sein kdnnen (Duckman et al., 1955). Es gibt jedoch auch Studien wie
die von Epperly et al. (1989), in der eine postpartale Uterusexploration ohne Einfluss auf

Hamoglobin- und Hamatokritdifferenzen oder sekundare Hamorrhagien blieb.

Eine digitale Dilatation der Zervix wahrend der Kaiserschnitte hatte keine Auswirkung auf
den intraoperativen Blutverlust. Auch andere Untersuchungen konnten keine Assoziation
feststellen zwischen digitaler Dilatation und Hamoglobindifferenzen bzw. postoperativen
Hamoglobin- und Hamatokritwerten (Ahmed et al., 2005; Berlit et al., 2013; Gungorduk et
al., 2009; Koifman et al., 2009; Tosun et al., 2011) sowie geschatztem Blutverlust (Gungorduk
et al.,, 2009).

Die Durchfiihrung einer sekundaren im Vergleich zu primaren Sectio stand in keinem
Zusammenhang mit dem perioperativen Blutverlust. In der Literatur finden sich hdhere
Risiken bei sekundaren Sectiones: Das Risiko fir Blutungskomplikationen Gberhaupt (Allen et
al., 2003), definiert als postpartaler Himatokrit unter 25% (Quiroz et al., 2009), die Gabe von
Bluttransfusionen (Burrows et al., 2004; Quiroz et al., 2009) oder die Notwendigkeit einer

Hysterektomie (Quiroz et al., 2009) waren nach sekundéaren Sectiones circa doppelt so hoch.
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4.6. Starken und Schwachen

Durch gute Rekrutierungserfolge konnte eine angemessen hohe Fallzahl der einzelnen
Gruppen erreicht werden. Die Bildung der Studiengruppen sowie Kontrollgruppe lieB einen
adaquaten Vergleich fir die Ausarbeitung und Beantwortung der zentralen Fragestellung zu.
Das Studiendesign ermoglichte sowohl einen Vergleich zwischen Mittern mit
Spontangeburten und mit Kaiserschnittentbindungen, als auch innerhalb der Sectiogruppen
zur Beurteilung der Auswirkung einer Cirettage auf den Wochenbettverlauf. Als
Einflussfaktoren hierfiir wurden sowohl die wesentlichen Patientencharakteristika als auch
intraoperative Vorgehensweisen und peripartale Faktoren beachtet. Durch die Gewinnung
des Cirettements in der entsprechenden Sectio-kohorte konnte in Zusammenarbeit mit dem
Pathologischen Institut der Vergleich zwischen klinischer Plazentabeurteilung und Histologie
hergestellt werden. Bei Betrachtung der Patientencharakteristika zeigen sich nur wenige
Faktoren, die unerwartet unterschiedlich verteilt sind, weswegen ein Bias durch die

Rekrutierung nicht wahrscheinlich ist.

Einschrankend ist sicherlich die fehlende Randomisierung der beiden Sectiogruppen in
jeweils mit und ohne Ciirettage, sowie die zeitliche Staffelung der Patientenrekrutierung, da
sich im Zeitverlauf u.a. organisatorische Abldufe und die Wahl von Medikamenten geandert
haben. Aufgrund des, wie initial erklart, zu Beginn der Studie standardmaRigen Vorgehens
mit einer integrierten Clrettage wahrend der Sectiones war diese Randomisierung nicht
schon von vorneherein zu diskutieren. Um jedoch deren Einfluss direkt zu untersuchen,
schlossen wir, nachdem sich im Rahmen der Studie gezeigt hatte, dass doch nicht alle
Patientinnen  clirettiert wurden, mit klinikinterner Zustimmung die zweite
Rekrutierungsphase an. Eine Randomisierung fihrten wir zu diesem Zeitpunkt nicht mehr
durch, um nicht komplett wieder von vorne anzufangen. Hatten wir von Anfang an eine
Randomisierung geplant, so hatte man folgenden Studienaufbau gewahlt: Die Entscheidung,
ob eine Cirettage medizinisch notwendig ist, erfolgt durch den Operateur wahrend der
Sectio. Falls keine medizinischen Griinde dagegen sprechen, wird der Studieneinschluss mit
anschlielender Randomisierung im OP durchgefiihrt. Ob sich allerdings viele Schwangere zur
Teilnahme an dieser Studie bereit erklart hatten, ist fraglich, da Mitter in einer Situation, in
der sie sich vordergriindig mit der Sicherheit ihres Kindes beschaftigen, in der Regel nicht fir

»Experimente” bereit sind.
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4.7. Fazit und klinische Implikationen

Wir konnten mit der Untersuchung zeigen, dass die makroskopische Inspektion der Plazenta
prinzipiell verldssliche Angaben liefert und tendenziell auch mit Wochenbettkomplikationen
korreliert. Dennoch waren mikroskopische Reste bei als vollstandig befundeten Plazenten
nachweisbar. Dies bestatigt unsere eingangs formulierte Hypothese. Inwiefern diese Reste
klinisch relevant werden, ist jedoch zu hinterfragen, da nach Sectiones ohne Cirettage
moglicherweise mikroskopisch nachweisbare Plazentareste dhnlich haufig wie in der Gruppe
mit Clrettage zurlickblieben, also in knapp der Halfte der Falle, jedoch komplizierte

Wochenbettverlaufe nicht haufiger waren.

Wochenbettkomplikationen waren innerhalb der Studiengruppen gleich verteilt. Infektitse
Komplikationen traten, wie auch in der Literatur beschrieben, mit héherem Risiko bei
Muttern mit Diabetes mellitus und arterieller Hypertonie auf, sowie nach Gabe einer
Antibiose wahrend Spontangeburten. Frauen mit Plazentaretentionen bzw. adhaerenten
Plazenten und arterieller Hypertonie in der Anamnese hatten ein héheres Risiko fir die
Entwicklung einer Plazentaretention bzw. eines Lochialverhaltes. Auch nach intraoperativer
Zervixdilatation trat diese Komplikation haufiger auf. Andererseits waren sekundare
Sectiones und ein niedriger postoperativer Hamatokrit seltener mit Retention oder
Lochialverhalt assoziiert. Eine unauffallige Abschlussuntersuchung sprach gegen das
Auftreten bzw. Vorhandensein einer Retention oder eines Lochialverhaltes. Carbetocin
stellte sich im Vergleich zu Oxytocin als effektiver zur Uteruskontraktion bei Sectiones
heraus, da seltener weitere Uterotonika verabreicht werden mussten und der Blutverlust

geringer war.

Die im Literaturvergleich insgesamt geringe Komplikationsrate am Klinikum rechts der Isar
lasst wenige Beanstandungen am klinischen Vorgehen zu. Trotzdem kdénnen aus unseren
Ergebnissen und in Zusammenschau mit der Literatur Implikationen fiir den klinischen
Ablauf abgeleitet werden. Nach wie vor nimmt die inspektorische Begutachtung der Plazenta
nach Geburt eine zentrale Stellung ein zur Beurteilung der Vollstandigkeit und Detektion
moglicher intrauteriner Rickstande. Auch sollte der Wert der sonographischen
Abschlussuntersuchung nicht unterschatzt werden. Die Gabe einer routinemaBigen

antibiotischen Prophylaxe bei Kaiserschnitten zur Prdvention puerperaler Infektionen ist
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effektiv, wie die geringe Komplikationsrate zeigt, und wird mit hervorragender Evidenz
empfohlen. Auch bei Spontangeburten sollte die Applikation einer Antibiose weiterhin nach
den bestehenden Empfehlungen erfolgen — in unserer Studie war dies zwar mit fieberhaften
Wochenbettkomplikationen assoziiert, was aber vermutlich nur bedeutet, dass die
Gefahrdung der Frauen korrekt erkannt wurde und der Verlauf ohne Antibiose
moglicherweise schwerwiegender ausgefallen ware. Zudem ist nach unseren Ergebnissen bei
Sectiones das Uterotonikum Carbetocin dem Oxytocin vorzuziehen. Aufgrund eines
fehlenden Nutzens der Durchfiihrung einer Cilrettage wahrend Sectiones kann nicht zu einer
routinemaligen Anwendung dieses Verfahrens geraten werden. Auch digitale Dilatation
erbrachte keinen Vorteil, im Gegenteil stellte sich ein hoheres Risiko fir
Wochenbettkomplikationen heraus — in der Literatur wird dieses Verfahren auch nicht
unterstltzt. Die Losung der Plazenta wahrend Sectiones sollte vorzugsweise mittels ,Cord
traction und Credé” und nicht manuell erfolgen, dies ist mit relativ guter Evidenz belegt,

auch wenn es in unserer Studie nicht signifikant war.

Insgesamt sollten Manipulationen wahrend eines Eingriffs, deren Nutzen nicht erwiesen ist,

eher unterlassen werden, um nicht zu schaden.
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5. ZUSAMMENFASSUNG

Wir untersuchten die Hypothese, dass auch bei sorgfaltiger makroskopischer Plazenta-
inspektion Gewebereste in der Gebarmutter verbleiben kdnnen, welche aber keinen

unmittelbaren Einfluss auf den Wochenbettverlauf haben.

In einer prospektiven, nicht interventionellen, nicht randomisierten Studie wurden nach
Genehmigung durch die Ethikkommission des Klinikum rechts der Isar drei Studiengruppen
(Spontangeburten, Sectiones mit Clirettage und Sectiones ohne Cirettage) rekrutiert. Von
jeder Studienteilnehmerin wurden Parameter aus Anamnese und Schwangerschaftsverlauf
und nur bei den Sectiones zusatzlich Parameter des intraoperativen Prozedere sowie
Laborwerte erhoben. Nach der Geburt befundeten Hebammen und Gynakologen die
Plazenten aller Studiengruppen getrennt voneinander. Das Cirettement der Sectiogruppe
mit Clrettage wurde histologisch auf Reste untersucht und im Anschluss eine Korrelation mit
der Plazentainspektion hergestellt. Sechs bis acht Wochen nach Geburt flihrten wir ein

strukturiertes telefonisches Interview mit den Muttern Uber den Wochenbettverlauf durch.

Die Rekrutierung erfolgte aufgrund klinikinterner und organisatorischer Abldufe in zwei
Zeitrdumen. Zwischen August 2008 und Marz 2009 wurden 283 Spontangeburten und 231
Sectiones mit Clirettage und zwischen Oktober 2009 und September 2010 insgesamt 170
Sectiones ohne Ciirettage eingeschlossen, ebenso wurden als Kontrollgruppe zum
Ausschluss eines Bias die Sectiones mit Cirettage (309 Frauen) aus dem gleichen Zeitraum
erfasst. Die Patientencharakteristika zeigten signifikante Unterschiede im Vergleich der
Gruppen, die meist aufgrund der jeweiligen Geburtsmodi zu erwarten waren. Die
makroskopische Inspektion der Plazentaoberfliche von Hebammen und Gyndkologen
stimmte gut miteinander iberein und erwies sich als verlasslich in der Korrelation mit dem
mikroskopischen Befund der Clirettements. Dennoch war bei makroskopisch als vollstandig
befundeten Plazenten in circa einem Drittel der Falle histologisch Plazentarest zu

detektieren.

Wochenbettkomplikationen waren, bei insgesamt geringer Inzidenz, in den Gruppen gleich
verteilt. Hervorzuheben ist, dass die Durchfiihrung einer Ciirettage keine Reduktion des

Auftretens einer Plazentaretention bewirkte.
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Ein Diabetes mellitus oder eine arterielle Hypertonie waren mit febrilen Wochenbett-
erkrankungen assoziiert, interessanterweise auch die peripartale Applikation einer
Antibiose, letztere moglicherweise als Ausdruck einer korrekten Selektion der gefdahrdeten
Schwangeren. Plazentaretentionen in der Anamnese oder eine bestehende arterielle
Hypertonie waren Risikofaktoren fir das erneute Auftreten einer Plazentaretention bzw.
eines Lochialverhalts, ebenso die Durchfiihrung einer digitalen Dilatation wahrend Sectiones.
Sekunddre Kaiserschnitte reduzierten im Vergleich zu primdren das Risiko fur
Plazentaretentionen bzw. Lochialverhalte. Die Sonographie bei der Entlassungsuntersuchung
detektierte plazentare Reste bzw. einen Lochialverhalt zuverladssig. Die nachtraglich
durchgefiihrte Analyse hinsichtlich der Risikofaktoren fiir einen erhéhten intraoperativen
Blutverlust zeigte, dass eine manuelle Plazentalosung tendenziell mit einem hdéheren
Blutverlust und negativen Einfluss fir Wochenbettkomplikationen verbunden war. Bei
Sectiones stellte sich Carbetocin als Uterotonikum effektiver als Oxytocin heraus hinsichtlich
eines geringeren Blutverlusts und der selteneren Notwendigkeit eines zweiten

Uterotonikums.

Unsere Hypothese des Zuriickbleibens plazentarer Reste in der Gebarmutter trotz
makroskopisch vollstandiger Plazenta konnte durch diese Studie bestatigt werden. Da in der
nicht curettierten Gruppe jedoch keine haufigeren Plazentaretentionen oder infektidsen
Komplikationen im Wochenbett auftraten und hier vermutlich plazentares Gewebe in
dhnlicher Haufigkeit zurlickblieb, ist davon auszugehen, dass diese Reste ohne klinische

Relevanz sind.

Will man Konsequenzen aus den Ergebnissen ableiten, sind eine sorgfaltige
Plazentainspektion und eine Sonographie bei der Abschlussuntersuchung zu empfehlen.
Carbetocin scheint als Uterotonikum im Vergleich zu Oxytocin effektiver. Eine routinemaRige
Curettage wahrend Kaiserschnitten ist nicht von Vorteil, ebensowenig die digitale Dilatation

des Muttermunds.

Insgesamt kann das geburtshilfliche Management am Klinikum rechts der Isar hinsichtlich
der untersuchten Parameter aufgrund der im Literaturvergleich geringen Komplikationsrate

als erfolgreich bezeichnet werden.
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Anhang

Anhang 1.a: Ethikantrag

Antrag an die Ethikkommission des Klinikums rechts der Isar der

Technischen Universitat Minchen

Inzidenz von Plazentaretention und Wochenbettverlauf nach
makroskopischer Beurteilung der Plazenta

Eine nicht-interventionelle, deskriptive Analyse

1. Rationale

Nach jeder Geburt ist es Aufgabe von Hebamme und - falls anwesend — arztlichem
Geburtshelfer, die Plazenta auf ihre Vollstandigkeit hin zu inspizieren. Denn bei
Verbleib von Plazenta in der Gebarmutter kann es zu Komplikationen wie
Nachblutungen bis hin zur atonischen Nachblutung direkt nach Geburt oder verspatet
nach Tagen bis Wochen, zur Endometritis in der Zeit des Wochenbetts, aber auch
zur Entstehung von Gestationellen Trophoblasterkrankungen bis hin  zum
Chorionkarzinom kommen.

Zur Beurteilung der Vollstéandigkeit wird einerseits die spiegelnd glatte Oberflache der
Deziduaplatte Uberprift, wo kleine Sticke aber auch ganze Kotyledonen fehlen
kénnen, und andererseits werden die Nabelschnur-Gefa3e auf der Chorionplatte
verfolgt, ob es Abgange grolRerer GefadlRe gibt, die das Vorliegen einer
Nebenplazenta vermuten lassen.

Immer wieder kommt es trotz dieser sorgfaltigen makroskopischen Inspektion zur
Retention von plazentarem Gewebe und der Notwendigkeit von Interventionen im
Wochenbett, wie Cirettagen mit medikamentdser Begleittherapie durch Antibiotika
und Uterotonika. Zur Haufigkeit einer Retention bei inspektorisch unauffalliger
Plazenta finden sich jedoch wenig Informationen in der Literatur, die Rate wurde mit

3-9% angegeben 1.
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Die meisten Arbeiten beschaftigen sich mit der Vorhersagekraft entweder direkt oder
nach einigen Tagen postpartal durchgefuhrter Ultraschalluntersuchungen zur
Erkennung einer Plazentaretention. Hinsichtlich Sensitivitat und Spezifitat ist die
Sonographie jedoch weiterhin in der Diskussion 712, Ohne Anhalt fir eine Retention
werden jedoch naturlich keine Interventionen zur histologischen Untersuchung
veranlasst.

In unserem Hause wird bei jedem Kaiserschnitt eine Curettage durchgefiihrt. Dies
geschieht vor dem Hintergrund, dass die fachgerechte Begutachtung durch die
Hebamme erst erfolgt, wenn diese das Neugeborene versorgt hat. Um den
Zeitverlust, der dadurch zustande kommt, und damit auch unnétigen Blutverlust der
Patientin zu verhindern, sowie um die Notwendigkeit (seltener) Interventionen im
Wochenbett, die eine erneute Narkose notwendig machen, zu verringern, ist daher
eine stumpfe Curettage in den Eingriff integriert worden — ein Vorgehen, welches
auch in anderen Kliniken durchaus ublich ist. Jedoch steht uns daher auch im Falle
der inspektorisch vollstandigen Plazenta Culrettement zur histologischen
Untersuchung zur Verfligung, das nun im Rahmen dieser Studie auf den Gehalt von
Plazentaresten untersucht werden soll. Es erfolgt eine Korrelation mit den
nachfolgenden Untersuchungen und dem klinischen Verlauf des Wochenbetts.

Bei dieser Studie handelt es sich um eine nicht-interventionelle, deskriptive Analyse,
die zu keiner Anderung des bisherigen Vorgehens an der Frauenklinik rechts der Isar
fuhrt, aber eine Evaluierung der aktuell Ublichen Techniken und evtl. deren

Anpassung erlaubt.
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2. Prufplan und Synopsis

Hypothese

Wir verfolgen die Hypothese, dass es auch bei sorgfaltiger makroskopischer
Kontrolle der Plazenta auf Vollstandigkeit zu Retention plazentaren Gewebes

kommen kann.

Ziel

Von den Ergebnissen erwarten wir uns Hinweise auf die Inzidenz von retinierter
Plazenta nach kunstgerechter Befundung (hier durch zwei Gutachter) und damit
eventuell die Mdglichkeit der Korrektur des bisherigen Standards in unserem Hause
oder auch die Empfehlung fir allgemeine Standards. Weiterhin kann die
Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf vaginale Entbindungen durch die parallele
Beobachtung von postpartalen Untersuchungen und klinischen Wochenbettverlaufen

nach vaginalen Entbindungen diskutiert werden.

Versuchsablauf:

Es handelt sich um eine nicht-interventionelle, deskriptive Studie.

Gruppe A:

1. 200 Frauen, die einen Kaiserschnitt in unserer Klinik erhalten und eine
Cirettage im Rahmen der Sectio erhalten (dabei Ausschluss von Patientinnen
mit Plazenta praevia oder Plazenta an der Vorderwand im Schnittbereich)

2. Anamnese und Prifen von Ein- und Ausschlusskriterien (nach Fragebogen —

Anlage 1), und Aufklarung und Einwilligung (Anlage 6)
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Angaben zu Operationstechnik und Operationssitus durch Operateur (nach
Fragebogen — Anlage 2)
Beurteilung der Plazenta durch Hebamme und Gynakologen (nach

Fragebogen — Anlage 3)

5. Histologische Untersuchung des Curettements (nach Fragebogen — Anlage 4)

Befragung zum Wochenbettverlauf anhand zugeschicktem Fragebogen
(Anlage 5)

Gruppe B:

1.
2.

200 Frauen, die in unserer Klinik vaginal entbinden

Anamnese und Prifen von Ein- und Ausschlusskriterien (nach Fragebogen —
Anlage 1), und Aufklarung und Einwilligung (Anlage 6)

Beurteilung der Plazenta durch Hebamme und Gynékologen (nach
Fragebogen — Anlage 3)

Befragung zum Wochenbettverlauf anhand zugeschicktem Fragebogen
(Anlage 5)

Die gesamte hierzu notwendige Ausstattung ist in der Frauenklinik und dem Institut

fur Pathologie vorhanden.

Patientenauswahl

Eingeschlossen werden sollen Schwangere, die in unserem Haus eine Sectio

caesarea erhalten oder vaginal entbinden.

Einschlusskriterien

Volljahrigkeit und Einwilligungsfahigkeit der Schwangeren gegeben

Ausreichende Deutschkenntnisse zum Verstandnis der Studie und zur

Beantwortung der Fragen vorhanden

Einverstandniserklarung der Schwangeren vorliegend

Entbindungsmodus Sectio oder vaginal

Ausschlusskriterien

Plazenta praevia, Plazenta an der Vorderwand im Schnittbereich bei Sectio

Notfall-Sectiones oder eilige Sectiones, keine Einwilligung mehr moglich

Plazenta accret, incret oder percret, und nicht beurteilbar
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Zeitplan

= Sectio mit Cirettage von 200 Frauen 07-12/08
* Vaginale Entbindungen von 200 Frauen 07-12/08
= Auswertung der Ergebnisse ab 07/08
» Fragebotgen an die Patientinnen ab 08/08
= Auswertung und Bewertung, sowie Verfassen der Arbeit ab 12/08

3. MalRnahmen zur Rekrutierung von Studienteilnehmern

Es sind keine besonderen MalRnahmen zur Rekrutierung von Studienteilnehmerinnen
erforderlich, da taglich Sectiones bei Frauen, die die Einschlusskriterien erfillen, in
unserer Klinik durchgefiihrt werden.

4. Patienteninformation und Einverstandniserklarung

Die Patienteninformation und Einverstandniserklarung liegt mit dem entsprechenden
Briefkopf unserer Klinik bei.

5. Qualifikationsnachweise fur Hauptprufer/Leiter der klinischen
Prifung

Lebenslaufe der Studienleiter liegen der Ethikkommission bereits vor.

6. Versicherung

Der Nachweis einer Patientenversicherung entfallt, da es sich nicht um eine
interventionelle Studie handelt.

7. Finanzielle Vereinbarungen

Entfallt.
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8. Liste der Priufstellen und der Prufer

Studienleiter
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Frauenklinik und Poliklinik der Technischen Universitat Minchen
Institution:  Abt. fur Perinatalmedizin
Klinikum rechts der Isar
Ismaninger Str. 22

Adresse: 81675 Munchen

Telefon: (089) 4140-5417 Fax: (089) 4140-2447
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9. GebUhrennachweis
Entfallt.
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Anhang 1.b: Ethikantrag Amendment

Amendment zum bestehenden Antrag an die Ethikkommission des
Klinikums rechts der Isar der Technischen Universitat Miinchen
Projektnummer 2135/08

Inzidenz von Plazentaretention und Wochenbettverlauf nach
makroskopischer Beurteilung der Plazenta

Eine nicht-interventionelle, deskriptive Analyse

1. Rationale zum Amendment

Bei der Planung der o.g. Studie sind wir davon ausgegangen, dass in unserem
Hause bei jedem Kaiserschnitt eine Cirettage durchgefiihrt wird. Bei der Diskussion
mit den fur die Kaiserschnitte verantwortlichen Oberarzten (nicht nur die der
Abteilung Geburtshilfe, sondern auch die der Abteilung Gynéakologie und
Gynakologische Onkologie, die nur in den Bereitschaftsdiensten Geburten betreuen)
hat sich herausgestellt, dass nicht alle Kollegen so vorgehen. Vielmehr wird von
einigen nur die Gebarmutter ausgetastet, gegebenenfalls mit einem trockenen Tupfer
ausgestrichen und bei unauffaligem Ergebnis und normaler Blutung auf eine
Curettage verzichtet.

Um nun eine bessere Vergleichbarkeit der Studiengruppen zu gewahrleisten (bisher
Frauen mit Sectio mit Curettage und Frauen mit Spontangeburt ohne Cirettage)
mdochten wir 150 Frauen, bei denen wie oben beschrieben vorgegangen wird (Frauen
mit Sectio ohne Ciurettage), ebenfalls in die Studie aufnehmen und bei ihnen den
klinischen Verlauf des Wochenbetts erfassen (angepasste Patientenaufklarung liegt
bei als Anlage 7).

Bei dieser Studie handelt es sich daher weiterhin um eine nicht-interventionelle,
deskriptive Analyse, die zu keiner Anderung des bisherigen Vorgehens an der
Frauenklinik rechts der Isar fiihrt, aber eine Evaluierung der aktuell Ublichen
Techniken und evtl. deren Anpassung erlaubt.
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2. Prafplan und Synopsis

Hypothese

Wir verfolgen die Hypothese, dass es auch bei sorgfaltiger makroskopischer
Kontrolle der Plazenta auf Vollstandigkeit zu Retention plazentaren Gewebes

kommen kann.

Ziel

Von den Ergebnissen erwarten wir uns Hinweise auf die Inzidenz von retinierter
Plazenta nach kunstgerechter Befundung (hier durch zwei Gutachter) und damit
eventuell die Moglichkeit der Korrektur des bisherigen Standards in unserem Hause
oder auch die Empfehlung fir allgemeine Standards. Weiterhin kann die
Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf vaginale Entbindungen durch die parallele
Beobachtung von postpartalen Untersuchungen und klinischen Wochenbettverlaufen

nach vaginalen Entbindungen diskutiert werden.

Versuchsablauf:

Es handelt sich um eine nicht-interventionelle, deskriptive Studie.

Gruppe A (bereits rekrutiert):

1. 200 Frauen, die einen Kaiserschnitt in unserer Klinik erhalten und eine
Curettage im Rahmen der Sectio erhalten (dabei Ausschluss von Patientinnen
mit Plazenta praevia oder Plazenta an der Vorderwand im Schnittbereich)

2. Anamnese und Prifen von Ein- und Ausschlusskriterien (nach Fragebogen —
Anlage 1), und Aufklarung und Einwilligung (Anlage 6)

3. Angaben zu Operationstechnik und Operationssitus durch Operateur (nach
Fragebogen — Anlage 2)

4. Beurteilung der Plazenta durch Hebamme und Gynakologen (hach
Fragebogen — Anlage 3)

5. Histologische Untersuchung des Cirettements (nach Fragebogen — Anlage 4)

6. Befragung zum Wochenbettverlauf anhand zugeschicktem Fragebogen
(Anlage 5)
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Gruppe B (bereits rekrutiert):

1.
2.

200 Frauen, die in unserer Klinik vaginal entbinden

Anamnese und Prifen von Ein- und Ausschlusskriterien (nach Fragebogen —
Anlage 1), und Aufklarung und Einwilligung (Anlage 6)

Beurteilung der Plazenta durch Hebamme und Gynékologen (nach
Fragebogen — Anlage 3)

Befragung zum Wochenbettverlauf anhand zugeschicktem Fragebogen
(Anlage 5)

Gruppe C:

1.

150 Frauen, die einen Kaiserschnitt in unserer Klinik erhalten und keine
Curettage im Rahmen der Sectio erhalten (dabei Ausschluss von Patientinnen

mit Plazenta praevia oder Plazenta an der Vorderwand im Schnittbereich)

. Anamnese und Prifen von Ein- und Ausschlusskriterien (nach Fragebogen —

Anlage 1), und Aufklarung und Einwilligung (Anlage 7)
Angaben zu Operationstechnik und Operationssitus durch Operateur (nach

Fragebogen — Anlage 2)

. Beurteilung der Plazenta durch Hebamme und Gynakologen (nach

Fragebogen — Anlage 3)
Befragung zum Wochenbettverlauf anhand zugeschicktem Fragebogen
(Anlage 5)

Die gesamte hierzu notwendige Ausstattung ist in der Frauenklinik und dem Institut

fur Pathologie vorhanden.

Patientenauswabhl

Eingeschlossen werden sollen Schwangere, die in unserem Haus eine Sectio

caesarea erhalten oder vaginal entbinden.

Einschlusskriterien

= Volljahrigkeit und Einwilligungsfahigkeit der Schwangeren gegeben

=  Ausreichende Deutschkenntnisse zum Verstandnis der Studie und zur

Beantwortung der Fragen vorhanden

» Einverstandniserklarung der Schwangeren vorliegend

= Entbindungsmodus Sectio oder vaginal
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Ausschlusskriterien

Plazenta praevia, Plazenta an der Vorderwand im Schnittbereich bei Sectio

Notfall-Sectiones oder eilige Sectiones, keine Einwilligung mehr méglich

Plazenta accret, incret oder percret, und nicht beurteilbar

Zeitplan

Sectio mit Curettage von 200 Frauen

Vaginale Entbindungen von 200 Frauen

Auswertung der Ergebnisse

Fragebogen an die Patientinnen

Auswertung und Bewertung, sowie Verfassen der Arbeit
Sectio ohne Cirettage von 150 Frauen

Fragebogen an die Patientinnen

Beendigung der Arbeit

07-12/08
07-12/08
ab 07/08
ab 08/08
ab 12/08
ab 11/09
ab 12/09
ca. 05/10
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Anhang 2.a: Patientenaufkldrung

Informationsblatt und Einwilligungserklarung fur die Teilnehmerinnen

Zuruickbleiben von Plazenta und klinischer Wochenbettverlauf
nach Inspektion der Plazenta

Liebe Frau ...... ,

Wir laden Sie zur Teilnahme an einer klinischen Studie ein. Bevor Sie sich entscheiden, ist
es wichtig, den wissenschaftlichen Hintergrund und was diese Studie beinhaltet zu
verstehen. Die Studie wird Ihnen detailliert von lhrem Arzt erklart, diese Information fihrt nur
die wesentlichen Punkte aus und soll Ihnen helfen, sich an die Dinge zu erinnern, die Sie
den Arzt noch fragen wollen.

Bitte nehmen Sie sich die Zeit, die folgende Information genau zu lesen und wenn Sie dies
winschen mit anderen Personen (z.B. Ehemann) zu diskutieren. Bitte fragen Sie uns, wenn
Ihnen etwas unklar ist, bzw. wenn Sie noch mehr Informationen bendétigen. Bitte lassen Sie

sich Zeit und entscheiden Sie dann, ob Sie teilnehmen mdchten, oder nicht.

Worum geht es in dieser klinischen Untersuchung ?

Seitdem Geburten von Hebammen und Arzten begleitet werden, hat sich die Kunst
entwickelt, die Nachgeburt (auch Mutterkuchen oder Plazenta genannt) zu betrachten, ob sie
aus der Gebarmutter vollstandig heraus kam. Denn wenn Stlicke zurtickbleiben, kénnen sich
in den Wochen nach der Geburt (sogenanntes Wochenbett), Entziindungen oder
Nachblutungen entwickeln. Trotz kunstgerechter Durchfiihrung dieser Beurteilung der
Plazenta auf Vollstandigkeit verbleibt jedoch ein geringes Restrisiko, dass trotzdem noch

kleinere Sticke in der Gebarmutter verbleiben.

In unserem Hause wird, wie in einigen anderen Kliniken auch, bei jedem Kaiserschnitt eine
kurze Ausschabung der Gebarmutter gemacht, um das Risiko flur Entziindungen oder

Nachblutungen im Wochenbett weiter zu senken.
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Wir wollen nun dieses Gewebe, das bei dieser Ausschabung gewonnen wird, auf
Plazentareste untersuchen, um abschatzen zu konnen, wie gut unsere Inspektion der
Plazenta ist. AuRerdem mdchten wir von lhnen wissen, ob Sie Probleme in den etwa sechs

Wochen nach der Entlassung aus der Klinik hatten.

Wie sieht die Studienteilnahme konkret aus ?

Wenn Sie an der Studie teilnehmen, wird eine Mitarbeiterin unserer Klinik Sie hinsichtlich

Ihrer persodnlichen Vorgeschichte befragen.

Im Falle eines Kaiserschnittes wird wie gewohnt eine Ausschabung durchgefuhrt und das
Gewebe zur Untersuchung durch die Pathologen geschickt. Die Plazenta wird wie gewohnt
durch die Hebamme und den Arzt beurteilt.

Nach einer normalen Geburt andert sich an unserem Vorgehen gar nichts.

Etwa sechs Wochen nach der Entbindung erhalten Sie einen Fragebogen zum Verlauf der
Zeit nach der Entlassung aus der Klinik. Eine Mitarbeiterin unserer Klinik wirde Sie anrufen,
wenn Sie damit einverstanden sind, und den Bogen mit Ihnen telefonisch beantworten, damit

Sie sich nicht die Arbeit machen missen, ihn zu verschicken.

Ein Einfluss auf die weitere Betreuung oder Konsequenzen fir die Behandlung

ergeben sich bei Teilnahme an der Studie nicht.

Welche Vorteile ergeben sich aus der Teilnahme an der klinischen Priifung ?

Da sich an der Behandlung in unserem Haus nichts &ndert, ergeben sich fir Sie keine Vor-
oder Nachteile. Allerdings kénnen Sie durch wertvolle Informationenen zur Verbesserung der

Betreuung zukuinftiger Schwangerschaften und Entbindungen beitragen.

Welche Risiken ergeben sich aus der Untersuchung ?

Da sich an der Behandlung in unserem Haus nichts andert, ergeben sich fiir Sie keine

Risiken.

Gab es eine ethische Uberpriifung dieser Studie ?
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Das Studienprotokoll wurde von einer unabhangigen Ethikkommission (Ethikkommission der
Technischen Universitat Miinchen) geprift und im Rahmen der berufsrechtlichen Beratung

wurden keine Einwande erhoben.

Wie wird der Datenschutz, die Vertraulichkeit bei der Uberpriifung der Originaldokumente
gewabhrleistet ?

Ihr schriftlich dokumentiertes Einverstandnis erlaubt es uns, dass Ihre persénlichen Daten registriert
werden. Nur die Priifer, sowie autorisierte Personen in- und auslandischer Gesundheitsbehérden
haben im Rahmen der entsprechenden gesetzlichen Vorschriften Zugang zu den vertraulichen Daten,
in denen Sie namentlich genannt werden. Diese Personen unterliegen der Schweigepflicht und sind
zur Beachtung des Datenschutzes verpflichtet. Die Weitergabe der Daten im In- und Ausland erfolgt
ausschlieBlich zu statistischen und wissenschaftlichen Zwecken und Sie werden ausnahmslos darin
nicht namentlich genannt. Auch in etwaigen Veroéffentlichungen der Daten dieser klinischen Prifung
werden Sie nicht namentlich genannt. Selbstverstandlich kdnnen Sie jederzeit ohne Nennung von

Griinden Ihr schriftliches Einverstandnis zuriickziehen.

Haben Sie noch Fragen ?

Sie haben das Recht, sich jederzeit Uber diese Studie zu informieren. Falls Sie irgendwelche Fragen
zu dieser Studie haben, so wenden Sie sich bitte an |hren Prifarzt:

Dr. Stephanie Pildner von Steinburg

Ist die Teilnahme an dieser Studie freiwillig ?

Die Teilnahme an dieser Studie ist freiwillig und Sie durfen jederzeit ohne Begriindung die Teilnahme
beenden. Dies wird Ihnen keinerlei Nachteile bringen. Ihr Priifarzt kann Sie jederzeit aus der Studie
nehmen. Er wird lhnen dazu die Griinde mitteilen.

Rahmenbedingungen

Die Studie wird gemal den Grundséatzen der Deklaration von Helsinki des Weltarztebundes sowie den
Vorschriften des deutschen Arzneimittelgesetzes und der Leitlinie zur Guten Klinischen Praxis
durchgefuhrt. Diese Dokumente kénnen jeweils bei Ihrem Priifarzt eingesehen werden.
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Zurtickbleiben von Plazenta und klinischer Wochenbettverlauf
nach Inspektion der Plazenta

Schriftliche Einwilligung und datenschutzrechtliche Erklarung

LN, (Name der Patientin - in Druckbuchstaben)

WUTAE VON Lot (Name der/-s aufklarenden Arztin/Arztes
- in Druckbuchstaben)

tber Wesen, Bedeutung und Tragweite der Studie eingehend aufgeklart.

Ich wurde dartber informiert und bin damit einverstanden, dass meine erhobenen Daten
aufgezeichnet werden. Es ist mir bewusst, dass der Zugang zu meinen personlichen Daten
nur Personen gestattet ist, die der Schweigepflicht und der Begutachtung des Datenschutzes
verpflichtet sind. Die Weitergabe der Daten im In- und Ausland erfolgt ausschlieBlich zu
statistischen und wissenschaftlichen Zwecken.

Ich wurde darauf hingewiesen, dass ich meine Einwilligung jederzeit ohne Angabe von
Griunden widerrufen kann, ohne dass mir dadurch Nachteile fiir meine weitere medizinische

Versorgung entstehen.

Hiermit erklare ich mich freiwillig bereit, an der Studie teilzunehmen.

Munchen, den .........ccoovvviiiiinnn.. Minchen, den........ccooovvviiiiiiiiiiinnnn,

Unterschrift d. Patientin Unterschrift der/-s aufklarenden Arztin/Arztes
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Anhang 2.b: Patientenaufklarung Amendment

Informationsblatt und Einwilligungserklarung fur die Teilnehmerinnen

Zuruickbleiben von Plazenta und klinischer Wochenbettverlauf
nach Inspektion der Plazenta

Liebe Frau ...... ,

Wir laden Sie zur Teilnahme an einer klinischen Studie ein. Bevor Sie sich entscheiden, ist
es wichtig, den wissenschaftlichen Hintergrund und was diese Studie beinhaltet zu
verstehen. Die Studie wird lhnen detailliert von Ihrem Arzt erklart, diese Information flhrt nur
die wesentlichen Punkte aus und soll Ihnen helfen, sich an die Dinge zu erinnern, die Sie
den Arzt noch fragen wollen.

Bitte nehmen Sie sich die Zeit, die folgende Information genau zu lesen und wenn Sie dies
wulnschen mit anderen Personen (z.B. Ehemann) zu diskutieren. Bitte fragen Sie uns, wenn
Ihnen etwas unklar ist, bzw. wenn Sie noch mehr Informationen bendétigen. Bitte lassen Sie

sich Zeit und entscheiden Sie dann, ob Sie teilnehmen mdchten, oder nicht.

Worum geht es in dieser klinischen Untersuchung ?

Seitdem Geburten von Hebammen und Arzten begleitet werden, hat sich die Kunst
entwickelt, die Nachgeburt (auch Mutterkuchen oder Plazenta genannt) zu betrachten, ob sie
aus der Gebarmutter vollstandig heraus kam. Denn wenn Stiicke zuriickbleiben, kénnen sich
in den Wochen nach der Geburt (sogenanntes Wochenbett), Entzindungen oder
Nachblutungen entwickeln. Trotz kunstgerechter Durchfiihrung dieser Beurteilung der
Plazenta auf Vollstandigkeit verbleibt jedoch ein geringes Restrisiko, dass trotzdem noch

kleinere Stiicke in der Gebarmutter verbleiben.

In unserem Hause wird, wie in einigen anderen Kliniken auch, nicht bei jedem Kaiserschnitt
eine Ausschabung der Gebarmutter gemacht, nur wenn der Arzt bei der Operation sieht,

dass noch Plazentareste zuriickgeblieben sind.

Wir wollen nun von lhnen wissen, ob Sie Probleme in den etwa sechs Wochen nach der

Entlassung aus der Klinik hatten.
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Wie sieht die Studienteilnahme konkret aus ?

Wenn Sie an der Studie teilnehmen, wird eine Mitarbeiterin unserer Klinik Sie hinsichtlich

Ihrer persdnlichen Vorgeschichte befragen.

Beim Kaiserschnitt wird wie gewohnt je nach Beurteilung von Gebarmutter und Plazenta
entschieden, ob eine Ausschabung durchgefuhrt wird oder nicht. Die Plazenta wird wie

gewohnt durch die Hebamme und den Arzt beurteilt.

Etwa sechs Wochen nach der Entbindung erhalten Sie einen Fragebogen zum Verlauf der
Zeit nach der Entlassung aus der Klinik. Eine Mitarbeiterin unserer Klinik wirde Sie anrufen,
wenn Sie damit einverstanden sind, und den Bogen mit Ihnen telefonisch beantworten, damit

Sie sich nicht die Arbeit machen missen, ihn zu verschicken.

Ein Einfluss auf die weitere Betreuung oder Konsequenzen fir die Behandlung

ergeben sich bei Teilnahme an der Studie nicht.

Welche Vorteile ergeben sich aus der Teilnahme an der klinischen Prufung ?

Da sich an der Behandlung in unserem Haus nichts dndert, ergeben sich fiir Sie keine Vor-
oder Nachteile. Allerdings kénnen Sie durch wertvolle Informationenen zur Verbesserung der

Betreuung zukinftiger Schwangerschaften und Entbindungen beitragen.

Welche Risiken ergeben sich aus der Untersuchung ?

Da sich an der Behandlung in unserem Haus nichts andert, ergeben sich fiir Sie keine

Risiken.

Gab es eine ethische Uberpriifung dieser Studie ?

Das Studienprotokoll wurde von einer unabhangigen Ethikkommission (Ethikkommission der
Fakultat fur Medizin der Technischen Universitat Minchen) geprift und im Rahmen der

berufsrechtlichen Beratung wurden keine Einwénde erhoben.
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Wie wird der Datenschutz, die Vertraulichkeit bei der Uberpriifung der Originaldokumente
gewabhrleistet ?

Ihr schriftlich dokumentiertes Einverstandnis erlaubt es uns, dass Ihre persénlichen Daten registriert
werden. Nur die Prifer, sowie autorisierte Personen in- und ausléandischer Gesundheitsbehérden
haben im Rahmen der entsprechenden gesetzlichen Vorschriften Zugang zu den vertraulichen Daten,
in denen Sie namentlich genannt werden. Diese Personen unterliegen der Schweigepflicht und sind
zur Beachtung des Datenschutzes verpflichtet. Die Weitergabe der Daten im In- und Ausland erfolgt
ausschlieBlich zu statistischen und wissenschaftlichen Zwecken und Sie werden ausnahmslos darin
nicht namentlich genannt. Auch in etwaigen Veréffentlichungen der Daten dieser klinischen Prifung
werden Sie nicht namentlich genannt. Selbstverstandlich kénnen Sie jederzeit ohne Nennung von

Griinden Ihr schriftliches Einverstandnis zuriickziehen.

Haben Sie noch Fragen ?

Sie haben das Recht, sich jederzeit tber diese Studie zu informieren. Falls Sie irgendwelche Fragen
zu dieser Studie haben, so wenden Sie sich bitte an lhren Prifarzt:

Dr. Stephanie Pildner von Steinburg

Ist die Teilnahme an dieser Studie freiwillig ?

Die Teilnahme an dieser Studie ist freiwillig und Sie diirfen jederzeit ohne Begriindung die Teilnahme
beenden. Dies wird Ihnen keinerlei Nachteile bringen. Ihr Prifarzt kann Sie jederzeit aus der Studie
nehmen. Er wird lhnen dazu die Griinde mitteilen.

Rahmenbedingungen

Die Studie wird gemaf den Grundsétzen der Deklaration von Helsinki des Weltarztebundes sowie den
Vorschriften des deutschen Arzneimittelgesetzes und der Leitlinie zur Guten Klinischen Praxis
durchgefuhrt. Diese Dokumente kénnen jeweils bei lhrem Priifarzt eingesehen werden.

145




Zuruickbleiben von Plazenta und klinischer Wochenbettverlauf
nach Inspektion der Plazenta

Schriftliche Einwilligung und datenschutzrechtliche Erklarung

LN, (Name der Patientin - in Druckbuchstaben)

WUFAE VON L., (Name der/-s aufklarenden Arztin/Arztes
- in Druckbuchstaben)

Uber Wesen, Bedeutung und Tragweite der Studie eingehend aufgeklart.

Ich wurde dartiber informiert und bin damit einverstanden, dass meine erhobenen Daten
aufgezeichnet werden. Es ist mir bewusst, dass der Zugang zu meinen personlichen Daten
nur Personen gestattet ist, die der Schweigepflicht und der Begutachtung des Datenschutzes
verpflichtet sind. Die Weitergabe der Daten im In- und Ausland erfolgt ausschlief3lich zu
statistischen und wissenschaftlichen Zwecken.

Ich wurde darauf hingewiesen, dass ich meine Einwilligung jederzeit ohne Angabe von
Griunden widerrufen kann, ohne dass mir dadurch Nachteile fiir meine weitere medizinische

Versorgung entstehen.

Hiermit erklare ich mich freiwillig bereit, an der Studie teilzunehmen.

Munchen, den .........ccoovvviiiiinnn.. Minchen, den........ccooovvviiiiiiiiiiinnnn,

Unterschrift d. Patientin Unterschrift der/-s aufklarenden Arztin/Arztes
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Anhang 3: Anamnesebogen

Name:

Vorangegangene Schwangerschaften:
Gravida Para Aborte
Anzahl vorangeg. Sectiones

Anzahl vorangeg. Curettagen

Andere Operationen am Uterus
Komplikationen bei Eingriffen

Mutterliche Erkrankungen:

Myome

Hypertensive Schwangerschaftserkrankungen

Diabetes

Schilddrisenerkrankung

Medikamenteneinnahme

Lebensstil (Nikotin/Alkohol/Drogen/Fettleibigkeit BMI > 35)
Sonstiges

Schwangerschaftskomplikationen:
Blutungen in der Frihschwangerschaft
Gestationsdiabetes

Plazentainsuffizienz, IUGR
Vorzeitige Wehen
Vorzeitiger Blasensprung + Infektion

Ultraschall vor Geburt:
Plazentagrading
Plazentasitz

Geburt:
Errechneter Termin Geburtsdatum
SSwW

Geschlecht: Gewicht: Apgar:

Entlassungsuntersuchung:

Fundusstand

Ultraschall Flassigkeit
Echogene Areale

Abbriche

pH
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Anhang 4: Fragebogen Operateure

Name Patientin: Name OP-Team: 1.
2.
1. Sectio:
Indikation
Primar Sekundar
2. Situs
Lap-Narbe: ja I nein
Myome: ja I nein; Anzahl:
Lokalisation und Bezug zum Plazentabett
Verwachsungen: ja / nein
3. Technik der Pazentagewinnung
a. Cord traction und Credé
b. Manuelle L6sung
c. Sonstige
4. Plazentalésung erschwert, im Sinne einer Nein
a. Plazenta accreta
b. Plazenta increta
c. Plazenta percreta
5. Beurteilung des Uterus nach der Plazenta-Entfernung
a. Curettage im Plazentabett
b. Manuelle Austastung
c. Trockener Tupfer am Stiel
6. Geschatzter Blutverlust?

ml

7. Welche Medikamente wurden eingesetzt?

a. Tokolytika

b. Oxytocin

c. Sonstige
8. Anasthesieverfahren fur die Sectio?

a. ITN

b. Spinalanasthesie

c. PDA

d. Kombination
9. Komplikationen
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Anhang 5: Plazentabefundung

Patientin:

Befunder:

Name:
Hebamme

Plazenta-Beurteilung:

Form

Eihaute

Nabelschnur

Oberflache

Infarktareale

Verkalkungen

unauffallig

anhangend

zentral
3 Gefalke

glatt spiegelnd

nein

nein

Datum:

Gynakologe

Nebenplazenta

abgerissen

exzentrisch
2 Gefalle

aufgebrochen

vorhanden:

vorhanden

Pathologe

sonstige:

velamentos

aufgeraut Stuck fehlend

% der Plazenta
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Anhang 6: histologische Untersuchung

Studienummer

Name der Patientin

Sectio am um

Plazentareste im Curettement nein

vorhanden
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Anhang 7: Wochenbettbefragung

Sehr geehrte Frau

Sie haben vor etwa 6 Wochen in unserem Hause lhr Kind bekommen. Wir mochten
Sie nun bitten, folgende Fragen zum Zeitraum nach der Entlassung aus dem
Krankenhaus zu beantworten!

=

Wie lange dauerte der Wochenfluss? Wochen

Hatten Sie Fieber tGber 38,5°C? JA |/ NEIN

Falls JA:

Kam das durch eine Entziindung der Brust zustande ? JA |/ NEIN

Kam das durch eine Entziindung der Gebarmutter zustande ? JA / NEIN
Hatte es einen anderen Grund ?

Traten, nachdem der Wochenfluss schon weniger wurde, noch einmal starke
vaginale Blutungen auf ? JA |/ NEIN

Mussten Sie noch einmal stationar in die Klinik? JA / NEIN

Falls JA:
In welche Klinik, wenn nicht bei uns?
Was war der Grund?

Was fiir eine Behandlung wurde durchgefuhrt ?
Fir wie lange?

Mussten Sie eines der folgenden Medikamente einnehmen?

Antibiotika? JA / NEIN
Syntocinon- Nasenspray? JA |/ NEIN
Methergin-Tropfen oder Tabletten ? JA |/ NEIN

Sonstige Medikamente oder Mal3hahmen?

Gab es Auffalligkeiten bei der Nachuntersuchung nach 6 Wochen bei Ihrem
Frauenarzt ?
JA / NEIN

Falls JA: Welche ?

Herzlichen Dank fir Ihre Mitarbeit und alles Gute fir Sie und Ihr Kind !

Ihre Dr. S. Pildner von Steinburg und Julia Werner
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