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I 

Zusammenfassung 
Die Präeklampsie (PE) ist eine hypertensive Erkrankung der Schwangerschaft, die sich 
klinisch neben dem Bluthochdruck durch Proteinurie mit Ödembildung, durch 
Hypoproteinämie auszeichnet und in vielen Fällen auch einen kritischen Verlauf im Sinne 
einer Eklampsie nehmen kann. Die Pathogenese wird wesentlich durch eine 
inflammatorisch bedingte Endotheliose insbesondere der kleineren arteriellen Gefäße 
verursacht, die auch die renale Perfusion verschlechtern und neben der Beeinträchtigung 
der glomerulären Filtrationsbarriere mit Eiweißverlust auch eine chronische 
Nierenfunktionsverschlechterung mit verursachen kann. Obwohl diese pathologischen 
Veränderungen zunächst durch die Schwangerschaft limitiert sind, behalten einmal 
betroffene Patientinnen lebenslang ein erheblich erhöhtes kardiovaskuläres 
Mortalitätsrisiko zurück. In der vorliegenden Arbeit wurde der diagnostische Wert 
intrarenaler Widerstandsindizes der Aa. intralobulares der Niere, gemessen durch 
Dopplersonografie, als neues diagnostisches Mittel für die Präeklampsie bestimmt. Für 
die Testung wurden Patientinnen mit Präeklampsie (n = 24, mittlerer Blutdruck/24h: 
systolisch 145 ± 11 mmHg, diastolisch 93 ±7 mmHg (Mittelwerte und 
Standardabweichungen bzw. SD), mittlere Proteinurie 5,63 ± 1,0g/24h) mit gesunden 
normotensiven Schwangeren ohne Präeklampsie (n = 24) verglichen. Die Doppler-
Sonografie der Niere wurde zwischen der 24. Schwangerschaftswoche (SSW) und der 5. 
Woche postpartum durchgeführt, daneben wurden klinische Risikofaktoren sowie die 
Widerstandsindizes der Aa. uterinae und der A. umbilicalis erfasst. Der intrarenale 
Resistive Index (RI) (Mittelwert ± SD = 0,63 ± 0,05 in präeklamptischen Frauen vs. 
0,59 ± 0,056 in gesunden Schwangeren; p < 0,003), der intrarenale Pulsatility Index (PI) 
(1,15 ± 1,19 vs. 0,92± 0,13 in gesunden Schwangeren; p < 0,0001) und der intrarenale 
enddiastolische Fluss (Ved) (14,16  ± 4,75 cm/s vs. 10,67 ± 2,68 cm/s in gesunden 
Schwangeren; p < 0,006) waren in der Gruppe der präeklamptischen Frauen signifikant 
höher als in der Kontrollgruppe. Erwartungsgemäß waren auch die Widerstandsindizes 
der Aa. uterinae und der A. umbilicalis in der Gruppe der präeklamptischen Schwangeren 
erhöht. Mit Hilfe der renalen Widerstandsindizes konnten 84,2% der Frauen korrekt in 
die Gruppe der präeklamptischen Schwangeren klassifiziert werden. Die renalen 
Widerstandsindizes können somit als neues signifikantes Unterscheidungskriterium für 
die Präeklampsie gelten. Als prophylaktische Untersuchung im ersten Trimenon einer 
Schwangerschaft angewandt, könnten sie künftig prädiktorisch für Nephropathie und 
kardiovaskuläre Komorbidität bei Präeklampsie bedeutend sein. 
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Abkürzungsverzeichnis 

SSW     Schwangerschaftswoche 

ZNS     zentrales Nervensystem 

GFR     glomeruläre Filtrationsrate 

HCGT     humanes Choriongonadotropin 

NO     Stickstoffoxid 

HE-Färbung    Hämatoxylin-Eosin-Färbung 

sFlt     soluble fms–like tyrosinkinase 

RAAS     Renin–Angiotensin–Aldosteron System 

VEGF     vascular endothelial growth factor 

PIGF     placental growth factor 

AT-1     Angiotensin 1 

B2     Bradykinin 

IRI     renale Widerstandsindizes 

DGGG Deutsche Gesellschaft für Gynäkologie und 

Geburtshilfe 

RI     resistance Index 

SD     standard deviation 

PI     pulsatility Index 

Ved     enddiastolischer Fluss 

IRIs     renale Widerstandsindizes 

ARIs     arterielle Widerstandsindizes 
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1 Einleitung 

1.1 Definition Präeklampsie 

Die Präeklampsie ist eine schwangerschaftsassoziierte Erkrankung. Sie beinhaltet eine 

neu auftretende Hypertonie mit Werten über 140/90 mmHg bei zwei Messungen mit 

einem zeitlichen Mindestabstand von zwei Stunden. Im Gegensatz zur 

schwangerschaftsinduzierten Hypertonie ist sie gekennzeichnet durch eine zusätzliche 

Proteinurie (Werte über 300 mg/24h) ab der 20. SSW. 

Sie hat eine Inzidenz von 5% in den USA und in Europa (1). In seltenen Fällen kann sie 

sich zur lebensbedrohlichen Eklampsie, die durch epileptische Anfälle der Schwangeren 

gekennzeichnet ist, entwickeln. 

 

1.2 Symptome 

Die Symptome beginnen oft in der zweiten Hälfte des zweiten Trimenon oder meist erst 

in der zweiten Hälfte des dritten Trimenons. Vor der 20. SSW sind klinische Symptome 

einer Präeklampsie unwahrscheinlich. Es kommt auch zu einer Beteiligung 

unterschiedlicher Organsysteme, auf die im Folgenden näher eingegangen wird. 

 

1.2.1 Hypertonie und Proteinurie 

Hypertonie ist oft das erste Symptom der Präeklampsie. Ein Blutdruck von über140/90 

mmHg bei vorher normotensiven Schwangeren bedarf weiterer Kontrollen (2).  

Bei bereits vorbestehender Hypertonie ist eine neu aufgetretene Proteinurie verdächtig 

auf eine beginnende Präeklampsie. 

Wenn der Blutdruck über 160/110 mmHg ansteigt, ist eine stationäre Aufnahme der 

Patienten zur ggf. intravenösen Blutdrucktherapie bzw. Kontrolle der Schwangerschaft 

wegen der Gefahr der Frühgeburtlichkeit ratsam. 

Die Proteinurie kann jedoch auch bei anderen Erkrankungen wie einer primären 

Nierenerkrankung z.B. Glomerulonephritiden, Diabetes mellitus oder essentieller 

Hypertonie auftreten. Dabei ist der Zeitpunkt der Erstdiagnose der Proteinurie von 

differentialdiagnostischer Bedeutung. Proteinurie vor der 20. SSW bei bekannten o.g. 

Erkrankungen ist in der Regel nicht im Rahmen einer Präeklampsie zu sehen. 



 

2 

Komplizierter ist die Zuordnung bei einer Proteinurie, die erstmalig ab der 20. SSW 

festgestellt werden. Bei bekannten Nierenerkrankungen kann dies auf eine 

Verschlechterung der Grundkrankheit hinweisen. Eine nicht bekannte Nierenerkrankung 

schließt nicht eine Erstmanifestation einer länger bestehenden Grundkrankheit aus. Eine 

eindeutige Zuordnung kann dann manchmal erst retrospektiv getroffen werden, da die 

durch Präeklampsie bedingte Proteinurie sich nach einigen (6–12) Wochen vollständig 

zurückbildet (3).  

Aufgrund der genannten Problematik sollte eine frühzeitige Untersuchung einer 

Schwangeren auf eine Proteinurie erfolgen. 

 

1.2.2 ZNS 

Häufige ZNS- Symptome sind Kopfschmerzen, verschwommenes Sehen und eine leichte 

Hyperreflexie (4). Bei Auftreten von Krampfanfällen spricht man von Eklampsie. In der 

Literatur sind für die Eklampsie Inzidenzen zwischen 5% und 26% beschrieben. 

 

1.2.3 Niere 

Bei der Präeklampsie kommt es zu Veränderungen in der Struktur und in der Funktion 

der Niere. Während einer normalen Schwangerschaft steigen der renale Plasmafluss und 

die glomeruläre Filtrationsrate (GFR) um 40% bis 60%. Bei präeklamptischen 

Schwangeren fehlt dies. Sie haben im Vergleich zu Schwangeren eine erniedrigte GFR, 

befinden sich aber im Normbereich für nichtschwangere Frauen (5, 6, 7).  

Der genaue Mechanismus dieser Veränderungen ist letztlich nicht ganz geklärt. Es 

scheinen eine Reihe von Faktoren involviert zu sein. Eine wichtige Rolle spielt u.a. das 

Relaxin. Relaxin ist ein Peptidhormon, was im Corpus luteum der Ovarien gebildet wird. 

Während einer normalen, nicht pathologischen Schwangerschaft ist Humanes 

Choriongonadotropin (HCGT) ein Sekretionsreiz für Relaxin. Relaxin widerum erhöht 

die vaskuläre Gelatinase Aktivität, wodurch die endotheliale Endothelin- bzw. 

Stickstoffoxid (NO)- Signalkaskade gesteigert wird (8). Über die gesteigerte endotheliale 

NO- Signalkaskade wird der Tonus der glatten Muskulatur der Gefäße gesenkt und es 

kommt zu einer Vasodilatation mit der o.g. Erhöhung der GFR und des renalen 

Plasmaflusses. Es wurde sowohl in vivo als auch in vitro gezeigt, dass Relaxin und der 
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damit verbundene Gelatinase- Signalweg zu einer Erhöhung der GFR und des renalen 

Plasmaflusses führen (9). 

  

 
Abb. 1: Erhöhung der endothelialen Endothelin- und NO-Signalkaskade über eine erhöhte 
Gelatinaseaktivität durch Relaxin. Big ET (Vorstufen von Endothelin), ET (Endothelin). 
[Quelle: Davison JM, Homuth V, Jeyabalan A, Conrad KP, Karumanchi SA, Quaggin S, 
Dechend R, Luft FC. New Aspects in the Pathophysiology of Preeclampsia. J Am Soc 
Nephrol., 2004. 15: 2440-2448] 

 

Das Fehlen dieses beschriebenen Autoregulationsmechanismus führt dagegen zu einem 

Mangel an NO-Generation mit der Folge einer verminderten Vasodilatation 

Unterschiedliche Beobachtungen führen zu der Annahme, dass Metalloproteine in diesem 

Relaxin- Gelatinase eine wichtige Rolle spielen. Es besteht nun die Möglichkeit, dass 

Relaxin mit geringerer Bioaktivität oder ungenügende Metalloproteinaktivität zu der 

reduzierten Nierenfunktion während Präeklampsie führen. 

Bei der Präeklampsie kommt es nicht nur zu einer Änderung der Nierenfunktion sondern 

auch zu strukturellen Veränderungen im Vorfeld, die dann als ursächlich für die 

Funktionsstörung angesehen werden müssen (10). Diese als glomeruläre Endotheliose 

bezeichneten strukturellen Veränderungen konnten in Nierenbiopsien nachgewiesen 

werden (11, 12) und führen zu einer verminderten Kapillarperfusion und Vergrößerung 

des subendothelialen Raums(13). 
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In der Struktur der Glomeruli sieht man licht- und elektonenmikroskopisch bei 

Präeklampsiepatienten folgende Veränderungen (5, 14): 

1. Die Glomerularkapillaren enthalten aufgrund Endothel- und 

Mesangiumzellschwellung und – hypertrophie kein Blut. 

2. Der subendotheliale Raum ist vergrößert und mit elektronendichtem 

Material ausgefüllt. 

 

 
Abb. 2: Glomeruläre Endotheliose (HE- Färbung). (A) normaler Glomerulus (B) Glomerulus 
einer präeklamptischen, 33-jährigen Mutter von Zwillingen in der 26. SSW, (C) 
elektronenmikroskopisches Bild der präeklamptischen Patientin, [Quelle: S.Karumanchi, 
Kidney Int 2005, pp. 2101–2113] 

 

Ähnliche Änderungen in der Niere erhält man auch bei Ratten, die mit sFlt (= soluble 

fms-like tyrosinkinase) behandelt wurden. SFlt ist ein löslicher Antagonist des 

Gefäßendothelwachstumsfaktors. 

 

 
Abb. 3: Glomeruläre Endotheliose (HE- Färbung). (D) normaler Glomerulus bei einer Ratte 
(E) Glomerulus einer mit sFlt-1 behandelten Ratte, (F) Glomerulus einer mit sFlt-1 
behandelten Ratte (elektronenmikroskopisch), [Quelle: S.Karumanchi, Kidney Int 2005, pp. 
2101–2113] 

 

Die glomeruläre Endotheliose kommt auch bei Patientinnen mit einem normalen 

Schwangerschaftsverlauf oder mit einer schwangerschaftsinduzierten Hypertonie vor. 
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Die Ausprägung unterscheidet sich jedoch stark(15). In ausgeprägtem Maße ist sie typisch 

für die Präeklampsie. 

 

1.3 Pathogenese 

Es gibt bestimmte prädisponierende Faktoren, die das Risiko eine Präeklampsie zu 

entwickeln, erhöhen. Dazu zählen u.a. eine positive Familienanamnese, 

Mehrlingsschwangerschaften, Übergewicht und ein hohes Alter der Schwangeren. 

Krankheiten, die prädisponieren können, sind Diabetes mellitus, Hypertonie, 

Gefäßerkrankungen und Nierenerkrankungen (5). 

Es gibt unterschiedliche Erklärungsansätze für die Entwicklung einer Präeklampsie, 

welche im Folgenden näher kommentiert werden: 

1. gestörte Pseudovaskulogenese 

2. generalisierte endotheliale Dysfunktion 

3. erhöhte Konzentration an Antagonisten des Gefäßwachstumsfaktors 

4. zirkulierende Autoantikörper und das Renin–Angiotensin–Aldosteron 

  System (RAAS) 

5. Störungen im Relaxin– Gelatinase Weg (Abbildung s.o.) 

 

1.3.1 Gestörte Pseudovaskulogenese und generalisierte endotheliale 
Dysfunktion 

Während einer normalen Schwangerschaft wandern Zytotrophoblasten in die 

Spiralarterien und wandeln diese in große Kapazitätsgefäße mit geringem Widerstand um. 

Im Rahmen dieser Pseudovaskulogenese verändern die Trophoblastzellen ihr eigenes 

Genaktivitätsmuster in das einer Endothelzelle um. Sie exprimieren dann typischerweise 

die Integrine ı/βı, endothelial growth factor, Plazentawachstumsfaktor und ihre 

Rezeptoren. Dieser Vorgang beginnt gegen Ende des ersten Trimenons und ist zwischen 

der 18. und 20.SSW beendet. 

Bei der Präeklampsie ist dieser Prozess vermindert, was zu einer eingeschränkten 

Plazentaperfusion und somit zu einer Plazentainsuffizienz führen kann. 

Die gestörte Plazentaperfusion und die damit verbundene Ischämie und Hypoxie werden 

ursächlich für die Ausschüttung von antiangiogenetischen Faktoren angesehen, die zu 

einer generalisierten endothelialen Dysfunktion führen können. Zu den 
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antiangiogenetischen Faktoren gehört z.B. die lösliche fms-like Tyrosinkinase, worauf im 

Abschnitt 1.3.2 näher eingegangen werden wird. 

Alle klinischen Erscheinungen der Präeklampsie können auf eine generalisierte 

endotheliale Dysfunktion und somit auf eine Mikroangiopathie zurückzuführen sein, z.B. 

die Hypertonie und die Proteinurie durch eine gestörte Regulation des Gefäßtonus und 

der Gefäßpermeabilität, sowie eine dadurch bedingte Ischämie unterschiedlicher Organe 

mit entsprechenden Symptomen wie bereits oben beschrieben. 

Patienten mit Erkrankungen, die Nieren und Gefäßveränderungen hervorrufen können 

(z.B. Kollagenosen, Diabetes mellitus, essentielle Hypertonie), haben ein höheres Risiko 

für die Entwicklung einer Präeklampsie. Dies könnte auf einen bereits vorbestehenden 

Endothelschaden zurückzuführen sein(16). Auch das deutlich erhöhte Risiko von 

Patienten mit Präeklampsie, später kardiovaskuläre Erkrankungen zu entwickeln, könnte 

durch einen bestehenden Endothelschaden erklärt werden (17). 

 

1.3.2 Gefäßwachstumsfaktoren und Inhibitoren 

Im Rahmen der gestörten Pseudovaskulogenese kommt es zur Minderperfusion und somit 

zur Hypoxie und Ischämie der Plazenta. Hierdurch wird das Gleichgewicht zwischen 

Gefäßendothelwachstumsfaktoren (VEGF und PIGF) und deren Antagonisten (sFlt-1, 

also lösliche fms-like Tyrosin Kinase) gestört (18, 19). VEGF stimuliert die Angiogenese 

und stimuliert die Stickstoffoxid und Prostacyclinbildung. Durch VEGF- Knockout- 

Mäuse ist gesichert, dass ein Fehlen von VEGF zu Proteinurie und zu einer glomerulären 

Endotheliose führt(20). 

Die lösliche fms-like Tyrosin Kinase ist ein Inhibitor der Wachstumsfaktoren VEGF und 

PIGF. Eine Bindung zwischen sFlT-1 und VEGF bzw. PIGF verhindert die 

angiogenetische Wirkung dieser Wachstumsfaktoren. 
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Abb. 4: (oben) VEGF und PIGF können bei geringer Konzentration an sFlt1 an ihren 
membranständigen Rezeptor Flt1 andocken. (unten) zu viel sFlt1 verhindert eine Bindung 
zwischen Flt1 und den Wachstumsfaktoren VEGF und PIGF, [Quelle: Davison, J.M. et al. J 
Am Soc Nephrol 2004; 15:2440–2448] 

 

Levine et al zeigten in einer Studie mit 120 Patientinnen, dass die sFlt- 1 Konzentration 

etwa fünf Wochen vor Erscheinen der präeklamptischen Symptome beginnt zu steigen. 

Die Konzentrationen an VEGF und PIGF hingegen sind signifikant geringer bei kranken 

Patientinnen im Vergleich zu gesunden. Weiterhin konnte eine Korrelation zwischen der 

Schwere einer Präeklampsie und dem Anstieg der sFlT-1- Konzentration beobachtet 

werden (21). 

In vivo führte der Zusatz von sFlt-1 zur endothelialen Dysfunktion in der Niere mit 

Proteinurie und Hypertonie und dem typischen Bild der glomerulären Endotheliose (22). 

Eine Leberfunktionsstörung oder weitere Symptome wurden hingegen nicht beobachtet. 

Dies und die Tatsache, dass siebenfach höhere sFlt-1 Konzentrationen in Ratten nötig 

waren um die typischen Veränderungen hervorzurufen zeigen, dass auch weitere Faktoren 

eine Rolle spielen müssen. 

 

1.3.3 Zirkulierende Autoantikörper und das RAAS 

In präeklamptischen Patienten waren erhöhte Mengen an Angiotensin-I (AT–1) Rezeptor 

Autoantikörpern nachweisbar (23). Experimente zeigten, dass diese Antikörper die sFlt–

1–Sekretion in schwangeren Mäusen erhöhen (24), wodurch dann die oben genannten 

Veränderungen auftreten können. 
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Während bei einer normalen Schwangerschaft die Konzentrationen an Renin, 

Angiotensinogen und Angiotensin II erhöht sind (25), sind sie bei präeklamptischen 

Patientinnen deutlich reduziert (26). Damit verbunden ist eine im Vergleich zu normalen 

Schwangerschaften bei Präeklampsie erhöhte Sensitivität gegenüber Angiotensin II (27, 

28). Angiotensin II führt zu einem erhöhten Gefäßtonus, zur Natriumretention und zur 

Erhöhung des Blutdrucks. 

Die erhöhte Sensitiviät gegenüber Angiotensin II kann zum einen durch Aktivierung der 

AT-1 Rezeptoren durch die Autoantikörper bedingt sein (29). Weiterhin sind auch erhöhte 

Bradykininrezeptorkonzentrationen (B2) bei präeklamptischen Patienten beschrieben. 

B2-Rezeptoren und AT-1 Rezeptoren bilden AT-1/B2-Heterodimere, die eine höhere 

Sensibilität für Angiotensin II aufweisen (28, 30). 

 

1.4 Therapie 

Die Diagnose einer Präeklampsie erfordert engmaschige Untersuchungen der 

Schwangeren. Bei einer fortgeschrittenen Schwangerschaft sollte ab der 32. und bis zur 

40.SSW auf jeden Fall die Geburt eingeleitet werden (31), um die betroffenen 

Schwangeren vor weiteren Auswirkungen der Präeklampsie /Eklampsie zu schützen. Hier 

ist eine fetale Morbidität nach Entbindung im Gegensatz zu den Risiken einer 

Prolongation der Schwangerschaft zu vernachlässigen. Eine kausale Therapie der 

Präeklampsie ist bei noch nicht restlos aufgeklärter Pathogenese derzeit noch nicht 

bekannt und muss natürlich auch medikamentös verträglich für Mutter und Kind sein. 

Zu einem früheren Zeitpunkt ist, falls möglich ein abwartendes Prozedere angezeigt. 

Dabei sollten regelmäßige laborchemische (mindestens Blutbild, 

Nierenfunktionsparameter, Leberwerte) und klinische Untersuchungen der Schwangeren 

und des Fetus erfolgen, um eine Verschlechterung rechtzeitig zu erfassen. 

Eine antihypertensive Therapie muss mit Vorsicht erfolgen, da dadurch die 

Plazentaperfusion stärker beeinträchtigt werden kann mit schwerwiegenden Folgen für 

den Fetus (32). Der Zielblutdruck für Schwangere liegt daher bei etwa 150 zu 80–90 

mmHg. 

Aktuell sind die Möglichkeiten Einfluss auf den Verlauf der Präeklampsie zu nehmen 

begrenzt. 

Zahlreiche Studien beschäftigen sich mit unterschiedlichen Möglichkeiten der Prävention 

der Präeklampsie. Eine viel diskutierte Frage ist z.B., ob 
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Thrombozytenaggregationshemmer einen günstigen Effekt haben. In einer 

systematischen Zusammenfassung von 42 Studien mit etwa 32.000 Patientinnen wurde 

der Schluss gezogen, dass durch die Einnahme von Aspirin als Präeklampsieprävention 

ein geringer positiver Effekt auf das Outcome erreicht werden kann (33). 

Es ist jedoch erwiesen, dass trotz fehlendem signifikanten Einflusses auf den 

Krankheitsverlauf dennoch das Outcome von Mutter und Kind bei früher 

Diagnosestellung verbessert werden kann (34). 

 

1.5 Prognose 

Das Krankheitsbild der Präeklampsie führt zu erhöhte maternale und perinatale 

Morbidität und Mortalität. Frauen mit Präeklampsie haben längerfristig gesehen ein 

erhöhtes Risiko an unterschiedlichen Krankheiten zu erkranken (35). Allem voran ist das 

Risiko für eine arterielle Hypertonie. Smith et al. z.B. zeigten an 129290 Geburten, dass 

die Entwicklung einer Präeklampsie in Kombination mit einer Frühgeburt zu einem 

siebenfach erhöhten Risiko für koronare Herzkrankheit und Tod bei den betroffenen 

Frauen im Vergleich zur Kontrollgruppe führten (36). Ähnliche Ergebnisse legten Irgen 

et al. vor: Frauen mit Präeklampsie haben ein um das 1,2 fach höheres Sterblichkeitsrisiko 

als Frauen ohne Präeklampsie. Das Risiko erhöht sich auf das 2,7fache bei Kombination 

mit einer Frühgeburt (9). 

 

1.6 Ziele der Arbeit 

Ziel dieser Arbeit war es, die Wertigkeit der Dopplersonografie der intrarenalen Gefäße 

für eine Erkennung einer Nierenbeteiligung im Rahmen einer Präeklampsie zu 

untersuchen. 

Dazu wurde in der vorliegenden Studie der Frage nachgegangen, ob die o.g. strukturellen 

und funktionellen pathologischen Veränderungen in den glomerulären Gefäßen mit einer 

signifikanten Erhöhung der Widerstandsindizes in den interlobularen Nierenarterien der 

präeklamptischen Patientinnen im Vergleich zu gesunden schwangeren Patientinnen 

einhergehen. 

Die Motivation hinter dieser Studie ist die Möglichkeit, durch eine frühzeitige Erkennung 

von Präeklampsiepatientinnen und der Nierenbeteiligung den weiteren Krankheitsverlauf 

besser einschätzen zu können und ggf. die Prognose zu verbessern. 
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Zusammenfassend wurden folgende Fragen bearbeitet: 

1. Besteht ein signifikanter Unterschied zwischen den renalen 

Widerstandsindizes (IRI) bei gesunden vs. präeklamptischen Patientinnen? 

2. Kann die Dopplersonographie der Nieren in der Diagnostik und der 

Verlaufsbeurteilung der Präeklampsie eingesetzt werden? 

 

1.7 Dopplersonographie und Früherkennung der 
Präeklampsie 

Die Dopplersonographie von fetalen Gefäßen ist bereits eine etablierte Methode in der 

Pränataldiagnostik und wird in den aktuellen Leitlinien der Arbeitsgemeinschaft für 

maternofetale Medizin der Deutschen Gesellschaft für Gynäkologie und Geburtshilfe 

(DGGG) empfohlen. Dabei steht v.a. die Untersuchung der A. umbilicalis, der Aa. 

uterinae und A. cerebri media im Vordergrund. Aktuell wird die Dopplersonographie nur 

bei folgenden Schwangeren empfohlen(37): 

1. Verdacht auf Wachstumsretardierung 

2. Schwangerschaftsinduzierte Hypertonie/Präeklampsie/Eklampsie 

3. Zustand nach Präeklampsie/Eklampsie 

4. Zustand nach Mangelgeburt/intrauterinem Fruchttod 

5. Auffälligkeiten der fetalen Herzfrequenz 

6. Begründeter Verdacht auf Fehlbildung/fetale Erkrankung 

7. Mehrlingsschwangerschaften (mit diskordantem Wachstum) 

8. Abklärung bei Verdacht auf Herzfehler/Herzerkrankungen 

9. erweiterte Indikationen: präexistente, gefäßrelevante maternale Erkrankungen wie 

Hypertonie, Nephropathie, Diabetes mellitus, Autoimmunerkrankungen und 

Gerinnungsstörungen sowie alle Mehrlingsschwangerschaften. 
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2 Examination of Intrarenal Resistance Indices 
Indicate the Involvement of Renal Pathology as a 
Significant Diagnostic Classifier of Preeclampsia, 
Bahser N., Godehardt E., Hess A., Blume C., American 
journal of Hypertension, 2014 May; 27(5):742–9. doi: 
10.1093/ajh/hpt233. Epub 2013 Dec 21  
J 
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3 Ergebnisse 
Die erhobenen Daten wurden zur weiteren statistischen Auswertung in eine SPSS Datei 

übertragen. Die renalen Widerstandsindizes wurden mittels Kolmogorov- Smirmov-Test 

auf Normalverteilung überprüft. 

Mit Hilfe des t-Tests wurde überprüft, ob signifikante Unterschiede zwischen den renalen 

Widerstandsindizes der zwei Patientenkollektive bestehen. Als statistisch signifikant 

gelten in allen angewendeten statistischen Verfahren p-Werte unter 0,05. 

Die Eignung der renalen Widerstandsindizes RI und PI die Patientinnen zu den Gruppen 

gesund bzw. krank zuzuordnen, wurde mittels Diskriminanzanalyse überprüft (siehe 

Publikation). 

Daten von präeklamptischen Patientinnen mit vorbekanntem Hypertonus wurden auch 

gesondert erfasst und auf statistische Unterschiede geprüft.  

 

3.1 Renale Widerstandsindizes der Präeklampsiepatienten mit 
vorbekanntem Hypertonus im Vergleich zu Gruppe 1 und 
Gruppe 2 

Kranke Patientinnen mit vorbekanntem Hypertonus zeigten einen mittleren RI von 0,64 

(SD±0,063), einen mittleren PI von 1,23 (SD±0,25) und einen mittleren enddiastolischen 

Fluss von 13,96 (SD±6,44) cm/s. 

 
Tabelle 1: Signifikanzen der Gruppe 2A vs. 2 

  
Gruppe N Mittelwert 

Standard- 

abweichung 
Signifikanz 

vs. Gruppe 2 
Signifikanz 

vs. Gruppe 1 
RI im Mittel 2 7 0,64 0,06     

2A 17 0,63 0,05 0,615 0,011 
PI im Mittel 2 6 1,23 0,25     

2A 16 1,12 0,16 0,276 0,0001 
Ved (cm/s) 2 5 13,96 6,44     

2A 12 14,24 4,52 0,918 0,005 
 

Zwischen Gruppe 1 und Gruppe 2A ergab sich ein signifikanter Unterschied in den RI 

Werten(p < 0,011), ein hochsignifikanter Unterschied in den PI-Werten (p < 0,0001) und 

ein hochsignifikanter Unterschied im enddiastolischen Fluss (p < 0,005). 
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Zwischen Gruppe 2 und 2A war für keine der 3 Variablen ein signifikanter Unterschied 

nachweisbar. 

3.2 Einfluss von Nikotinabusus auf die renalen 
Widerstandsindizes 

Innerhalb der einzelnen Gruppen waren die renalen Widerstandsindizes der Raucher 

tendenziell niedriger. Ein signifikanter Unterschied war jedoch nicht zu verzeichnen. 

 
Tab. 2: renale Widerstandsindizes der Gruppe 1 abhängig vom Nikotinabusus 

 
Nikotin- abusus N Mittelwert 

Standard- ab-

weichung 
RI im Mittel Nein 18 0,59 0,06 

Ja 6 0,57 0,06 
PI im Mittel Nein 16 0,92 0,12 

Ja 6 0,90 0,16 
Ved (cm/s) Nein 18 10,96 2,74 

Ja 6 9,82 2,50 
 
Tab. 3: renale Widerstandsindizes der Gruppe 2+2A abhängig vom Nikotinabusus 

 
Nikotin- abusus N Mittelwert 

Standard- ab-

weichung 
RI im Mittel Nein 12 0,64 0,05 

Ja 7 0,62 0,04 
PI im Mittel Nein 10 1,18 0,15 

Ja 7 1,05 0,12 
Ved (cm/s) Nein 9 14,97 4,78 

Ja 5 14,79 5,72 
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3.3 Ergebnisse des Follow-ups 
 
Tab. 4: Ergebnisse des Follow-ups, in Klammern ist der Wert für die erste Untersuchung 
angegeben 

 
N Minimum Maximum 

Mittel- 
Wert 

Standard-ab-

weichung 

Mittlerer RI 8 0,60 0,64 0,61(0,65) 0,01 
Mittlerer PI 7 1,00 1,25 1,09(1,14) 0,08 
Ved (cm/s) 6 13,53 21,41  17,88(14,8) 2,90 
      

Aufgrund der geringen Fallzahl wurde zum Vergleich der Werte der Wilcoxon-Test 

eingesetzt. Dabei konnten für den RI und den PI kein signifikanter Rückgang verzeichnet 

werden. Beim Ved war eine signifikante Besserung der Werte ersichtlich (p < 0,05). 
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4 Diskussion 
Präeklampsie ist eine Krankheit, die mit einer erhöhten perinatalen Morbidität und 

Mortalität einhergeht und keine Rarität darstellt (siehe Abschnitt 1.1. und 1.5.). 

Zahlreiche vorangegangene Untersuchungen beschäftigen sich mit den Möglichkeiten 

der Früherkennung der Präeklampsie um somit ggf. auf den weiteren Krankheitsverlauf 

und die Prognose günstig einwirken zu können. Dabei wurden aufgrund der diversen 

Pathomechanismen (siehe Abschnitt 1.3.) verschiedene Methoden wie z.B. eine 

Risikostratifizierung der Schwangeren, Dopplersonographie der uterinen und fetalen 

Gefäße und unterschiedliche serologische Marker diskutiert. 

Ziel dieser Arbeit war es die Möglichkeit der Dopplersonographie der Nieren als 

diagnostisches Mittel der Präeklampsie zu evaluieren. 

Es konnte in dieser Studie gezeigt werden, dass die renalen Widerstandsindizes bei 

kranken Patientinnen signifikant höher sind als bei gesunden Patientinnen. Im Folgenden 

wird über die bisherige Bedeutung der Dopplersonographie bei der Diagnosestellung der 

Präeklampsie, die Ergebnisse dieser Studie und ihre Bedeutung für mögliche frühzeitige 

Diagnosestellung und Verlaufsbeurteilung der Erkrankung in Zukunft eingegangen. 

 

4.1 Dopplersonographie und Präeklampsie 

Wie eingangs erwähnt, ist die Dopplersonographie in der Pränataldiagnostik eine 

etablierte Methode. Ein Zusammenhang zwischen Präeklampsie und erhöhten 

Widerstandsindizes der Aa. uterinae ist erwiesen. 

Mehrere Studien haben bereits die Dopplersonographie der Aa. uterinae als gute 

Screeningmethode zur Vorhersage von Präeklampsie dargestellt. 

Cnossen et al. zeigten in einer systematischen Zusammenfassung von 74 Studien mit 

insgesamt 79547 Präeklampsiepatientinnen und 61 Studien mit 41313 Patientinnen mit 

intrauteriner Wachstumsretardierung die Zusammenhänge zwischen Widerstandsindizes 

der Aa. uterinae und der Entwicklung von Präeklampsie und/oder intrauteriner 

Wachstumsretardierung. Dabei wurden für erhöhte PI- Werte der Aa. uterinae in 

Kombination mit einem Notching die beste positive Vorhersagekraft mit 21% für die 

Entwicklung einer Präeklampsie berechnet. Dieser Wert variierte jedoch stark je nach 

Patientenpopulation und betrug 21% in Hochrisikogruppen und nur 7,5% in 

Niedrigrisikogruppen (38). 
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Papageorghiou et al. führten bei 8335 unselektierten Patientinnen in der 23. SSW eine 

Dopplersonographie der uterinen Gefäße durch. Es wurde eine Sensitivität von etwa  

41 % zur Vorhersage einer Präeklampsie mit Hilfe des PI der Aa. uterinae in Kombination 

eines Notching ermittelt (39). Ein Notch beschreibt eine patholgische Inzisur 

postsystolisch in der Flusskurve des Gefäßes. Dabei war die Sensitivität bei schweren 

Verläufen mit Entbindung vor der 32. SSW höher. Der positive Vorhersagewert des PI in 

Kombination mit Notching betrug 9,3%. 

In dieser Studie konnten mit Hilfe der Widerstandsindizes der A. uterina als 

Diskriminanzvariable 80% der Patientinnen in die richtige Gruppe eingeordnet werden. 

Die Sensitivität betrug 72,2%. Die Spezifität betrug 100% mit einem positiven 

Vorhersagewert von 100%. Insgesamt sind diese Werte mit den bisherigen o.g. Daten 

konform, dass bei Risikoschwangerschaften die Dopplersonographie der A. uterina zur 

Erkennung einer Präeklampsie nützlich ist. 

Auch die Dopplersonographie der A. umbilicalis als Screeningmethode für Präeklampsie 

ist anhand zahlreicher Studien untersucht worden. 

In dieser Studie betrug die Sensitivität für die Widerstandsindizes der A. umbilicalis 

52,9% und die Spezifität 88,9%. Bei einer Zusammenfassung mehrerer Studien (18 

Studien mit über 10.000 Patientinnen) durch Alfirevic et al. war bei 

Hochrisikopatientinnen ein deutlich vermindertes Risiko für perinatale Mortalität bei 

Anwendung der Dopplersonographie der A. umbilicalis zu verzeichnen (34). 

In anderen Studien hingegen wird aufgrund von fehlender Outcomeverbesserung die 

Dopplersonographie bei unselektierten Patientenkollektiven nicht empfohlen(40). 

Zusammenfassend konnten im Rahmen dieser Studie ein hochsignifikanter Unterschied 

in den Widerstandsindizes der Aa. uterinae und der A. umbilicalis in den 2 Gruppen 

nachgewiesen werden, mit signifikant höheren Werten in der kranken Gruppe im 

Vergleich zur gesunden Gruppe und die Möglichkeit der Erkennung einer Präeklampsie 

anhand dieser Werte wie auch in vorangegangenen Studien bestätigt werden. 
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4.2 Gibt es einen signifikanten Unterschied zwischen den 
renalen Widerstandsindizes von Präeklampsiepatientinnen und 
gesunden Schwangeren? 

Im Rahmen dieser Studie konnten signifikante Unterschiede in den renalen 

Widerstandsindizes (IRI) der kranken vs. gesunde Schwangere gezeigt werden. Dabei 

waren sowohl der RI, PI als auch Ved in der kranken Gruppe signifikant höher als in der 

gesunden Gruppe. 

In dieser Studie wurden die Aa. interlobulares dopplersonographisch eingestellt, die 

unmittelbar den Vasa afferentia und den Glomerularkapillaren vorgeschaltet sind. 

Eine Erhöhung der IRI kommt u.a. auch bei entzündlichen Nierenerkrankungen oder auf 

der Endstrecke einer chronischer Niereninsuffizienz durch Sklerose der glomerulären 

Nierengefäße oder im Rahmen einer Transplantatabstoßung der Transplantatnieren vor 

(41) Eine ähnliche Pathologie wie bei der durch Entzündungsmediatoren veränderten 

glomerulären Mikrostrombahn der rejizierenden Transplantatniere könnte grundsätzlich 

auch bei der präeklamptischen Niere angenommen werden: bei beiden Pathologien 

kommt es zu einer Endothelschwellung, wie bereits ausgeführt. (siehe Abschnitt 1.2.3.) 

Es könnte aber auch sein, dass umgekehrt die Vasokonstriktion der intrarenalen Gefäße 

ursächlich für die glomeruläre Schädigung ist. Wie bereits oben erläutert, gilt ein Mangel 

an NO als mitursächlich für die Proteinurie und für die Entwicklung einer glomerulären 

Endotheliose wie bei einer Präeklampsie. Raff et al. zeigten anhand von 41 Patienten, 

dass es durch die Hemmung der NO-Synthase zu einer signifikanten Erhöhung des RI 

kommt (42). Dies ist im Einklang mit den Ergebnissen dieser Studie, dass der RI-Wert 

der Präeklampsiepatientinnen signifikant höher war. 

Im Gegensatz zu der vorliegenden Studie konnten Bateman et al. keinen signifikanten 

Unterschied in den renalen arteriellen Widerstandsindizes bei präeklamptischen 

Patientinnen im Vergleich zu gesunden Schwangeren zeigen, wohingegen die 

Widerstandsindizes im venösen System der Niere sich signifikant unterschieden(43). 

Eine mögliche Ursache für die fehlende Signifikanz in der genannten Studie könnte die 

geringe Fallzahl von jeweils 7 gesunden und 7 kranken Patientinnen sein. 

Eine andere Studie zeigte, dass die renalen Widerstandsindizes im Rahmen einer 

Pyelonephritis bei Schwangeren signifikant erhöht sind im Vergleich zu Schwangeren 

ohne Pyelonephritis. Eine Unterscheidung der einzelnen Gruppen anhand des RIs war 

jedoch aufgrund der geringen Differenz klinisch nicht möglich(44) Im Rahmen einer 
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älteren Studie von 1990 wurde eine Erhöhung der renalen Widerstandsindizes bei 

histologisch nachweisbaren tubulointerstitiellen Nierenerkrankungen festgestellt(45). 

Anders als in dieser Studie wurde eine Korrelation mit einer glomerulären Erkrankung 

wie in diesem Falle die Präeklampsie nicht festgestellt. Interessant wäre im Rahmen 

weiterer Studien zu prüfen, ob das Maß der glomerulären Schädigung bei der 

Präeklampsie Einfluss auf die Erhöhung der IRI hat oder vielleicht sogar eine 

Vasokonstriktion der Nierengefäße, messbar anhand der IRI erst zu einer glomerulären 

Schädigung führt. 

Es gibt weitere Studien zu Veränderungen in den venösen Widerstandsindizes der Nieren 

bei gesunden im Vergleich zu präeklamptischen Patientinnen. 

Gyselaers et al. z.B. zeigten bei 20 präeklamptischen Patientinnen signifikant höhere 

venöse Widerstandsindizes im Vergleich zu gesunden Schwangeren(46). 

Gyselaers et al. zeigten auch, dass ein signifikanter Unterschied in den venösen 

Impedanzen zwischen früh auftretender und spätauftretender Präeklampsie besteht(47). 

Zusammenfassend ist in dieser Studie in Anlehnung einiger o.g. Studien ein signifikanter 

Unterschied in den renalen Widerstandsindizes bei gesunden Schwangeren im Vergleich 

zu Schwangeren mit Präeklampsie zu verzeichnen. 

Im Folgenden wird darauf eingegangen, ob dieser signifikante Unterschied verzerrt sein 

könnte aufgrund des Studiendesigns und welche Bedeutung man der Dopplersonographie 

bei der Diagnostik der Präeklampsie anhand dieser Studie geben könnte. 

 

4.3 Stellungnahme zum Studiendesign 

4.3.1 Auswahl der Patienten 

Alle gesunden Patienten mussten zu Beginn einen Fragebogen ausfüllen, mit dessen Hilfe 

bestimmte Risikofaktoren erfragt wurden. Wie eingangs beschrieben, wurden gesunde 

Patientinnen mit bestimmten Krankheitsbildern, die nachweislich Nieren- .und 

Gefäßerkrankungen hervorrufen können aus der Studie ausgeschlossen. In der Gruppe 

mit den kranken Patientinnen wurden ebenfalls diese Risikofaktoren (nach Aktenlage 

bzw. telefonisch) erhoben. Es zeigte sich, dass auch in der Präeklampsiegruppe keine 

Erkrankungen, die eine Veränderung der renalen Widerstandsindizes hervorrufen können 

wie z.B. Diabetes mellitus, Nierenerkrankungen, Kollagenosen und Vaskulitiden 

auftraten(48). 
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Bei den ermittelten signifikanten Unterschieden in den renalen Widerstandsindizes (IRI) 

kann somit weitestgehend eine Verzerrung durch die Auswahl der Patientinnen und der 

Vorerkrankungen ausgeschlossen werden. 

Bei 7 kranken Patientinnen war eine arterielle Hypertonie vorbekannt. Die arterielle 

Hypertonie hat bekanntermaßen Einfluss auf die IRI. Um etwaige Verzerrungen dadurch 

vorzubeugen, wurden diese gesondert erfasst. 

Es zeigten sich innerhalb der kranken Gruppe höhere IRI bei den Patientinnen mit 

vorbekanntem Hypertonus (Gruppe 2A). Signifikant waren die Unterschiede jedoch 

nicht. Diese Ergebnisse konnten bisherige Ergebnisse bestätigen (49), dass eine arterielle 

Hypertonie zu einer Erhöhung der IRI führt. Die fehlende Signifikanz in dieser Studie 

könnte auf die geringe Fallzahl der Gruppe 2A (=7) zurückzuführen sein. 

Weitere Risikofaktoren wie Alter und Gewicht unterschieden sich ebenfalls nicht 

signifikant in den zwei Patientenkollektiven. Nach dem t-Test für unabhängige 

Stichproben betrug der p-Wert für das Alter 0,39 und für den BMI 0,35. 

Insgesamt könnte man die ermittelten Werte auf die Gesamtpopulation übertragen, wie 

sie durch die Frageprotokoll-Kriterien definiert war. 

 

4.3.2 Nikotinabusus als Risikofaktor 

Da Nikotinabusus den Gefäßtonus direkt beeinflussen kann und chronisch auch über eine 

erhöhte Neigung zur Atherosklerose die Widerstandindizes der Niere beeinflusst(50), 

wurde dieser Risikofaktor gesondert erfragt. In beiden Gruppen gab es Raucherinnen, 8 

in der gesunden Gruppe und 7 in der Präeklampsiegruppe. Der Einfluss des 

Nikotinabusus wurde jeweils innerhalb der einzelnen Gruppen berechnet. Weder in der 

gesunden noch in der kranken Gruppe zeigten sich signifikante Unterschiede in den IRI. 

Eine ausgeprägte Verzerrung der Endergebnisse der IRI durch den Risikofaktor 

Nikotinabusus kann somit ausgeschlossen werden, da erstens diese Störgröße in beiden 

Gruppen gleich häufig vorkam und zweitens kein signifikanter Unterschied innerhalb der 

einzelnen Gruppen zwischen Raucher und Nichtraucher bestand. 
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4.3.3 Erstgravidität als Risikofaktor 

Bekanntermaßen hat die Anzahl der vorangegangenen Schwangerschaft einen Einfluss 

auf das Risiko eine Präeklampsie zu entwickeln(51). Anhand des Fragebogens wurde 

dieser Risikofaktor erfasst. 

Die Auswahl der Patienten erfolgte jedoch unabhängig der Antwort, somit wurde die 

Auswahl der Patienten durch den Punkt mögliche Erstgravidität nicht beeinflusst. Das 

sieht man auch daran, dass in der Gesamtzahl der Patientinnen gleich viele Erstgravidae 

(n = 24) vs Multigravidae (n = 24) vorhanden waren. Davon waren jedoch deutlich mehr 

Erstgravidae in der kranken Gruppe mit 16 Patientinnen vs. 8 Patientinnen in der 

gesunden Gruppe. Damit kann diese Studie die Erstgravidität als Risikofaktor bei davon 

unabhängiger Patientenselektion bestätigen. 

 

4.3.4 Durchführung der Untersuchung 

Die Doppleruntersuchung der uterinen und umbilikalen Gefäße wurde vom gleichen 

Untersucher am gleichen Gerät durchgeführt. Eine Verzerrung der Ergebnisse durch eine 

Interobserver-Variabilität kann somit ausgeschlossen werden. 

Die Doppleruntersuchung der Nieren erfolgte durch unterschiedliche Untersucher und an 

unterschiedlichen Geräten. Zur Quantifizierung der Interobserver-Variabilität wurden bei 

5 Patientinnen an beiden Geräten die RI-Werte bestimmt. Der mittlere RI gemessen mit 

einem Toshiba aplio 80 betrug 0,66 ± 0,03, mit einem Philips iU22 betrug dieser 

0,68 ± 0,05. Nach dem t-Test ergaben sich keine signifikanten Unterschiede in den 

ermittelten Werten. 

 

4.3.5 Ergebnisse der Follow-up Patienten 

Die Ergebnisse der Follow-up Patienten besagen nach dem Wilcoxon-Test, dass keine 

signifikante Verbesserung der RI und PI-Werte postpartum in dem genannten Zeitraum 

zu verzeichnen ist. Dabei haben wir 8 RI-Werte und jeweils 6 PI bzw. Ved- Werte. Beim 

RI wurden in 7 Fällen niedrigere Werte gemessen. Nur in einem Fall war der zweite RI- 

Wert höher. Die fehlende Signifikanz kann hier zum einen auf die niedrige Fallzahl 

zurückzuführen sein. Das Ergebnis könnte auch bedeuten, dass die Nieren sich noch nicht 

vollständig regeneriert haben. 

Bei einer Patientin hatte der RI-Wert sogar zugenommen im Verlauf. 
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Interessant ist bei diesem Fall die maximale Proteinurie während der Schwangerschaft. 

Diese Patientin hatte die höchste Menge an Proteinurie mit 19,55 g/24 Stunden in dieser 

Studie. Dies könnte bedeuten, dass je höher die Proteinurie ist, desto länger braucht die 

Niere zur weitgehenden Normalisierung der Nierenstruktur oder auch der Funktion. Bei 

nur einer Patientin sind natürlich diese Aussagen unter Vorbehalt. Eine langfristige 

Verschlechterung der renalen Widerstandsindizes bei extrem hoher Proteinurie oder 

generell bei der Präeklampsie wäre aber auch angesichts der bisher publizierten 

Ergebnisse eines erhöhten Risikos kardiovaskulärer Ereignisse und arterielle Hypertonie 

bei Präeklampsie möglich (siehe Abschnitt 1.5.). 

 

4.4 Kann die Dopplersonographie der Nieren in der 
Diagnostik und der Verlaufsbeurteilung der Präeklampsie 
eingesetzt werden? 

 

4.4.1 Dopplersonographie der Nieren als diagnostisches Mittel 

Anhand der Ergebnisse dieser Studie kann die Aussage getroffen werden, dass die renalen 

Widerstandsindizes bei Patienten mit Präeklampsie signifikant höher sind als bei 

gesunden Schwangeren. Mit Hilfe der IRI konnten durch die Diskriminanzanalyse ein 

hoher Prozentsatz der Frauen in die richtige Gruppe einsortiert werden. Es konnten eine 

hohe Sensitivität und Spezifität zur Erkennung der Präeklampsie erreicht werden. Die 

Werte liegen deutlich über die Vorhersagekraft bisher publizierter Ergebnisse für die 

Dopplersonographie zur Erkennung einer Präeklampsie (siehe Abschnitt 4.1.). 

Es muss jedoch berücksichtigt werden, dass bisherige Studien teilweise wesentlich 

höhere Fallzahlen hatten. 

Im Folgenden sind die Ergebnisse der Diskriminanzanalyse mit Hilfe der renalen 

Widerstandsindizes tabellarisch zusammengefasst. Tabelle in Publikation 

In Anlehnung bisheriger Studien über die Dopplersonographie der Aa. uterinae zur 

Vorhersage von Präeklampsie konnte auch in dieser Studie die beste Vorhersagekraft mit 

77,3 % korrekt klassifizierten Fällen für den PI der intrarenalen Gefäße ermittelt werden 

(38). 

Man muss jedoch berücksichtigen, dass die Untersuchungen dieser Studie während des 

dritten Trimesters (mittlere SSW der gesunden 38,3 ± 2,5 mittlere SSW der kranken 
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Schwangeren 31,7 ± 4,6) erfolgten. Bei drei der kranken Schwangeren erfolgten die 

Untersuchungen bis zur 5. Woche postpartal aufgrund von Immobilität. 

Die Symptome der Präeklampsie manifestieren sich meist gegen Ende des zweiten 

Trimenon, selten vor der 20. SSW. Vorangegangene Studien (z.B. Albaiges et al. 2000) 

haben gezeigt, dass eine Dopplersonographie der uterinen Gefäße in der 23.SSW die 

meisten Präeklampsiepatientinnen erkennt(52). 

Diese Werte in dieser Studie wurden somit zu einem Zeitpunkt bei Patientinnen erhoben, 

an dem klinisch die Diagnose einer Präeklampsie sehr wahrscheinlich war oder sogar 

bereits feststand. Diese Patienten hatten alle bereits eine Proteinurie über der Normgrenze 

von 300 mg/24h und der Blutdruck betrug im Mittel 145/93 ± 11/7 mit antihypertensiver 

Therapie. 

In dieser Studie konnten durch Bestimmung der IRI eine relativ hohe Sensitivität und ein 

hoher positiver Vorhersagewert im o.g. Untersuchungszeitraum festgestellt werden. 

Für die Diagnosestellung scheinen die IRI somit ein geeignetes Mittel zu sein. Die 

Diagnose der Präeklampsie stützt sich bisher auf einen erhöhten Blutdruck und eine 

Proteinurie. Die Proteinurie ist eine der Hauptsymptome bei Präeklampsie. Die Höhe der 

Proteinurie ist jedoch nicht hinweisend für die Schwere der Präeklampsie und wird nicht 

zur Kontrolle der Therapie empfohlen (53, 54, 55). Außerdem kann eine Proteinurie 

vollständig fehlen. Studien haben gezeigt, dass 10% der Frauen mit klinischen und/oder 

histologischen Merkmalen einer Präeklampsie keine Proteinurie aufweisen und ebenfalls 

20% der Frauen, die später das Vollbild einer Eklampsie mit epileptischen Anfällen 

entwickelten, keine Proteinurie hatten(55, 56). Die Proteinurie hatte in unserer Studie im 

Vergleich zu den IRIs und auch den ARIs der A. umbilikalis eine niedrigere negative 

Vorhersagekraft. 

Die Bedeutung der renalen Widerstandsindizes bei der Diagnostik der Präeklampsie wird 

auch anhand der Odds Ratio deutlich. Die Odds Ratio für die IRIs war deutlich höher als 

die der Proteinurie mit einem Konfidenzintervall größer als 1, was auf einen 

Zusammenhang zwischen IRIs und Präeklampsie hinweist. Die OR der ARIs der Aa. 

uterinae waren ebenfalls hoch, jedoch waren die Konfidenzintervalle ebenfalls groß mit 

Werten kleiner als 1, was die Anwendbarkeit als Differenzierungsmerkmal limitiert. 

Zusammenfassend könnten die IRIs eine sensitivere Methode als die Proteinurie zur 

Erkennung der Präeklampsie darstellen oder wenngleich sie nicht als Alternative gewertet 

werden sollen zumindest in unklaren Fällen die Diagnosestellung erleichtern können. 
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4.4.2 Dopplersonographie der Nieren als Screeningmethode 

Um ein Verfahren als Screeningmethode in Betracht zu ziehen, sollten bestimmte 

Kriterien erfüllt werden. Das Verfahren sollte kostengünstig, nicht zeitintensiv, nicht 

belastend für den Patienten und einfach durchführbar sein. Die Dopplersonographie der 

Nieren erfüllt all diese Kriterien. Sie wird in unterschiedlichen Bereichen zur 

Prognoseeinschätzung oder Screening verwendet. 

Die Gütekriterien eines Testverfahrens sind wichtig für die Qualität eines Screeningtests. 

Man strebt an, möglichst viele kranke Patienten frühzeitig richtig als krank zu erkennen. 

Wichtig ist zu klären, ob diese hochsignifikanten Veränderungen der IRI auch vor der 

klinischen Manifestation der Präeklampsie auftreten. 

Die Tatsache, dass die endothelialen Veränderungen während der Präeklampsie und die 

renale Vasokonstriktion den klinischen Symptomen vorangehen(57), kann darauf 

hinweisen, dass die IRI ebenfalls vor Beginn der Symptomatik erhöht sein können. 

Es wurden bereits Korrelationen der IRI mit zahlreichen Erkrankungen wie z.B. Diabetes 

mellitus, arterielle Hypertonie und chronische Nierenerkrankungen gezeigt und der Wert 

der IRI als prädiktive Größe bei diesen Erkrankungen diskutiert. 

Kawai et al. zeigten anhand von 194 Patienten, dass der RI signifikant mit dem Alter, der 

GFR und der Menge an Albuminurie korreliert. Dabei hatten Diabetiker einen signifikant 

höheren RI als nicht Diabetiker bei gleicher GFR (58). Dies impliziert, dass frühzeitig 

Nierenschäden bei noch normaler GFR mit Hilfe des RI erkannt werden können. 

Eine weitere Follow up Studie über zwei Jahre von Sugiura et al. mit 311 Patienten mit 

bekannter chronischer Nierenerkrankung ergab folgendes. Die Patienten wurden initial je 

nach RI in drei unterschiedliche Gruppen eingeteilt. Nach zwei Jahren waren signifikante 

Unterschiede in der Abnahme der GFR in den drei Gruppen zu verzeichnen. Die Gruppe 

mit den hohen RI- Werten hatte den größten Verlust an GFR(59). Dieselbe Gruppe 

veröffentlichte vor kurzem die Ergebnisse nach insgesamt vier Jahren Kontrollen. Dabei 

wurden erneut die bekannten Ergebnisse bestätigt(60). 

Die o.g. Studien unterstreichen die Idee, dass eine Veränderung der IRI vor Beginn der 

klinischen Symptomatik möglich sein kann. 

Durch eine frühere Diagnosestellung könnten durch früher einsetzende engmaschige 

Kontrollen der Schwangeren und ggf. frühzeitige antihypertensive Therapie das Outcome 

der Patienten verbessert werden. Es gibt bereits Studien dafür, dass die 

Widerstandsindizes in den Aa. uterinae bereits im ersten Trimenon verändert sind. Pilalis 
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et al. zeigten anhand einer prospektiven Studie mit 1123 Patientinnen, dass die 

Bestimmung des PI der Aa. uterinae in der 11. – 14. SSW eine Sensitivität von 21,4% 

zur Vorhersage einer Präeklampsie besitzt. 1/3 aller Patientinnen mit Präeklampsie 

konnten somit im ersten Trimenon erkannt werden(61). 

Angesichts der hohen Werte für die Gütekriterien der Dopplersonographie der Nieren in 

dieser Studie scheint diese zunächst als Screeningmethode sowohl alleine als auch in 

Kombination mit anderen Dopplerwerten sehr empfehlenswert zu sein. 

Weitere prospektive Studien mit großen Fallzahlen wären notwendig um eine frühzeitige 

Veränderung der IRI als Prädiktor für die Präeklampsie zu untersuchen. 

 

4.4.3 Dopplersonographie der Nieren zur Verlaufskontrolle und 
Prognoseeinschätzung 

Weiterhin ist zu diskutieren, ob die IRI nicht nur zur Diagnosestellung sondern auch einen 

Stellenwert in der Nachsorge der Präeklampsiepatientinnen haben könnten. 

Präeklampsie gilt als eigenständiger Risikofaktor für die Entwicklung einer 

Niereninsuffizienz. Eine Studie aus Norwegen zeigte, dass Frauen mit Präeklampsie ein 

4-5 fach erhöhtes Risiko für die Entwicklung einer Niereninsuffizienz haben (62). 

Dies basierte nicht auf bereits vorbekannte Nierenerkrankungen, was bekannterweise für 

eine Präeklampsie prädisponiert(63), sondern auf neu auftretende Nierenerkrankungen. 

Weiterhin haben Frauen mit einer schweren Präeklampsie ein achtfach erhöhtes Risiko 

aufgrund von kardiovaskulären Erkrankungen zu versterben (64). Das Risiko für 

ischämische Herzerkrankungen ist siebenfach erhöht (36). 

Die Ergebnisse der Follow up Patienten unterstreichen ebenfalls die Vorstellung, dass die 

Niere nicht unmittelbar postpartal regeneriert ist und z.T. eine Verschlechterung der 

Durchblutung anhand eines höheren RIs messbar ist. Diese Aussage ist bei dieser Studie 

auf eine sehr geringe Patientenzahl gestützt. Bei nur einer Patientin kam es zu einer 

Verschlechterung des RI-Wertes. 

Die Bestimmung der IRI könnte zur Verlaufskontrolle und Prognoseeinschätzung der 

Patientinnen dienen, um somit frühzeitig ggf. eine Therapie einzuleiten. 

Auch hier wären weitere Studien über einen längeren Zeitraum und mit einer größeren 

Fallzahl notwendig um die Wertigkeit der Dopplersonographie in der Verlaufskontrolle 

zu beurteilen. 
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5 Schlussfolgerung 
Die Dopplersonographie der Nieren kann signifikant und mit einer hohen Sensitivität und 

Spezifität Präeklampsiepatientinnen von gesunden Schwangeren zum Ende des zweiten 

Trimenons und zu Beginn des dritten Trimenons unterscheiden. Anhand bereits 

existierender Daten bzgl. der IRI im Rahmen anderer Erkrankungen und den bisher 

diskutierten Pathomechanismen der Präeklampsie, die schon im ersten Trimenon 

beginnen, ist eine frühe Veränderung der renalen Widerstandsindizes wahrscheinlich. Für 

die Empfehlung als Screeningmethode müssen weitere prospektive Studien mit 

Doppleruntersuchungen zu einem früheren Zeitpunkt in der Schwangerschaft, bevor die 

klinische Symptomatik begonnen hat, erfolgen. Die Kombination mit weiteren 

Screeningmethoden wie die etablierte Dopplersonographie A. umbilicalis zeigte für den 

PI der Niere eine höhere Korrelation mit der Entwicklung von Präeklampsie. Daten dieser 

Studie reichen nicht aus um eine Kombination mit der Dopplersonographie der A. uterina 

zu beurteilen. Mit der Kombination eines Notching konnte eine Vorhersagekraft von 85% 

erreicht werden. Dabei ist in dieser Studie die Vorhersagekraft des PIs der Niere aufgrund 

einer höheren Fallzahl vertrauenswürdiger. Es bedarf weiterer Studien, in denen die 

sicherlich gute Kombination des PIs der A. uterina, des PIs der Niere und eines Notchings 

untersucht werden. 

Die Kombination mit serologischen Markern, die bei Präeklampsiepatientinnen als 

signifikant erhöht beschrieben worden sind(65), könnte ebenfalls von Nutzen sein, ist 

aber bisher noch nicht als etabliertes Verfahren beschrieben worden. 

Anhand dieser Daten und angesichts der kostengünstigen, belastungsarmen, nicht 

zeitaufwendigen Doppleruntersuchung der Nieren würde ich die Dopplersonographie für 

Schwangere insbesondere in der Frühphase perspektivisch als Prädiktor evaluieren und 

als möglichen klinischen Test empfehlen. 
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Anhang A:  Aufklärungsbogen 

Aufklärungsbogen für Patienten der Studie: 

Untersuchung der Zusammenhänge zwischen renalen Widerstandsindizes in der 

Niere und der Entwicklung von Präeklampsie bei schwangeren Frauen 

 

Sehr geehrte Patientin, 

 

hiermit möchten wir darum bitten, Sie in eine klinische Untersuchung einbeziehen zu 

dürfen, deren Ziel es ist, über Veränderungen in der Niere bei Schwangeren frühzeitig 

Aussagen über die Entwicklung einer Präeklampsie zu machen. Präeklamspie ist eine v.a. 

in der Spätschwangerschaft einsetzende Komplikation mit erhöhten Blutdruckwerten, 

Eiweiße im Urin und Ödeme der bei der Schwangeren. Sie kann sich zur 

lebensbedrohlichen Form der Eklampsie mit Krampfanfällen der Mutter entwickeln. 

Damit verbunden sind weitere Komplikationen wie z.B. eine erhöhte Frühgeburtsrate. 

 

Im Vergleich zu den kranken Schwangeren mit Präeklampsie möchten wir Daten von 

gesunden Patientinnen erhalten . 

Sie wurden uns von der Gynäkologie als eine gesunde Schwangere vorgestellt. 

 

Zur Erforschung der oben genannten Fragestellung benötigen wir Ihre Mithilfe. Dies 

beinhaltet eine Ultraschalluntersuchung Ihrer Nieren. Die Untersuchung wird gleichzeitig 

mit der vorgesehenen Kontrollsonographie durchgeführt. Im Rahmen dieser 

Kontrolluntersuchung wird Ihr Schwangerschaftsverlauf beurteilt. Dabei werden das 

Wachstum des Kindes und die ihn versorgenden Gefäße per Ultraschall dargestellt. 

Außerdem bekommen Sie von uns ein Blutdruckmessgerät, welches über 24 Stunden 

Ihren Blutdruck misst. Weiterhin ist es nötig über 24 Stunden Urin zu sammeln und ihn 

hier abzugeben. 

Zum Abschluss möchten wir Sie noch bitten den beiliegenden Fragebogen auszufüllen. 

 

Vertraulichkeit der Daten/Datenschutz: 

Alle im Rahmen der Untersuchung erhobenen personenbezogenen Daten werden 

entsprechend der ärztlichen Schweigepflicht vertraulich behandelt. Die Weitergabe 
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von Daten und ihre wissenschaftliche Auswertung erfolgt anonymisiert, d.h. ohne 

Angabe Ihres Namens und werden niemandem zugänglich 

gemacht. 

 

Dieses wissenschaftliche Projekt ist eine Zusammenarbeit der Gynäkologie und der 

Nephrologie an der Uni-Klinik. Die Untersuchungen werden betreut von der Oberärztin 

der Gynäkologie Frau Dr. Reihs und der Oberärztin der Nephrologie Frau Dr. Blume. Ihre 

Daten werden gesammelt von der medizinischen Doktorandin Niellab Bahser. 

 

Für eventuelle Rückfragen stehen wir Ihnen gerne zur Verfügung. 

Wir bedanken uns im Voraus für Ihre Mithilfe. 
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Anhang B:  Einwilligungserklärung 

 

Über Inhalt und Ablauf der geplanten Untersuchung wurde ich aufgeklärt. Die 

Patienteninformation habe ich gelesen und verstanden. 

Ich bin damit einverstanden, dass Daten von mir für wissenschaftliche Untersuchungen 

genutzt werden. 

 

 

Ort, Datum  Unterschrift Patientin  Unterschrift aufklärende Person 
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Anhang C:  Anamnesebogen 

 

Name, Vorname: 

Geburtsdatum: 

Adresse: 

Telefonnummer: 

Größe: 

Gewicht aktuell: 

Gewicht vor der Schwangerschaft: 

 

1. Ihre wievielte Schwangerschaft ist dies? 

2. Wieviele Geburten hatten Sie schon? 

3. In der wievielten Schwangerschaftswoche sind Sie? 

4. Wann ist der errechnete Geburtstermin? 

5. Gab es bei früheren Schwangerschaften Komplikationen? 

Falls ja welche? 

6. Hatten sie vor Ihrer Schwangerschaft  Ja  Nein 

Hypertonie? 

Diabetes Mellitus? 

Nierenerkrankungen? (welche) 

Vaskulitis? 

Kollagenosen? 

7. Hatten Sie andere oben nicht erwähnte Krankheiten? Ja  Nein 

Welche? 

8. Welche Probleme sind jetzt während der Schwangerschaft neu aufgetreten? 

9. Welche Medikamente nehmen Sie zur Zeit ein? 

10. Welche Medikamente nehmen Sie außerhalb der Schwangerschaft regelmäßig 

ein? 

11. Gibt es in Ihrer Familie Fälle von  Ja  Nein 

Hypertonie? 

Diabetes Mellitus? 

Präeklampsie? 

Vaskulitis? 
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Kollagenosen? 

Nierenerkrankungen?(welche) 

12. Rauchen Sie?    Ja   Nein 

Wieviel haben Sie vor der Schwangerschaft geraucht? 

Wieviel rauchen Sie jetzt? 
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