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Zusammenfassung

Zusammenfassung

Die Anzahl der Geburtseinleitungen hat sich in den letzten zwanzig Jahren in Industrielandern wie
Deutschland mehr als verdoppelt. Die Empfehlungen zur Geburtseinleitung sind heterogen und ein
Einleitungserfolg ist nur schwer vorherzusagen. In dieser retrospektiven Untersuchung wurden am Kli-
nikum Dortmund die perinatologischen Daten von 876 Patientinnen mit Geburtseinleitung im 2-Jah-
res-Zeitraum vom 1. Januar 2017 bis zum 31. Dezember 2018 erfasst und analysiert.

Es wurden patientenspezifische Variablen ermittelt, mit denen ein Einleitungserfolg besser vorherge-
sagt werden soll. Die Untersuchung zeigte, dass die Paritat und Graviditat, der Bishop-Score vor Einlei-
tung, die geburtshilfliche Anamnese sowie der maternale Body-Mass-Index (BMI) einen Einfluss auf
den Einleitungserfolg haben. Auch kindliche Parameter wie der Kopfumfang, die fetale Dopplersono-
graphie vor Einleitung und das Geburtsgewicht haben Auswirkungen auf den Einleitungserfolg.

Ein weiterer Schwerpunkt dieser Arbeit war die Betrachtung der verschiedenen medikamentdsen Ein-
leitungsschemata hinsichtlich ihrer Effektivitat, Sicherheit und Wirtschaftlichkeit. Dabei lag der Fokus
auf den Wirkstoffen Dinoproston und Misoprostol sowie deren Kombinationen. Geburtseinleitungen
mit Dinoproston waren nach unseren Analysen erfolgreicher, sicherer und wirtschaftlicher als Einlei-
tungen mit Misoprostol, was insbesondere dem Nebenwirkungsprofil des Misoprostols geschuldet ist.
Sowohl die Kombination der beiden Wirkstoffe als auch der Applikationsformen waren deutlich weni-
ger erfolgreich. Zudem zeigten diese Kombinationen ein schlechteres neonatales und maternales Out-
come sowie schlechtere 6konomische Kennzahlen. Aufgrund der vorliegenden Daten sollte von Kom-
binationseinleitungen Abstand genommen werden.

Eine Sonderstellung nahm Oxytocin ein, das erfolgreicher als die Prostaglandinpraparate war (auBer
Prepidil®), bei hoher Sicherheit und Wirtschaftlichkeit. Der Gberwiegende Einsatz erfolgte bei Mehrge-
barenden, die per se eine hohere Erfolgswahrscheinlichkeit der Geburtseinleitung haben, und bei
Schwangeren mit geburtsreifem Zervixbefund. Oxytocin ist primar einer Geburtseinleitung bei geburts-
reifem Muttermundsbefund vorbehalten und in dieser Konstellation sehr erfolgreich.

Ein weiterer Aspekt dieser Arbeit beschaftigte sich mit der Frage, ob die Geburtseinleitung einen Ein-
fluss auf die steigende Kaiserschnittrate hat. Diese Frage konnte anhand der Daten nicht sicher beant-
wortet werden. An unseren Daten lasst sich jedoch erkennen, dass durch eine gezielte Patientenselek-
tion ein gesteigerter Patientenkomfort, eine hohere Patientenzufriedenheit sowie eine bessere Plan-
barkeit unter groBtmoglicher Sicherheit zu erzielen sind. Konkret kann dies durch das Abwagen zwi-
schen primarer Sektio oder dem Abwarten unter Einleitung und ggf. sekundarer Sektio erreicht wer-
den. Auf Grundlage der Ergebnisse dieser Arbeit soll in einem zweiten Schritt, zur Optimierung der
Prozess- und Ergebnisqualitat der Geburtseinleitung, in der Frauenklinik des Klinikums Dortmund eine

interne Standard-Operating-Procedure (SOP) zur Geburtseinleitung implementiert werden.



Summary

Summary

In industrialized countries such as Germany, the number of labor inductions has more than doubled
over the past twenty years. Recommendations for labor induction are heterogeneous, and the success
of labor induction is difficult to predict. In this retrospective study, the perinatological data of 876
patients undergoing labor induction in a two-year period from January 1, 2017 to December 31, 2018
were recorded and analyzed at the Klinikum Dortmund.

Patient-specific variables were identified to predict the success of labor induction more reliably. It was
observed that parity and gravidity, pre-induction Bishop score and obstetric history as well as maternal
BMI have an impact on the success of labor induction. Child-related parameters such as circumference
of the head, fetal Doppler sonography prior to labor induction and birth weight also have an impact
on the outcome of successful labor induction.

An additional focus of this study was considering the effectiveness, safety and economic efficiency of
different drug treatment regimens for labor induction. The study mainly focused on the active sub-
stances dinoprostone and misoprostol as well as their combinations.

Labor inductions with dinoprostone were, according to our analyses, more successful, safer and less
cost intensive than labor inductions with misoprostol, which is particularly due to the side effects of
misoprostol. The combination of the two active substances and the forms of their application were
significantly less successful. In addition, these combinations resulted in a worse neonatal and maternal
outcome as well as worse economic indicators. According to the available data, physicians should re-
frain from using a combination of substances for labor induction.

Oxytocin is unique. It was more successful than the prostaglandin substances (except for Prepidil®),
with high safety and economic efficiency. The predominant application was in cases of multiparous
women, who per se have a higher probability of success with the induction of labor, and in cases of
women with a ripened cervix. Oxytocin is primary reserved for cases of a ripened cervix uteri and is
very successful for these situations.

This dissertation was further directed toward the question of whether the induction of labor could
have an impact on the increasing number of cesarean deliveries. This question could not be reliably
assessed by the results of our study. However, our data indicated that targeted patient selection can
lead to increased patient comfort, higher patient satisfaction and better predictability with the great-
est possible safety. Specifically, this can be achieved by balancing between a primary cesarean section
or waiting under labor induction and, if necessary, a secondary cesarean section.

The results of this study will be used to implement a standard operating procedure (SOP) for labor
induction in a second step, in order to optimize the quality of process and results of labor induction

labor, at the Klinikum Dortmund.
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Einleitung

1 Einleitung

1.1 Einfihrung

Die Geburtseinleitung, d. h. eine Induktion von Wehen vor Beginn einer muttermundswirksamen spon-
tanen Wehentatigkeit, hat eine relativ lange Historie bis in die 1930er Jahre (Stoeckel 1930). Sie wurde
bei Erreichbarkeit der Fruchtblase durch Amniotomie, z. B. bei intrauterinem Fruchttod durchgefihrt.
Durch das AbflieBen des Fruchtwassers setzte mit oft langerer Latenz und entsprechendem Infektions-
risiko die eigene Wehentatigkeit ein. Mit der Entdeckung der Wirkung des Hypophysenhinterlappen-
hormons Oxytocin (s. u.) hielt, im Wissen um die wehenfordernde Wirkung, in den 1960er Jahren die
medikamentdse Geburtseinleitung Einzug in die Kreilsdle von Industrienationen wie Deutschland
(Martius 1976; Mutke 1977). Unter dem Schlagwort ,programmierte Geburt’ zeigten sich viele Ge-
burtshelfer, aber auch werdende Mitter begeistert von der Moglichkeit, die Geburt von Wochenen-
den und der Nacht moglichst fernzuhalten bzw. Zeiten mit organisatorischen und vor allem personel-
len Engpassen im KreiRsaal zu Gberbricken (Wulf 1979; Der Spiegel 1984). Bei geburtsreifem Befund
stellt auch heute noch die Weheninduktion mit Oxytocin und ggf. Amniotomie nach Einsetzen regel-
maRiger Wehen eine risikoarme und oft effektive Form der Geburtseinleitung dar. Eine Einleitung mit
Oxytocin bei geburtsunreifem Muttermundsbefund fiihrte hingegen oft zu einer dramatischen Sauer-
stoffunterversorgung des Fetus, zumal die heute etablierten Uberwachungsméglichkeiten (Kardioto-
kographie, Ultraschall) allenfalls in den Kinderschuhen steckten (Dudenhausen 1984). Wegen dieser

Verlaufe geriet die Geburtseinleitung rasch wieder in Verruf.

Erst mit dem Aufkommen der Prostaglandine wurde es moglich, auch bei geburtsunreifem Mutter-
mundsbefund eine Geburt vor dem Einsetzen kérpereigener Wehen in Gang zu setzen. Heute soll eine
geplante Geburtseinleitung zu einem optimalen, durch den Geburtshelfer definierten Zeitpunkt zu ei-
ner Verbesserung des fetalen und maternalen Outcomes gegenliber einem Zuwarten auf einen spon-
tanen Geburtsbeginn fiihren (WHO 2011). Bis heute wird das Thema stetig diskutiert und die Studien-
lage ist kontrovers. Parallel zum Anstieg der Einleitungsinzidenz, aber auch zum Anstieg der Kaiser-
schnittrate haben maternale und neonatale Morbiditdt und Mortalitat sukzessive abgenommen. Eine
gegenseitige Abhangigkeit von Geburtseinleitung, Kaiserschnittfrequenz sowie fetalem und materna-

lem Outcome ist jedoch nur schwer zu messen.

In den letzten zwanzig Jahren kam es dariliber hinaus zu einer , Renaissance der programmierten Ge-
burt mit umgekehrten Vorzeichen im Sinne der Geburtseinleitung auf Wunsch der Schwangeren” (Rath
und Zahradnik 2004, S. 245). In der modernen Geburtshilfe steht das Selbstbestimmungsrecht der
Schwangeren im Vordergrund und neben medizinischen Indikationen zur Geburtseinleitung flielen zu-
nehmend individuelle Bedirfnisse der Schwangeren mit ein. Dieser Aspekt stellt eine besondere Her-

ausforderung im geburtshilflichen Management und klinischen Alltag dar.
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1.2 Ziele der Arbeit

Das Hauptziel dieser Arbeit ist, das geburtshilfliche Einleitungsmanagement der Frauenklinik am Klini-
kum Dortmund zu analysieren und die Variablen zu ermitteln, die einen signifikanten Einfluss auf den
Einleitungserfolg haben. Aus den gewonnenen Daten sollen zukiinftige Einleitungsstrategien abgelei-

tet werden.

Es werden verschiedene medikamentdse Einleitungsschemata bezlglich ihrer Effektivitat und ihrer Si-
cherheit untersucht und patientenbezogene EinflussgroRen bestimmt, die fiir den Erfolg des jeweiligen
Therapieregimes relevant sind. Letztlich sollen Konstellationen von Therapie- und Patientenvariablen
ermittelt werden, die die hochste Wahrscheinlichkeit fir einen Einleitungserfolg bei optimaler Sicher-
heit fir Mutter und Kind bieten. Dies gilt vor allem vor dem Hintergrund, dass es bis heute zwar Leitli-
nien zur Geburtseinleitung gibt, Empfehlungen zum konkreten Medikamenteneinsatz aber fehlen. In
der Frauenklinik des Klinikums Dortmund gab es bis zur Anfertigung dieser Arbeit kein standardisiertes
Vorgehen zur Medikamentenanwendung bei Geburtseinleitungen. Der Einsatz der verschiedenen
Wirkstoffe erfolgte zwar immer zulassungskonform, jedoch richtete sich das individuelle Vorgehen

groRtenteils nach Expertise und Erfahrung des diensthabenden Geburtshelfers.

Hinterfragt werden soll im Rahmen dieser Arbeit zudem das Geburtseinleitungsmanagement auch da-
hingehend, ob bei einer Indikation zur Schwangerschaftsbeendigung — vor dem Hintergrund der seit
Jahren um die 30 % liegenden Kaiserschnittrate in Deutschland und der signifikant hohen Rate an er-
folglosen Geburtseinleitungen — ein primarer Kaiserschnitt eine Behandlungsalternative darstellt.
Wirtschaftliche Faktoren diirfen die Sicherheit der Geburtshilfe nicht beeinflussen und sollen im Rah-

men der Arbeit nur deskriptiv ausgewertet werden.

Finales Ziel der Datenauswertung ist eine Standard-Operating-Procedure (SOP) fiir die Geburtseinlei-
tung als Basis einer verbesserten Prozess- und Ergebnisqualitdt im Sinne eines individualisierten Ein-

leitungsmanagements.
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2 Grundlagen

2.1 Entwicklungen in der Geburtshilfe

Im Laufe des letzten Jahrhunderts haben sich insbesondere durch sozio-6konomische Einflisse signifi-
kante Veranderungen in der Geburtshilfe ergeben. Zudem haben technische Entwicklungen und der
medizinische Fortschritt in der Geburtshilfe selbst, aber auch in den Nachbardisziplinen (Anasthesie,
Neonatologie) maRgeblich zu einer Verbesserung mitterlicher und neonataler Morbiditat und Morta-
litdt beigetragen. Es sind bedeutende Fortschritte in der Uberwachung von Mutter und Kind erzielt
worden. Daraus resultieren eine extrem niedrige neonatale und maternale Morbiditdt und Mortalitat,

wie sie vor wenigen Jahrzehnten noch undenkbar erschienen.
211 Epidemiologie

2.1.1.1 Geburtenzahlen
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Abb. 1: Entwicklung der Geburtenzahlen (Anzahl der Lebendgeburten) in Deutschland von 1990 bis 2019 (Statistisches
Bundesamt 2020b)

Seit gut zehn Jahren ist in Deutschland wieder ein Geburtenanstieg zu verzeichnen. Im Vergleich zu
2004 mit 705 622 Lebendgeburten gab es einen Anstieg um 11,6 % auf 787 523 Lebendgeborene bis
zum Jahr 2018 (Bundesinstitut fiir Bevolkerungsforschung 2018; Statistisches Bundesamt 2020c). Die
Grinde fiir den aktuellen Geburtenanstieg sind vielschichtig: Zum einen ist die Anzahl an Frauen im
potenziell gebarfahigen Alter zwischen 25 und 39 Lebensjahren von 2011 bis 2015 um 344 000 gestie-

gen. Diese Frauen sind Nachkommen der geburtenstarken Jahrgange der sog. Babyboomer-Generation
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der spaten 1970er und 1980er Jahre. Zum anderen tragt die gestiegene Geburtenhaufigkeit bei Nach-
kommen der Babyboomer-Generation zum Geburtenanstieg bei (P6tzsch 2007; Bundesministerium fir
Familien, Senioren, Frauen und Jugend 2012). Nach einem Geburtenhoch mit 2,5 Kindern pro Frau
Anfang der 1960er Jahre kam es im Verlauf der 1980er Jahre zu einem historischen Tief mit nur 1,3
Kindern pro Frau, insbesondere durch die Verschiebung der Familiengriindung in ein héheres Lebens-
alter. Im Jahr 1990 betrug die Geburtenziffer bezogen auf Gesamtdeutschland 1,45 Kinder pro Frau,
im Jahr 2015 dann 1,5 Kinder pro Frau (P6tzsch 2007).

2.1.1.2 Perinatale Mortalitat
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Abb. 2: Perinatale Mortalitdt (in Prozent) in Deutschland von 1990 bis 2019 (Bundesinstitut fur Bevolkerungsforschung
2015; Gesundheitsberichtserstattung des Bundes 2020)

Die perinatale Mortalitat wird in Deutschland statistisch als sog. Perinatalsterblichkeit erfasst. Dabei
werden, anders als bei der Sauglingssterblichkeit, auch Totgeburten in die Erfassung einbezogen, wo-
bei die Perinatalsterblichkeit als Sterblichkeit der Neugeborenen vor, wahrend und eine Woche nach
der Geburt als Todesfall pro 1000 Lebend- und Totgeborenen definiert ist (Bundesinstitut flir Bevolke-
rungsforschung 2018). Zwischen 1955 und 1990 ist die perinatale Mortalitdt durch die verbesserten
Rahmenbedingungen von 43,3 %o auf 6,3 %o gesunken. Seither ist eine Stagnation bei einem Level
knapp unter 6 %o zu beobachten (Misselwitz 2010; Bundesinstitut fir Bevolkerungsforschung 2015;
Gesundheitsberichtserstattung des Bundes 2020). Dabei muss aber beriicksichtigt werden, dass in die-
sem Zeitraum eine Umstellung des Personenstandrechts dergestalt erfolgte, dass friiher Totgeborene

erst ab einem Geburtsgewicht von 1000 g erfasst wurden, heute ab einem von 500 g. Die Halfte der
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perinatalen Mortalitdat umfasst Totgeborene, die andere Halfte bildet Kinder ab, die sub partu oder in

den ersten sieben Lebenstagen sterben.
2.1.1.3 Maternales Alter

Haben Frauen, die Anfang der 1930er Jahre geboren wurden, im Alter von 25 Jahren ihr erstes Kind
geboren, verlagerte sich die Familienplanung im Laufe der Zeit in ein hoheres Lebensalter (P6tzsch
2007). Im Jahr 2018 waren, nach bundesweiter Erfassung, Frauen bei der Geburt ihres ersten Kindes
im Schnitt 30,7 Jahre alt (Statistisches Bundesamt 2020a). Der bundesweiten Perinatalerhebung zu-
folge war nahezu ein Viertel (23,8 %) aller erfassten Schwangeren im Jahr 2016 Uber 35 Jahre alt (IQTIG
2017). Die Anzahl an Spatgebarenden nahm im Laufe der Jahre kontinuierlich, aufgrund eines gesell-
schaftlichen Wandels mit weiblicher Integration in die Arbeitswelt und zunehmender Ausbildungs-

dauer im Rahmen der Akademisierung, zu.

2.1.1.4 Geburtsmodus
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Abb. 3: Entwicklung der Kaiserschnittrate (in Prozent) in Deutschland von 1994 bis 2017 (Statistisches Bundesamt 2020a)

Auch in Bezug auf den Geburtsmodus gab es im Laufe der Jahre Veranderungen. Nach den Daten des
Statistischen Bundesamtes stieg die Kaiserschnittrate in den Jahren von 2000 bis 2010 bundesweit um
fast zehn Prozentpunkte und erreichte 2011 ihr Maximum mit 32,2 %. Seither ist eine Seitwartsbewe-
gung mit jahrlichen Kaiserschnittraten knapp Uber 30 % zu beobachten (Statistisches Bundesamt
2020b). Aktuellen Zahlen des Statistischen Bundesamtes zufolge betrug die Kaiserschnittrate im Jahr
2018 29,1 % (Statistisches Bundesamt 2020b). Im Jahr 1991 lag die Kaiserschnittrate noch bei 15,3 %

und hat sich damit seitdem anndhernd verdoppelt (Schwenzer 2018). Bezogen auf Europa hat sich die
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Rate an Entbindungen per Kaiserschnitt von 11,8 % im Jahr 1990 auf 25 % im Jahr 2014 ebenfalls ver-
doppelt (Betran et al. 2016).

Die Kaiserschnittentbindung wurde noch zu Beginn des 20. Jahrhunderts nur als Ultima Ratio durchge-
fuhrt, wenn das Leben der KreiRenden unmittelbar bedroht war. Kindliche Indikationen zur Geburts-
beendigung gab es nicht. In Notfédllen wurde das Leben des Ungeborenen zugunsten des Lebens der
Mutter geopfert. Erst in den 1930er Jahren traten langsam auch kindliche Indikationen hinzu. Heute
sind absolute Kaiserschnittindikationen, z. B. bei Querlage, drohender Uterusruptur, vorzeitiger Pla-
zentaldsung oder Placenta praevia, selten und bedingen nur etwa 10 % aller Kaiserschnitte. Der weit
Uberwiegende Teil der Kaiserschnitte wird aufgrund relativer Indikationen vorgenommen, z. B. bei
Mehrlingsschwangerschaften, Beckenendlage, protrahierter Geburt oder maternaler Erschépfung. Pri-
mare Kaiserschnitte im Sinne von Wunschkaiserschnitten bei Geburtsangst oder Terminwiinschen sind
auch heute noch sehr selten. In Studien aus den USA werden Haufigkeiten zwischen 2,5 % und 6 %
angegeben, fir Deutschland wird ein Anteil von 2 % genannt (Plante 2006; Schneider 2008; Bertels-
mann Stiftung 2012). Finanzielle Anreize zur Praferenz eines Kaiserschnitts nach Einfiihrung des diag-
nosis related groups (DRG)-Systems sind nicht nachweisbar: Der Hauptanstieg lag bereits vor Einfiih-

rung des DRG-Systems (Schwenzer 2018).

Der Anstieg der Sektiorate ist ein weltweites Phanomen und vor allem durch eine Zunahme der relati-
ven Indikationen begriindet. In Landern wie Brasilien mit einer Sektiorate von bis zu 70 % bei Patien-
tinnen, die die private Krankenversorgung nutzen, lag der Anteil rein medizinischer Indikationen laut

einer Untersuchung aus dem Jahr 2008 bei 13 % fiir einen geplanten Kaiserschnitt (Potter et al. 2008).

Fur Deutschland ist zu betonen, dass die hohe Kaiserschnittrate zum GroRteil auf das Selbstbestim-
mungsrecht der Schwangeren zuriickzufiihren ist. Durch die deutliche Risikoverschiebung vom Hoch-
risikoeingriff der Sektio hin zu einem etablierten Eingriff mit duBerst geringem Risikoprofil in hochent-
wickelten Industrienationen wie Deutschland hat sich die Kaiserschnittrate nachvollziehbar gedndert
(vgl. Kapitel 2.6) (Schwenzer 2018). Einen erheblichen Einfluss auf den Vergleich der individuellen Risi-
koprofile von vaginaler Geburt und Sektio hat die in den letzten Jahrzehnten massiv verbesserte pra-
natale Diagnostik. Durch diese werden mehr Risikofaktoren prasent, die in eine selbstbestimmte Ent-

scheidung nach umfassender arztlicher Aufklarung einflieBen (Schwenzer 2018).
2.1.2 The 10-Group Classification System — Robson-Klassifikation

Die hohe Kaiserschnittrate in allen Industrienationen und besonders auch Schwellenlandern wird von
der World Health Organization (WHO) kritisch gesehen und auch in Deutschland zunehmend hinter-
fragt. Durch ein standardisiertes Erfassungssystem von Sektioindikationen und einen Vergleich der un-
terschiedlichen Sektioraten einzelner Kliniken, aber auch Regionen und Landern kann es gelingen, die

Kaiserschnittrate zu senken oder zumindest einen weiteren Anstieg zu verhindern (Rossen et al. 2017).
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Seit dem Jahr 2001 existiert ein standardisiertes, objektives Klassifikationssystem, mit dem die Kaiser-
schnittraten in verschiedenen Patientenpopulationen beschrieben werden kénnen (Robson 2001; Ros-
sen et al. 2017). Seit 2015 empfiehlt die WHO die Implementierung der Robson-Klassifikation in ge-
burtshilflichen Einrichtungen zur Erfassung und Uberwachung von Kaiserschnitten sowie als Ver-
gleichsinstrument unter dem Aspekt der steigenden Sektiorate (WHO 2015). Auch die International
Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) schloss sich dieser Empfehlung 2016 an (FIGO 2016).
SchliefRlich wird auch in der aktuellen S3-Leitlinie zur Sectio caesarea der Deutschen Gesellschaft fiir
Gynékologie und Geburtshilfe (DGGG) die konsequente Anwendung der Robson-Klassifikation emp-
fohlen (AWMF 2020b).

Die Einteilung in zehn Subgruppen erfolgt nach den folgenden Kriterien: Paritat, Anzahl der Feten, Lage
des Fetus, Gestationsalter, vorheriger Entbindungsstatus wie Zustand nach Sektio sowie Geburtsbe-

ginn (spontaner Wehenbeginn oder Geburtseinleitung) (vgl. Tabelle 1).

Gruppe Charakteristika

1 Nullipara, Einling, Schadellage, > 36 SSW, spontane Wehentatigkeit

2a Nullipara, Einling, Schadellage, > 36 SSW, keine spontane Wehentatigkeit, Geburtseinleitung
2b Nullipara, Einling, Schadellage, > 36 SSW, keine spontane Wehentatigkeit, geplante Sektio

3 Multipara, keine vorherige Sektio, Einling, Schadellage, > 36 SSW, spontane Wehentatigkeit

Multipara, keine vorherige Sektio, Einling, Schadellage, > 36 SSW, keine spontane Wehentétig-
keit, Geburtseinleitung

Multipara, keine vorherige Sektio, Einling, Schadellage, > 36 SSW, keine spontane Wehentétig-
keit, geplante Sektio

Multipara, Zustand nach Sektio, Einling, Schadellage, > 36 SSW

4a

Nullipara, Einling, Beckenendlage

5

6

7 Multipara, Einling, Beckenendlage

8 Mehrlingsschwangerschaft

9 Einling, Lageanomalie: Querlage/Schraglage
10 Einling, Schadellage, < 36 SSW

Tabelle 1: The 10-Group Classification System - Robson-Klassifikation (modifiziert nach Robson 2001 und Rossen et al.
2017); SSW= Schwangerschaftswoche(n)

2.2 Grundlagen der Geburt
221 Physiologische Verdnderungen der Cervix uteri in der Schwangerschaft und Geburtsbeginn

Die Voraussetzung fir einen physiologischen Geburtsverlauf ist der koordinierte Ablauf von der Rei-
fung der Cervix uteri, der Wehentatigkeit und der konsekutiven Muttermundser6ffnung. Die Steue-
rung dieses Prozesses erfolgt liber die im Folgenden erldauterten miutterlichen und fetalen Faktoren.
Stérungen auf der faktoriellen Ebene und des koordinierten Zusammenwirkens miinden in pathologi-

schen Geburtsverldufen oder in Friihgeburtlichkeit (Pildner von Steinburg und Lengyel 2011).
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Der Cervix uteri kommt in der Schwangerschaft eine besondere Bedeutung zu. Sie dient nicht nur als
Verschlussmechanismus, sondern auch als Barriere gegeniber aszendierenden Infektionen. Die Ver-
anderungen, denen die Cervix uteri im Schwangerschaftsverlauf unterliegt, werden als cervikal remo-
deling bezeichnet und umfassen die , Erweichung, Reifung, Dilatation und Riickbildung” (Pildner von
Steinburg und Lengyel 2011, S. 495) derselben. Anhand von Tiermodellen wurden die Grundlagen der
Zervixreifung detailliert beschrieben. Im Mausmodell konnten eine friihe Phase der Erweichung ab
Konzeption und eine spate schnelle Phase der Reifung und Dilatation nahe dem Entbindungszeitpunkt

nachgewiesen werden (Read et al. 2007; Mahendroo 2012).

Die Cervix uteri setzt sich bei Nichtschwangeren zu circa 90 % aus Bindegewebe (vor allem Kollagen)
und zu ungefahr 10 % aus glatter Muskulatur zusammen (Pildner von Steinburg und Lengyel 2011). Das
zervikale Bindegewebe hat einen hohen Kollagenanteil, vor allem Kollagen Typ I, und enthalt daneben

auch Proteoglykane, die den Wasseranteil von 80 % binden.

Durch Umbauvorgdange kommt es bereits im ersten Trimenon zu einer starken Proliferation der zervi-
kalen Driisen und GefaRe und einer Umorganisation der initial parallel angeordneten Kollagenfasern
im Sinne einer Auflockerung durch Proteasen (Klockenbusch 2007; Word et al. 2007; Pildner von Stein-
burg und Lengyel 2011). Es erfolgt eine zunehmende Wassereinlagerung. Diese Verdanderungen spie-
geln sich klinisch in einer Erweichung wider. Bereits durch Hegar wurde diese erste Phase der Cervi-
xerweichung 1895 beim Menschen als Schwangerschaftsfriihzeichen beschrieben (Hegar 1895). Im
weiteren Verlauf der Schwangerschaft kommt es aufgrund der verstarkten Wassereinlagerung durch
den ansteigenden Hyaluronatanteil zu einer Verdlinnung mit einer relativen Abnahme an Kollagen
(Lengyel und Pildner von Steinburg 2001). Die Kollagenfasern dissoziieren und erscheinen mikrosko-
pisch zunehmend aufgelockert, ungeordnet und fragmentiert (Word et al. 2007). Die Auslésung und
Steuerung dieser zervikalen Umwandlung erfolgen liber humorale Faktoren wie lokal freigesetzte

Prostaglandine, Stickstoffmonoxid (NO) und Ostrogene, die Proteasen aktivieren.

Eine abakterielle Entzindungsreaktion mit Makrophagen und Neutrophilen sowie deren Freisetzung
von Zytokinen wie Interleukin-8, NO und Proteasen (v. a. Matrixmetalloproteasen) sorgen fiir die Auf-
rechterhaltung des zervikalen Umbaus (Pildner von Steinburg und Lengyel 2011). Erst ungefédhr vier
Wochen vor dem Termin kommt es zu einer zunehmenden Reifung, sprich Auflockerung der Cervix
uteri (Lengyel und Pildner von Steinburg 2001; Rath und Pecks 2010). Als Stabilisator der Zervix gilt das
Hormon Progesteron, das Epithelzellen der Zervix neben der Plazenta lokal produzieren. Es hemmt die
Zervixreifung Uber Inhibition der Proteasen und Verhinderung der Zytokinfreisetzung (Pildner von

Steinburg und Lengyel 2011).

Die Umbauprozesse laufen (iber Wochen ab und stellen ein multifaktorielles Geschehen dar. Die We-

hentatigkeit sorgt final flir die abschlieBende Dilatation der gereiften Zervix. Es schlief3t sich die Riick-
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bildung mit Rekonfiguration der Cervix uteri postpartal an, die die Wiederherstellung der urspriingli-
chen Bindegewebszusammensetzung und den Riickgang der Entziindungsreaktion beinhaltet (Word et

al. 2007).
2.2.2 Uterine Prozesse in der Schwangerschaft und peripartal

Der Ablauf von Geburt und Schwangerschaft kann hinsichtlich der uterinen Aktivitat in vier Funktions-
phasen unterteilt werden: Wahrend der Schwangerschaft besteht fiir die langste Zeit eine uterine Ru-
higstellung die sog. Ruhephase durch verschiedene parakrine und humorale Faktoren, vor allem durch
den Einfluss von Progesteron und Prostazyklin, aber auch Stickstoffmonoxid und Relaxin (Klockenbusch
2007). Progesteron hemmt die plazentare Synthese des Corticotropin-releasing Hormons (CRH), das
eine primare Rolle bei der Geburtsauslésung einnimmt (McLean et al. 1995). Prostazyklin, das in Ei-
hauten, Dezidua und Myometrium gebildet wird, wirkt tiber steigende intrazellulare cyclisches Adeno-

sinmonophosphat (cAMP)-Spiegel relaxierend auf das Myometrium (Helmer und Husslein 2011).

Es folgt die Phase der uterinen Aktivierung sowie der Zervixreifung in den letzten Wochen der Schwan-
gerschaft. Im Myometrium werden unter zunehmendem Ostrogenanstieg Gap-Junctions exprimiert
sowie kontraktionsrelevante Proteine wie Oxytocinrezeptoren und lonenkanéle gebildet (Schneider
2000; SchleuRner 2007). Das fetale Kortisol der Nebennierenrinde aktiviert Gber eine Steigerung der
CRH-Synthese in der Plazenta die fetale Hypothalamus-Hypophysenachse, die eine entscheidende
Rolle bei der Auslésung des Geburtsgeschehens spielt (Schafer und Zahradnik 2003). CRH stimuliert
auch die Synthese von Dehydroepiandrosteron-Sulfat (DHEAS) in der fetalen Nebennierenrinde (NNR),
das in der Plazenta zu Ostrogen verarbeitet wird. Die Ostrogendominanz sorgt fiir die bereits erwahn-
ten kontraktilen Veranderungen des Myometriums und eine gesteigerte Synthese von Prostaglandinen

in den Eihduten sowie von Oxytocin (SchleuRner 2007).

In der sich anschlieRenden Stimulationsphase wird das Myometrium kurz vor der Geburt durch
Prostaglandin- und Oxytocinwirkung stimuliert, sodass die Wehentatigkeit eintritt. Oxytocin ist der
starkste Stimulus flr die Kontraktion des Myometriums (Schafer und Zahradnik 2003). Die Prostaglan-
dine haben nicht nur eine Funktion bzgl. der Zervixreifung, sondern sind auch direkte Stimulatoren der

uterinen Aktivitat (Gibb 1998; Helmer und Husslein 2011).

AbschlieBend folgt die Phase der Gebarmutterriickbildung, die sog. Involutionsphase. Die Kontraktio-

nen werden hier ebenfalls liber Oxytocin ausgeldst (SchleuRner 2007).
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Prostaglandin(e)

223 Bishop-Score

Die Reife der Zervix beeinflusst den spontanen Geburtsbeginn und ist auch entscheidend fiir den Erfolg
einer Geburtseinleitung. E. H. Bishop hat einen Score entwickelt, der die Reife der Zervix und des Mut-
termundes beschreibt und anhand dessen auch heute die Geburtsbereitschaft beurteilt wird (Bishop
1964). Zur Beurteilung der Cervix uteri vor einer Einleitung wird dieser Score weltweit am haufigsten
eingesetzt und gilt als kosteneffektivste und genaueste Methode (Baacke und Edwards 2006). Auch im
Hinblick auf neuere Methoden wie den transvaginalen Ultraschall ergibt sich keine Uberlegenheit die-

ser neueren Verfahren bzgl. der Pradiktion (Ezebialu et al. 2015; Khandelwal et al. 2018).

Der Bishop-Score wird anhand folgender fiinf Kriterien bestimmt: Muttermundweite, Position der Zer-
vix, Konsistenz der Zervix, Zervixlange bzw. -verkiirzung und Hohe des vorangehenden Kindsteils in
Bezug auf die Interspinalebene. Dabei kann ein Score von maximal 13 Punkten erreicht werden. Je
hoher der Score, desto reifer die Zervix und desto hoher die Wahrscheinlichkeit einer erfolgreichen
Geburtseinleitung (Teixeira et al. 2012). In der Originalarbeit geht der Autor von einer Gesamtpunkt-
zahl von mindestens 9 aus, die eine hohe Rate an erfolgreichen Einleitungen verspricht (Bishop 1964).
In Studien korrelieren Scores bis 5 mit einer héheren Rate an nicht erfolgreichen Geburtseinleitungen

(Teixeira et al. 2012).
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Bishop-/Pelvic-Score-Punkte 0 1 2 3
Stand der Portio sakral mediosakral zentral -
Verkirzung der Portio (%) 0-30 40-50 60-70 80
Konsistenz der Portio derb mittel weich -
Muttermundseroéffnung (cm) 0 1-2 34 5-6
Hohe_des vora.ngehenden Teils in Bezug 3 ) 1/0 +1/+2
auf die Interspinalebene (cm)

Tabelle 2: Bishop-Score (modifiziert nach Bishop 1964)

Neuere Studien belegen auch fiir modifizierte Bishop-Scores mit alleiniger Messung der Muttermund-
weite, der Hohe des vorangehenden Kindsteils in Bezug auf die Interspinalebene und der Zervixverkiir-
zung eine dhnlich hohe Vorhersagekraft wie flir den Originalscore (Laughon et al. 2011; Wormer und
Williford 2018). Uneinheitlich beschrieben ist in der Literatur die Definition einer reifen Zervix, abhan-
gig vom jeweils verwendeten Bewertungssystem. In einem GroRteil der Studien wird ab einem Bishop-
bzw. Pelvic-Score von unter 6 von einer Unreife der Cervix ausgegangen (Bishop 1964; Calder et al.

1974; Edwards und Richards 2000; American College of Obstetricians and Gynecologists 2009).

Viele Studien haben seither gezeigt, dass die Aussagekraft im Hinblick auf die Pradiktion einer erfolg-
reichen Einleitung limitiert ist. Sowohl der originale als auch der modifizierte Bishop-Score haben eine
niedrige Spezifitat (33/50 %) und negativen pradiktiven Wert (11/40 %), bei relativ hoher Sensitivitat
(86/75 %) und positivem pradiktiven Wert (96/80 %) (Le Ray et al. 2007; Laughon et al. 2011; Wormer
und Williford 2018). Demnach werden nur 50 % der Frauen erkannt, die auch vaginal entbinden (Le
Ray et al. 2007; Laughon et al. 2011; Wormer und Williford 2018). Bei unglinstigem Zervixstatus (Bis-
hop-Score < 6 bzw. modifizierter Score < 4) ist damit keine sichere Aussage dazu moglich, dass die Pa-
tientin nicht vaginal entbindet (Laughon et al. 2011). Demgegeniiber ist die Voraussagekraft bei glins-

tigem Zervixstatus hoher, womit ein hoher Score auf eine erfolgreiche Einleitung schlieRen lasst.

2.3 Geburtseinleitung
2.3.1 Definition und Ziel

Der Begriff ,Geburtseinleitung’ bezeichnet einen iatrogenen Geburtsbeginn durch die Einleitung der
Zervixreifung und das Auslésen regelmaliiger Wehentatigkeit. Das primare Ziel der medikamentdsen
Geburtseinleitung ist es — im Vergleich zum exspektativen Vorgehen bis zur Spontangeburt —, durch
die Schwangerschaftsbeendigung das perinatale Outcome fiir das Kind und die Mutter zu verbessern

(WHO 2011; AWMF 2020a) und moglicherweise die Haufigkeit von Kaiserschnitten zu reduzieren.

Die Entscheidung zu einer Geburtseinleitung ist individualisiert zu treffen und darf erst nach einer sorg-
faltigen Risiko-Nutzen-Analyse unter Berlicksichtigung der Indikation, der maternalen und fetalen Ri-

sikofaktoren und letztendlich des Wunsches der Schwangeren erfolgen. Die Dauer der medikamento-
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sen Einleitung ist nicht immer absehbar, sodass bei akuter fetaler oder maternaler Gefdhrdung jeder-
zeit die Entbindung per Sektio in Betracht gezogen werden muss oder die Schwangerschaftsbeendi-

gung primar per Schnittentbindung erfolgen sollte.
2.3.2 Geschichte der Geburtseinleitung

Abhandlungen liber die Einleitung einer Geburt existieren bereits aus der Zeit ab Anfang des 18. Jahr-
hunderts. So beschrieb Macauley erstmalig die erfolgreiche Einleitung einer Friihgeburt nach einer
Amniotomie in London im Jahr 1756 (Busowski und Parsons 1995). Das Verfahren der Amniotomie zur
Geburtseinleitung wurde knapp vierzig Jahre spater (1795) vom englischen Geburtshelfer Thomas Den-
man erneut aufgegriffen und auch in schriftlicher Form propagiert. Das Ziel war die Vermeidung eines
Missverhéltnisses bei einer Verengung des Beckens, um das Leben von Mutter und Kind zu retten (Rut-

kowski 1872; Dunn 1992).

Darliber hinaus wurden weitere mechanische Verfahren beschrieben, die auch mit lokalen Medika-
mentenapplikationen kombiniert wurden. Exemplarisch empfahl Ulsamer Friktionen des Uterusfun-
dus, Schweighauser hingegen die Aufdehnung des Muttermundes in Kombination mit lauwarmen in-
trauterinen Instillationen zur Eipolldsung (Fasbender 1964). Busch und Krause regten eine sog. ,supra-
cervicale Metreuryse’ zur Geburtseinleitung an. Dabei erfolgte mittels Kornzange oder eines eigens
dafiir gebauten Instrumentariums eine intrauterine Balloneinlage (iber dem inneren Muttermund. Der
Ballon wurde dann mit aseptischer Flissigkeit gefillt. Eine Abwandlung dessen war ein nicht elasti-
scher Ballon mit permanentem Zug (Fasbender 1964). Auch heute stellt die Geburtseinleitung mit Bal-
lonkathetern ein gangiges Verfahren in der Geburtshilfe dar. Dabei werden sowohl Einzelballonkathe-
ter, z. B. Foley®- oder Risch®-Ballonkatheter, als auch der fir diese Indikation speziell zugelassene
Cook®-Doppelballonkatheter isoliert oder sequenziell mit nachfolgender Medikamentenapplikation

eingesetzt (Kehl 2018).

Des Weiteren wurden intrauterine Injektionen zur Weheninduktion mit verschiedenen Substanzen wie
Wasser oder Glycerin unter anderem durch Schweighauser, Litzmann und Cohen beschrieben. Diese
Verfahren sind aufgrund von Intoxikationen und Luftembolien wieder verlassen worden. Erste Berichte
tiber lokale, vaginale Applikationen von Substanzen (Olen, Fetten) auf Tragermedien wie Schwdmmen
oder Ahnlichem zur Wehenauslésung erfolgten ab Anfang des 19. Jahrhunderts (Fasbender 1964). Ki-
wisch beschrieb erstmalig im Jahr 1846 vaginale Warmwasser-Duschen, die sog. ,Uterusdouche’, zur
Geburtseinleitung (Rutkowski 1872). Abwandlungen waren vaginale Spilungen mit kaltem Wasser
(,,schottische Vaginaldouchen”) (Fasbender 1964, S. 862) oder die ,,Kohlenséduredouche auf die Portio
von Scanzoni” (Fasbender 1964, S. 862). Es erfolgten auch Anwendungen von Medikamenten bzw.
Wirkstoffen wie Mutterkorn, Pilocarpin oder Chinin, die sich isoliert als nicht erfolgreich erwiesen (Rut-

kowski 1872; Fasbender 1964).
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Zur Wehenauslésung wurde auch die mechanische Stimulation der Brust vorgeschlagen. So berichtete
bereits Friedrich im Jahr 1839 Uber dieses Verfahren (Fasbender 1964). Diese Idee verfolgte auch
Scanzoni mittels eines Saugapparates zur Reizung der Brustdrise (Rutkowski 1872). Einen elektrophy-
siologischen Ansatz liber Galvanismus in unmittelbarer Anwendung auf den Uterus propagierte Herder
im Jahre 1803. Aufgegriffen wurde der Ansatz der elektrischen Stimulation Uber konstante Stromappli-
kation zur Einleitung einer Friihgeburt durch Bayer im Jahr 1885 (Fasbender 1964). Auch Jodkuren oder
andere diatetische Kuren sowie Aderldsse wurden von Briinninghausen empfohlen, erwiesen sich al-
lerdings als nicht erfolgreich (Fassbender 1964). Als eine Anfang des 20. Jahrhunderts (1906) favori-
sierte Methode der Einleitung beschreibt Fassbender die Vorbereitung durch warme vaginale Einldufe
und Bader, die Einlage eines Bougies oder ggf. nach Zervixdilatation die suprazervikale Balloneinlage

(Fasbender 1964).

Der Ursprung der medikamentdsen Geburtseinleitung mit den heute verwendeten Substanzen Oxy-
tocin und Prostaglandinen findet sich Anfang des 20. Jahrhunderts. Sir Henry Dale beschrieb 1906 als
Erster die konstringierende Wirkung des Peptidhormons Oxytocin aus dem Hypophysenhinterlappen
auf den Uterus (Dale 1906). Die synthetische Herstellung gelang Vincent du Vigneaud erstmals 1953,

woflir er zwei Jahre spater den Chemienobelpreis erhielt. Die Markteinfiihrung erfolgte dann 1960.

Die Substanzgruppe der Prostaglandine fand in der Literatur erstmalig 1930 durch Kurzrok und Lieb
Erwdhnung, in der Beobachtung, dass mannliches Sperma zur Kontraktion des Myometriums fiihrt
(Kurzrok und Lieb 1930). Von Euler bestatigte Mitte der 1930er Jahre diese Ergebnisse und war na-
mensgebend fiir die Annahme, dass die endogene Synthese in der Prostata erfolgt (Euler 1935). Im
Jahr 1957 gelang Bergstrom und Sjovall dann die Isolation zweier kristallisierbarer Derivate der
Prostaglandine [Prostagandin E (PGE) und Prostaglandin F (PGF)] aus Samenblaschen von Schafen
(Bergstrom und Sjovall 1960). Es folgten die Entdeckung und Beschreibung der chemischen Struktur
beim Menschen (Bergstréom und Samuelsson 1962). Ab Mitte der 1960er Jahre gelang die synthetische
Herstellung, womit sukzessive die Verwendung in der Pharmazie begann. Ende der 1960er Jahre gab
es die ersten Berichte Uber die Verwendung der Prostaglandine zur Weheninduktion durch Karim in
Uganda (Karim und Filshie 1970). Die Markteinfliihrung des Prostaglandin-E1-Analogons Misoprostol

zur Geburtseinleitung erfolgte 1985.
233 Epidemiologie

Die Geburtseinleitung zahlt zu den haufigsten arztlichen MaBnahmen um die Geburt (Rath und Zahr-
adnik 2004), wobei die Zahl der Geburtseinleitungen in den vergangenen Jahren kontinuierlich anstieg.
Der bundesweit erhobenen Perinatalstatistik zufolge wurden im Jahr 2017 21,7 % aller Geburten ein-
geleitet (IQTIG 2018). Zum Vergleich wurden von 1989 bis 1999 im Bundesland Baden-Wiirttemberg
11,1 % bis 16,6 % aller Geburten eingeleitet (Baltzer 2004). Somit kann bundesweit von einer Verdop-

pelung der Geburtseinleitungsrate innerhalb der letzten zwanzig Jahre ausgegangen werden. Auch in
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anderen Industrienationen wie den USA hat sich die Rate an Geburtseinleitungen zwischen den Jahren
1990 und 2012 von 9,5 % auf ungefdahr 23 % mebhr als verdoppelt (Bonsack et al. 2014; Osterman und
Martin 2014).

234 Indikationen zur Geburtseinleitung

Die medizinischen Indikationen fiir eine Geburtseinleitung kénnen in maternale und fetale Indikatio-
nen unterteilt werden. Daneben steht die elektive Geburtseinleitung, die dem Wunsch der Schwange-

ren entspricht, die Geburt ohne eine medizinische Indikation einzuleiten.

Die Leitlinie zur Geburtseinleitung wird von der DGGG herausgegeben und in Deutschland lber die
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) publiziert. Die

Publikation einer Gberarbeiteten Version erfolgte im Dezember 2020 (AWMF 2020a).
2.3.4.1 Medizinische Indikationen

Die haufigsten medizinischen Indikationen zur Geburtseinleitung sind fetale Indikationen, die circa
80 % aller medizinischen Indikationen umfassen. Zu nennen sind in absteigender Haufigkeit die Ter-
mindberschreitung (40 %), der vorzeitige Blasensprung (30 %) und die fetale Wachstumsretardierung
(10 %) (Rath et al. 1990; Egarter und Schatten 2003). Nach den Daten des Institutes flir Qualitatssiche-
rung und Transparenz im Gesundheitswesen (IQTIG) erfolgten im Jahr 2016 deutschlandweit 29,8 %
der Geburtseinleitungen bei Terminlberschreitung, 24,8 % bei vorzeitigem Blasensprung und 6,4 %
bei Plazentainsuffizienz bzw. Wachstumsretardierung (IQTIG 2017). Die deutschlandweit haufigsten

und fir diese Arbeit relevanten Indikationen werden im Folgenden naher erlautert.
2.3.4.1.1 Terminiiberschreitung

Der Begriff ,Terminiliberschreitung’ bezeichnet die Verlangerung der Schwangerschaftsdauer tiber den
errechneten Geburtstermin hinaus, dementsprechend ein Gestationsalter von 40+1 bis 41+6 Schwan-
gerschaftswochen (SSW). Eine Ubertragung wird definiert als eine Gestationsdauer tiber 42+0 SSW

(AWMF 2020a).

Die Rate intrauteriner Fruchttode (IUFT) und die neonatale Mortalitat steigen bei einer Terminiiber-
schreitung, insbesondere Giber 41 SSW, wobei das absolute Risiko gering ist (Bruckner et al. 2008; Bacak
et al. 2015). Anhand von deutschlandweiten Daten der Qualitdatserhebung, die zwischen 2004 und
2013 erhoben wurden, ermittelten Schwarz et al. das IUFT-Risiko in Abhangigkeit von der Schwanger-
schaftswoche. Die fetale Mortalitat wurde auf Basis der jeweils zu Anfang der SSW noch bestehenden
Graviditaten einer SSW kalkuliert. In der 40. SSW betrug das IUFT-Risiko 0,23, in der 41. SSW 0,48 und
ab 41+0 SSW 0,61 auf 1000 fortbestehende Graviditaten (Schwarz et al. 2016). Ab 42+0 SSW war ein
sprunghafter Anstieg der fetalen Mortalitat auf 1,68 Totgeburten auf 1000 fortbestehende Gravidita-

ten zu verzeichnen (Schwarz et al. 2016).
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Dariber hinaus zeigte sich auch bereits in einem Niedrig-Risiko-Schwangeren-Kollektiv die Termin-
Uberschreitung als isolierter Risikofaktor fiir eine erhdhte neonatale Morbiditdat mit einem erhéhten
Risiko fur eine Verlegung auf die neonatologische Intensivstation und fir respiratorische Probleme
sowie einer erhohten Infektionswahrscheinlichkeit (Linder et al. 2017). Ein Cochrane-Review aus dem
Jahr 2012 unterstreicht das bessere perinatale Outcome bei der Geburtseinleitung mit 41 und 42 SSW
im Vergleich zum exspektativen Vorgehen. Die perinatale Mortalitat, die Haufigkeit von Mekoniuma-
spirationen und auch die Rate an Kaiserschnitten waren in der Einleitungsgruppe signifikant geringer
(GUlmezoglu et al. 2012). Auch die Ergebnisse einer aktuelleren randomisiert-kontrollierten Analyse
bestatigen eine geringere perinatale Mortalitdt nach einer friiheren Geburtseinleitung mit 41 SSW
(Wennerholm et al. 2019). Nach aktueller Leitlinie zur Geburtseinleitung ist zusammenfassend eine
Einleitung ab 41+0 SSW anzubieten und ab 41+3 SSW zu empfehlen (AWMF 2020a). Ab 42+0 SSW sollte
die Schwangerschaft aufgrund des ansteigenden IUFT-Risikos, der erhéhten neonatalen Morbiditat
(wie Mekoniumaspiration, Schulterdystokie und Asphyxie) sowie konsekutiv erhéhter neonataler Mor-

talitat spatestens beendet werden (AWMF 2014b, 2020a).
2.3.4.1.2 Vorzeitiger Blasensprung

Definiert ist der vorzeitige Blasensprung als ,Ruptur der fetalen Membranen vor dem Einsetzen regel-
mdfiger Wehentdtigkeit unabhdngig von der Schwangerschaftsdauer” (Egarter und Reisenberger
2011, S. 558). Einen Blasensprung vor 37+0 SSW bezeichnet man als ,friihen vorzeitigen Blasensprung’
(engl. Preterm premature rupture of membranes) (Egarter und Reisenberger 2011). In ungefdhr 10 %
aller Schwangerschaften ereignet sich ein Blasensprung am Termin, ein friiher vorzeitiger Blasen-
sprung tritt in 2 % bis 5 % der Falle auf (Duff 1996; Egarter und Reisenberger 2011; Reisenberger und
Husslein 2011; American College of Obstetricians and Gynecologists 2016). Innerhalb von 24 Stunden
nach vorzeitigem Blasensprung beginnt bei 70 % bis 80 % der Patientinnen die spontane Wehentatig-
keit (Reisenberger und Husslein 2011). Bei ungefdhr 2 % bis 4 % aller Entbindungen tritt ein Amnio-
ninfektionssyndrom (AIS) auf, vor allem bei vorzeitigem Blasensprung und bei Friihgeburten (Briese
1999). Bei friihem vorzeitigem Blasensprung liegt die Rate an Amnioninfektionen sogar bei 15 % bis

25 % (Kenyon et al. 2010).

Bei einer unverziglichen Entbindung aufgrund eines frithen vorzeitigen Blasensprungs missen die Ri-
siken der Frihgeburtlichkeit gegenliber denen einer neonatalen Sepsis bei einem exspektativen Vor-
gehen abgewogen werden (AWMF 2020a). Nach einer umfassenden Cochrane-Analyse aus dem Jahr
2017 war die Wahrscheinlichkeit fiir ein Atemnotsyndrom, eine Atemhilfe oder die postnatale Verle-
gung auf die Intensivstation bei einer sofortigen Entbindung gréBer und es traten mehr neonatale To-
desfalle auf. Unterschiede im Hinblick auf den Parameter neonatale Sepsis bestanden im Vergleich
zum abwartenden Vorgehen nicht. Hinsichtlich des maternalen Outcomes war das Risiko der Chorio-

amnionitis bei sofortiger Entbindung geringer, die Sektiorate jedoch erhéht (Bond et al. 2017). Nach
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der aktuellen Leitlinie zur Geburtseinleitung, kann bei frilhem vorzeitigen Blasensprung zugewartet
werden, wenn keine Hinweise fir ein AIS bestehen. Die Einleitung sollte in diesem Fall spatestens mit
abgeschlossener Friihgeburtlichkeit (37+0 SSW) erfolgen (AWMF 2020a). Nach vorzeitigem Blasen-
sprung ab der 38. SSW empfiehlt die Leitlinie der DGGG die Schwangerschaftsbeendigung nach maxi-
mal 24 Stunden (AWMF 2020a). Uber diesen Zeitraum hinaus steigt bei abwartendem Vorgehen das
Risiko fiir ein Amnioninfektionssyndrom signifikant an (Seaward et al. 1997) und es resultiert ein
schlechteres maternales und perinatales Outcome. So ist das Risiko fiir eine Chorioamnionitis und En-
dometritis sowie fiir die Verlegung der Neugeborenen auf die Intensivstation bei einer Geburtseinlei-
tung im Vergleich zum abwartenden Vorgehen signifikant geringer (Middleton et al. 2017). Zudem wei-
sen die Daten von Middleton et al. auf eine reduzierte Infektionsrate der Neugeborenen und auf eine
niedrigere perinatale Mortalitat hin, wobei sich der Zusammenhang als nicht signifikant darstellte. Be-
zliglich des Entbindungsmodus ist festzuhalten, dass die Kaiserschnittrate in der Einleitungsgruppe

nicht erhoht war (Middleton et al. 2017).

Bei der Wahl des Einleitungsmedikaments zeigten Hannah et al. in einer prospektiv randomisierten
Studie, dass Prostaglandine und Oxytocin gleich effektiv sind, aber unter der Einleitung mit Prostag-

landinen haufiger eine Chorioamnionitis auftrat (Hannah et al. 1996).
2.3.4.1.3 Intrauterine Wachstumsretardierung

Die Definition einer Wachstumsretardierung besagt, dass der Fetus sein genetisch festgelegtes Wachs-
tumspotenzial intrauterin nicht ausnutzen kann; dies betrifft ungefahr 5 % bis 10 % der Schwanger-
schaften (Nardozza et al. 2012). Die Kriterien zur Diagnose einer intrauterinen Wachstumsretardierung
sind in der Literatur uneinheitlich. Die meistgebrdauchlichen, auch von Fachgesellschaften wie der
DGGG (in der deutschen S2-Leitlinie ,Intrauterine Wachstumsrestriktion‘) verwendeten Kriterien sind
ein fetales Schatzgewicht < 10. Perzentile und/oder ein fetales Wachstum, das nicht perzentilenge-
recht verlauft, sowie ein pathologischer Arteria umbilicalis- oder Arteriae uterinae-Doppler oder das
Vorhandensein eines Oligohydramnions (AWMF 2016). Ein Small-for-gestational-Age (SGA)-Fet wachst
im Unterschied zu einem Feten mit einer Wachstumsrestriktion perzentilengerecht unterhalb der 10.

Perzentile (Lees et al. 2013).

Schwangerschaften mit IUWR (intrauterine Wachstumsrestriktion)-Feten sind hoch risikobehaftet. So
ist die Wahrscheinlichkeit einer Friihgeburt von IUWR-Feten deutlich erhdht (Zeitlin et al. 2000). Die
Mortalitat von IUWR-Friihgeborenen ist mit 9,5 % im Vergleich zu eutrophen Frithgeborenen zwischen

32 und 37 SSW mit 0,6 % sechzehnmal héher (Damodaram et al. 2011).

Die DGGG empfiehlt, bei einem SGA-Feten ohne auffillige Dopplersonographie ab 38+0 SSW die Ent-
bindung zu erwagen, wobei eine Terminiberschreitung aufgrund des IUFT-Risikos vermieden werden
sollte (AWMTF 2016). Es ist zu beachten, dass IUWR-Feten teilweise aufgrund einer chronischen Sauer-

stoffmangelsituation weniger Stressreserven haben als Nicht-lUWR-Feten. Die Autoren der Leitlinie
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,Intrauterine Wachstumsrestriktion‘ konstatieren, dass eine vaginale Geburt nach Einleitung eine mog-
liche Entbindungsoption ist, wenn die fetale Dopplersonographie unauffallig ist oder die Pulsatilitat
der Umbilikalarterie isoliert (iber der 95. Perzentile liegt und eine kontinuierliche Uberwachung erfolgt.
Bei Nullfluss oder retrogradem Fluss hingegen wird eine Sektio empfohlen (AWMF 2016). Zusammen-
fassend ist die Entscheidung, ob eine Geburtseinleitung bei intrauteriner Wachstumsrestriktion sinn-
voll ist, abhdngig von dem Gestationsalter, der CTG (Kardiotokografie)- und Dopplerpathologie und der

Zervixreife und muss letztendlich individuell getroffen werden.

Differenziert davon betrachtet werden missen die Patientinnen, die Feten mit einer friihen Wachs-
tumsrestriktion vor der 32. SSW haben. Die Dopplersonographie der Aa. uterinae gibt zunachst frih
Hinweise auf eine Plazentainsuffizienz. Die fetalen Doppler dienen zudem als Entscheidungshilfe zur
Festlegung des Entbindungszeitpunktes, wobei die fetale Reifeentwicklung im Vordergrund steht (Lau-
ten et al. 2018). Die Autoren der TRUFFLE(The Trial of Umbilical and Fetal Flow in Europe)-Studie emp-
fehlen nach 28 SSW die Entbindung erst ab Auftreten schwerer Dopplerpathologien im Ductus veno-
sus; damit ist das entwicklungsneurologische Outcome der Kinder im Alter von zwei Jahren signifikant

besser (Lees et al. 2013).
2.3.4.1.4 Hypertensive Schwangerschaftserkrankung

Die haufigste maternale Indikation zur Geburtseinleitung ist eine hypertensive Schwangerschaftser-
krankung (HES). Dieser Uberbegriff der hypertensiven Schwangerschaftserkrankung umfasst die Enti-
taten der Praeklampsie, Eklampsie, Propfgestose, Gestationshypertonie, chronischen Hypertonie und
des HELLP (Haemolysis, elevated Liver Enzymes, low Platelet Count)-Syndroms. Im Jahr 2016 betrug
der Anteil an Einleitungen mit der Indikation Gestose bzw. Eklampsie nach der bundesweiten Erfassung
4,9 % (1QTIG 2017). HES gehoren zu den haufigsten geburtshilflichen Komplikationen. Betrug die Hau-
figkeit Mitte der 1990er Jahre noch 6,7 %, so trat sie in den USA im Jahr 2006 bei 8,3 % aller Schwan-
gerschaften auf (Raio et al. 2016). HES sind nach der peripartalen Hamorrhagie, neben Thromb- und
Fruchtwasserembolien mit ungefahr 18 % bis 25 % einer der hdufigsten Griinde fiir mitterliche Todes-

falle weltweit (Khan et al. 2006; Bouvier-Colle et al. 2012; Abalos et al. 2014; AWMF 2019).

Im Fall einer HES ist die Entbindung die einzig kausale Therapie. Die Entscheidung Giber das Prozedere
(Geburtseinleitung versus Sektio) ist abhangig von der klinischen Situation der Mutter, dem fetalen
Zustand (CTG, Doppler) sowie der Dynamik des Krankheitsverlaufes. Mit Ende der Friihgeburtlichkeits-
phase, d. h. ab 37+0 SSW, sollte die Schwangerschaft bei Vorliegen einer Praeklampsie bzw. spatestens
ab 38+0 SSW bei einer Gestationshypertonie beendet werden (Koopmans et al. 2009; AWMF 2019,
2020a). Auch bei abgeschlossener 34. SSW sollte bei schwerer Praeklampsie die Schwangerschaft be-
endet werden, wohingegen bei milder Praeklampsie zwischen 34+0 und 37+0 SSW der Aspekt der er-

hohten Morbiditat aufgrund der Friihgeburtlichkeit in die Entscheidungsfindung einflieRen sollte
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(AWMF 2019). Ab 24+0 bis 33+6 SSW ist laut Leitlinie ein primar konservatives Vorgehen, in Abhangig-
keit vom Schweregrad der Erkrankung moglich. Wenn kaum Nachteile fiir die Mutter, aber eindeutige
Vorteile fir den Feten (verbesserte Morbiditdt und geringere Mortalitdt) zu erwarten sind, kann unter

dauerhafter Uberwachung konservativ behandelt werden (AWMF 2019).
2.3.4.1.5 Gestationsdiabetes

Der Gestationsdiabetes ist ein fetaler und maternaler Grund fiir eine Geburtseinleitung. Gestationsdi-
abetes ist eine Glukosetoleranzstérung, die in der Schwangerschaft anhand eines 75-g-oralen-Glukose-
Toleranztests (OGTT) festgestellt wird (AWMF 2018). Davon ist der praexistente Diabetes abzugrenzen,

der Diabetes mellitus Typ 1 und Typ 2 umfasst.

Deutschlandweit lag im Jahr 2016 in 5,4 % ein Gestationsdiabetes sowie in 0,9 % ein prdexistenter Di-
abetes Typ 1 bzw. 2 der Schwangeren vor (IQTIG 2017). Seit 2001 hat sich die Zahl der Schwangeren
mit Gestationsdiabetes mehr als verdreifacht; so lag die Pravalenz im Jahr 2001 bei 1,4 % (Schaefer-
Graf und Kautzky-Willer 2011). Der deutliche Anstieg des Anteils an Schwangeren mit Gestationsdia-
betes ist auch auf eine hohere Detektionsrate durch die Aufnahme des Screenings auf Gestationsdia-
betes in die Mutterschaftsrichtlinien im Jahr 2012 zuriickzufihren (Gemeinsamer Bundesausschuss

2011).

Sowohl der praexistente Diabetes mellitus als auch der Gestationsdiabetes sind mit einem erhdhten
maternalen und neonatalen peripartalen Risiko verbunden. Mdégliche Komplikationen umfassen die
Praeklampsie, die Entbindung per Sektio, die fetale Makrosomie, die neonatale Hypoglykamie, die
Schulterdystokie, die Frithgeburtlichkeit, den IUFT, das respiratory distress syndrome (RDS) und fetale
Fehlbildungen (diabetische Embryopathie) (Metzger et al. 2008; American College of Obstetricians and

Gynecologists 2013).

Nach Empfehlung der S3-Leitlinie ,Gestationsdiabetes mellitus’ sollte keine Geburtseinleitung vor 39+0
SSW erfolgen, um das neonatale Risiko (d. h. die Morbiditat wie Hypoglykdmien und die Notwendigkeit
von Phototherapie und die Verlegungsrate auf die Neonatologie) nicht zu erhéhen (AWMF 2018). Zu-
dem ist das Risiko fiir ein neonatales RDS vor 39 SSW bei Patientinnen mit praexistentem Diabetes
erhoht (Robert et al. 1976). Auch bei insuffizient eingestelltem Gestationsdiabetes sollte, aufgrund der
neonatalen Morbiditat hinsichtlich der Frithgeburtlichkeit, keine Einleitung vor 38+0 SSW erfolgen,
sondern eine Normalisierung der Blutzuckerwerte vor Geburt angestrebt werden (AWMF 2018,
2020a). Ab 39+0 SSW kann eine Geburtseinleitung erfolgen, die jedoch ohne eine Reduktion der ne-
onatalen Morbiditdt einhergeht (AWMF 2018). Studien geben Hinweise darauf, dass beim insulin-
pflichtigen Gestationsdiabetes mellitus (IGDM) durch eine Einleitung ab 40+0 SSW die fetale Morbidi-
tat und Mortalitat sinken und eine Einleitung demnach empfohlen werden sollte (Schaefer-Graf und
Kautzky-Willer 2011). Auch die aktuelle Leitlinie zur Geburtseinleitung schlieRt sich dieser Empfehlung

an (AWMF 2020a). Bei lediglich didtetisch-eingestelltem Gestationsdiabetes mit normoglykdmischer
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Stoffwechsellage muss keine Einleitung erfolgen (AWMF 2020a). Letztendlich sollten bei Schwanger-
schaften zwischen 38+0 und 40+0 SSW Einzelfallentscheidungen bzgl. einer Geburtseinleitung unter
Beachtung der Variablen Insulinbedarf, Fetometrie und Dopplersonographie, maternale Begleiterkran-

kungen wie Praeklampsie und vorherige Schwangerschaftsverlaufe getroffen werden (AWMF 2018).

Die Diskussion Uber den Geburtsmodus bei Diabetes in der Schwangerschaft ist insbesondere aufgrund
des erhohten Schulterdystokierisikos Gegenstand vieler Untersuchungen: Bei einem Geburtsgewicht
von 4,5 kg bis 4,75 kg und Vorliegen eines Diabetes mellitus liegt das Schulterdystokierisiko bei 28 %,
ab einem Geburtsgewicht von 4,75 kg fast doppelt so hoch (Langer et al. 1991). Bei fetaler Makrosomie
(Schatzgewicht > 95. Perzentile) ist nach deutscher Leitlinie ein individualisiertes Vorgehen mit einer
Risikoabwagung zu empfehlen. Zu beachten sind das Risiko eines friiheren Gestationsalters versus die
Vorteile einer Einleitung ab 37+0 SSW, wie die Reduktion des Geburtsgewichtes und des Schulterdys-
tokierisikos, und deren Folgen, wie der neonatale Tod und die verstarkte peripartale Blutung (AWMF

2018).

Bei Pathologien im Geburtsverlauf, z. B. protrahiertem Verlauf und/oder CTG-Auffalligkeiten, muss die
Indikation zur sekundaren Sektio groRzlgiger gestellt werden, da das Risiko einer Asphyxie bei Feten
mit einem sekunddrem Hyperinsulinismus und diabetischer Fetopathie erhéht ist (Schaefer-Graf und

Kautzky-Willer 2011).
2.3.4.2 Die elektive Geburtseinleitung

Der Begriff ,elektive Geburtseinleitung’ bezeichnet die Einleitung ohne medizinische Begriindung,
wenn die Schwangere auf eigenen Wunsch die Schwangerschaft vorzeitig beenden méchte (Bonsack
et al. 2014; Coulm et al. 2016). Die elektive Geburtseinleitung hat laut Daten zu Kollektiven aus den
USA, Norwegen und Frankreich einen Anteil von 10 % bis 14 % an allen Geburtseinleitungen (Getahun
et al. 2011; Coulm et al. 2016; Dogl et al. 2018). Dieser Anteil der elektiven Einleitungen stieg ebenso
wie die Gesamtzahl der Einleitungen in den letzten zwanzig Jahren signifikant (Bonsack et al. 2014).
Eine retrospektive Analyse von 7 Millionen Geburten aus den USA zeigte, mit einem Anstieg um 86 %
im Zeitraum zwischen 1995 und 2009, dhnliche Ergebnisse. Eine Merkmalsanalyse der Studiendaten
ergab, dass die elektive Geburtseinleitung vor allem bei dlteren, weiBen Patientinnen mit einem héhe-
ren Bildungsstatus und einer privaten Krankenversicherung durchgefiihrt wurde (Kozhimannil et al.

2014).

Als haufige Griinde werden von den Schwangeren Erschopfungszustdande, Angst vor der Geburt eines
makrosomen Kindes mit negativen Folgen fiir Mutter und Kind und die bessere familiare Planbarkeit
genannt. In einer norwegischen Erhebung waren die haufigsten Griinde fir die elektive Geburtseinlei-
tung, neben dem maternalen Wunsch ohne weitere Angaben (35 %), eine negative oder schwierige

vorherige Geburtserfahrung (19 %), Geburtsangst (15 %) und maternale Erschopfung (17 %) (Dogl et
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al. 2018). Die WHO rét in ihren Empfehlungen von einer Geburtseinleitung ohne medizinische Indika-
tion ab und fordert eine Risiko-Nutzen-Analyse mit einem Uberwiegen der zu erwartenden Vorteile
(WHO 2011). Aktuelle Metaanalysen zeigen, dass Einleitungen am Termin (ab 39+0 SSW) bei Erstgeba-
renden mit unkompliziertem Schwangerschaftsverlauf ohne eine maternale und neonatale Risikoer-
héhung einhergehen (Saccone et al. 2019; Sotiriadis et al. 2019). Die aktuelle deutsche Leitlinie zur
Geburtseinleitung fordert demnach fiir den Fall einer elektiven Geburtseinleitung die Vollendung von

39 SSW (AWMF 2020a).
235 Kontraindikationen der Geburtseinleitung

Kontraindikationen zur Geburtseinleitung ergeben sich aus geburtshilflichen Gegebenheiten, die eine
vaginale Entbindung unmoglich machen sowie aus akuten fetalen Gefahrensituationen, die eine sofor-
tige Entbindung bedingen. Dariiber hinaus ergeben sich Kontraindikationen durch die zur Einleitung

verwendeten Wirkstoffe. Einen Uberblick gibt die folgende Tabelle 3.

absolute Kontraindikationen relative Kontraindikationen

Plazenta praevia Geminigraviditat

Vasa praevia Beckenendlage

vorzeitige Plazentaldsung Zustand nach Sektio mit transisthmischer Schnittfiihrung
Nabelschnurvorliegen oder -vorfall Multipara (26 P)

Querlage

Zustand nach Sektio mit Langs- oder T-Uterotomie

Zustand nach transmuraler Uterotomie, z. B. Myomektomie
Zephalo-pelvines Missverhaltnis

manifestes Amnioninfektionssyndrom

aktiver Herpes genitalis

Tabelle 3: Kontraindikationen der Geburtseinleitung (modifiziert nach Egarter und Schatten 2003); P= Para

Neben den tabellarisch aufgelisteten Kontraindikation bestehen dariiber hinaus pharmakologisch be-

griindete Kontraindikationen, z. B. eine Allergie gegen Prostaglandin-Praparate.

24 Medikamentdse Geburtseinleitung
24.1 Prostaglandine zur Geburtseinleitung

Prostaglandine sind biochemische Derivate der Arachidonsaure und wirken im menschlichen Organis-
mus als Gewebshormone. Uber Cyclooxygenasen und Prostaglandin-Synthasen werden sie im Myo-
metrium, im Chorion und in der Dezidua gebildet (Egarter und Husslein 1992). Prostaglandine unter-
liegen in situ einer raschen Metabolisierung. Die Halbwertszeit der Prostaglandine ist kurz und betragt
je nach Gewebe zwischen Sekunden und wenigen Minuten (Kénig 1975). So kann bei prostaglandin-
haltigen Vaginalinserts nach Entfernung des Devices ein rasches Sistieren des Wirkungseffektes nach-

gewiesen werden (Rabl et al. 2002). Der schnelle Metabolismus bedingt, dass flir hdhere Spiegel am
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Zielorgan die Dosis entweder durch eine systemische kontinuierliche Gabe mit hoherer Nebenwir-
kungsrate oder lokal erfolgen muss (Konig 1975). Nach der lokalen Wirkung erfolgt der sofortige Abbau
zu ihren inaktiven Metaboliten (Winkler und Rath 1999; Surbek et al. 2011).

Geburtsphysiologisch sind die Prostaglandine der Gruppen E und F relevant, wobei die fiir die Ge-
burtseinleitung wichtigen Prostaglandine die PG-Analoga der Gruppe E sind. Die Analoga der Gruppe
F (PGF,s) werden aufgrund ihrer starken uterustonisierenden Wirkung vorrangig in der Behandlung der

postpartalen Atonie eingesetzt.

Im Laufe der Schwangerschaft nimmt die Prostaglandinempfindlichkeit zu, sodass diese im dritten Tri-
menon deutlich héher als in den vorherigen Schwangerschaftsabschnitten ist. Daher ist es erforderlich,
unterschiedliche Schemata zur Geburtseinleitung abhangig vom Gestationsalter zu wahlen (Surbek et
al. 2011). Zur Geburtseinleitung kann die Applikation oral, vaginal oder endozervikal erfolgen. Die lo-
kale Applikation fuhrt selten zu systemischen Nebenwirkungen, die im Weiteren beschrieben werden.
Im Vordergrund der systemischen Nebenwirkungen stehen Auswirkungen auf die glatte Muskulatur,

vor allem des Magen-Darm-Traktes, mit Ubelkeit, Erbrechen und Diarrhé sowie Zittern.

Lokal applizierte Prostaglandine wirken auf unterschiedliche Weise. Sie fiihren zu Myometriumkon-
traktionen und zu einer Zervixreifung tiber eine Veranderung der Proteoglykanzusammensetzung, der
Induktion von Zytokinen und Proteasen und einer lokalen Entziindungsreaktion tGber Chemotaxis. Dar-
Uber hinaus induzieren sie die Bildung von Gap-Junctions als Grundvoraussetzung fiir die Erregungslei-

tung und die muskuldre uterine Kontraktion (O’Brien 1995; Surbek et al. 2011).

Bis heute ist der genaue Wirkmechanismus hinsichtlich der Zervixreifung noch nicht abschlieRend ge-
klart. Auf zellularer Ebene konnten hinsichtlich der Zervixreifung eine erhohte Kollagenaseaktivitat, die
Synthese nichtkollagener Proteine sowie eine Zunahme der Hyaluronatkonzentration und die damit

verbundene Wasserereinlagerung nachgewiesen werden (Rath et al. 1990).

Zudem fihrt die exogene Applikation, z. B. im Rahmen der Geburtseinleitung, zu einem Anstieg der
endogenen Prostaglandinproduktion, die den Geburtsvorgang weiter vorantreibt (Husslein 1984). Ins-
gesamt werden in bis zu 85 % der Falle Geburtseinleitungen mit Prostaglandinen durchgefiihrt (Rath

et al. 1999).
2.4.1.1 Prostaglandin E1 — Misoprostol

Der Wirkstoff Misoprostol ist ein synthetisches Analogon des Prostaglandins E1. Als Applikationsmog-
lichkeiten zur Geburtseinleitung stehen die orale, sublinguale oder buccale und vaginale Form zur Ver-
fligung. Der Wirkstoff wird als Medikament Cytotec® (Thl. 200 pg) in der Geburtshilfe weltweit und
auch in Deutschland im Rahmen eines Off-Label-Use zur Geburtseinleitung verwendet (Voigt et al.

2015). Eine Zulassung fiir den Wirkstoff liegt nur fiir die Therapie und die Pravention von gastroduo-
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denalen Ulzera unter der Therapie mit nicht steroidalen Antiphlogistika vor. Das Problem der Anwen-
dung von Cytotec® bei einer Geburtseinleitung besteht darin, dass neben dem Off-Label-Use zum ei-
nen fur die Dosierung und ggf. die Dosissteigerung keine einheitlichen Empfehlungen vorliegen und
zum anderen fir die Einleitung nur ein geringer Teil der Dosis des Originalprdparates bendétigt wird
(Beginn oft mit 25 pg). Demnach werden in den geburtshilflichen Abteilungen bzw. in den Kranken-
hausapotheken selbst aus den 200-ug-Misoprostol-Tabletten z. B. durch Auflésung oder Teilung ent-
sprechende Dosen zur vaginalen, oralen oder sublingualen/buccalen Anwendung hergestellt. Das Feh-
len einer standardisierten Herstellungsmethode birgt ein Sicherheitsrisiko, zumal der Wirkstoff Misop-
rostol unter anderem feuchtigkeitsempfindlich ist und sich bei einer Veranderung des Originalprapa-
rates der Wirkstoffgehalt und die Pharmakokinetik unbekannt verandern kénnen (PTAheute 2020).
Dariber hinaus sind andere Applikationsarten, die den First-Pass-Metabolismus umgehen, wie die va-
ginale Anwendung, nicht geprift und somit sind das Resorptionsausmal® und die Bioverfligbarkeit
nicht bekannt. Das Bundesinstitut fliir Arzneimittel und Medizinprodukte weist in einem aktuellen
Rote-Hand-Brief aufgrund einer Haufung von Nebenwirkungsberichten (mit Tachysystolie, Uterus-
rupturen und fetaler Kompromittierung) explizit auf die genannten Punkte hin (Bundesinstitut fur Arz-
neimittel und Medizinprodukte 2020). Aufgrund dieser therapeutischen und rechtlichen Unsicherhei-
ten wird das Medikament Cytotec® im Klinikum Dortmund nicht zur Geburtseinleitung eingesetzt. Das
Medikament Cytotec® wird zukiinftig nach aktuell erloschener Importzulassung aufgrund der beschrie-
benen Risiken nicht mehr auf dem deutschen Markt erhéltlich sein (Deutsches Arzteblatt 2021). Der
Bezug des Medikaments wird nur noch Gber den , Einzelimport auf der Grundlage einer drztlichen Ver-
schreibung nach § 73 AMG“ (Arzneimittelgesetz) (Deutsche Apotheker Zeitung 2021) maoglich sein. Als
Anwendungsalternative fir die Geburtseinleitung wurde im Herbst 2020 das Praparat Angusta® (Mi-
soprostol in 25 pg-Tablettenform) zugelassen, das bis dato aber noch nicht auf dem deutschen Markt

erhaltlich ist (AWMF 2020a).

Der Wirkstoff Misoprostol wurde aber gemaR der Zulassung (2014 bis 2019) in Form des Vaginalinserts
Misodel® 200 pg fir die Geburtseinleitung verwendet. Auch bei Patientinnen im Studienkollektiv
wurde die Geburt mit dem Wirkstoff Misoprostol ausschlielich in Form eines Vaginalinserts eingelei-
tet. Das Vaginalinsert enthalt 200 pug Misoprostol, das den Wirkstoff verzégert (ca. 7 ug/h) tber 24
Stunden freisetzt (Ferring Arzneimittel 2016). Im Gegensatz zur Anwendung z. B. eines Prostaglandin-
gels liegen die Vorteile des Vaginalinserts in der exakten Dosierbarkeit, der einfachen Handhabung und

der Moglichkeit zur Entfernung im Notfall (Stephenson et al. 2014).

Im November 2017 warnte der Hersteller in einem Rote-Hand-Brief vor einer exzessiven Polysystolie,
die ggf. nicht mittels Tokolyseanwendung durchbrochen werden kann (Ferring Arzneimittel 2017). In

der Zulassungsstudie wurden in 0,7 % der Falle (N = 5/687) therapierefraktare Polysystolien beobach-
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tet (Wing et al. 2013). Der Hersteller empfiehlt daher eine Entfernung bei regelmaRiger zervixwirksa-
mer Wehentatigkeit und/oder spatestens ab einer Muttermundserdffnung von 4 cm bei Dauerkon-

traktionen, Polysystolie und CTG-Auffalligkeiten (Ferring Arzneimittel 2017).

Aufgrund der beschriebenen Besonderheiten wurde das Misoprostol-Vaginalinsert (MVI) im Klinikum
Dortmund ausschlieRlich bei einem unreifen Bishop-Score (Score 0—4) und dem Ausschluss einer feta-
len Kompromittierung (z. B. einer Wachstumsrestriktion mit reduzierten fetalen Reserven) verwendet.
Im Jahr 2019 wurden die Produktion und der Vertrieb von Misodel® nach Herstellerangaben aus wirt-

schaftlichen Griinden beendet.
2.4.1.2 Prostaglandin E2 — Dinoproston

Der Wirkstoff Dinoproston ist ein PGE2-Derivat, das in Deutschland zur Geburtseinleitung zugelassen
ist. Dinoproston ist in Form eines Vaginalinserts, einer Vaginaltablette und als Zervikal- sowie Intrava-
ginalgel zu beziehen. Alle Applikationsformen werden im Klinikum Dortmund aktuell und wurden auch
im Studienkollektiv wie vom Hersteller und gemal deutscher Leitlinie empfohlen verwendet. Demnach
wurde die intrazervikale Gel-Applikationsform vorrangig bei unreifem Zervixbefund und vor allem Nul-
liparitat, die vaginale Gel-Applikationsform hingegen auch bei reiferem Zervixstatus eingesetzt (AWMF

2008; Pfizer Pharma 2016a, 2016b; AWMF 2020a).
2.4.1.3 Nebenwirkungen und Kontraindikationen der Prostaglandine

Bei der Verwendung von Prostaglandin-E1- und -E2-Analoga sind neben der zervixreifenden und We-
hen auslésenden Wirkung auch die Nebenwirkungen und Kontraindikationen zu beachten. Diese As-
pekte sind im Rahmen einer Risiko-Nutzen-Analyse vor jeder Geburtseinleitung zu evaluieren. Im All-
gemeinen bedingt die Applikationsart im Vergleich zum Uterotonikum Oxytocin, das intravends appli-
ziert wird, eine schlechtere Steuerbarkeit. Damit steigt auch das Risikopotenzial der Anwendung. Wich-
tig ist auch die Resorption des Wirkstoffes, die bei Vaginalgelen insgesamt hoher ist als bei Vaginaltab-
letten. Die Resorption ist zudem hoéher und schneller, je ndher der Wirkstoff am Uterus liegt (Surbek
et al. 2011). Maternale Nebenwirkungen sind bei der vaginalen und intrazervikalen Applikation in bis
zu 5 % der Falle zu beobachten, beschrinken sich aber grofRtenteils auf gastrointestinale Nebenwir-

kungen (Winkler und Rath 1999).

Uberstimulationen treten bei der intrazervikalen Anwendung, der Literatur zufolge, in 0,5 % bis 8 %
der Fille auf. Bei der vaginalen Applikation ist in 1 % bis 3 % der Fille mit einer uterinen Uberstimula-
tion zu rechnen (Winkler und Rath 1999; Egarter und Schatten 2003). Um eine Uberstimulation und
damit die potenzielle fetale Gefahrdung zu vermeiden, sollte laut Herstellerangaben nach einer ersten
Anwendung eine erneute Applikation oder die zusatzliche Anwendung von Oxytocin friihestens nach

sechs Stunden erfolgen (Pfizer Pharma 2016a). Zudem erhéht sich die Wahrscheinlichkeit fir eine
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Uberstimulation bei wiederholten Applikationen (Egarter und Schatten 2003), womit auch eine Appli-

kation bei regelmaRiger Wehentatigkeit eine Kontraindikation darstellt (AWMF 2008).

Uterusrupturen nach Geburtseinleitung mit Prostaglandinen sind selten. Ohne vorausgegangene Ent-
bindung per Sektio sind nur Einzelfdlle in der Literatur publiziert worden (Maymon et al. 1991; Rotten-
streich et al. 2019). In einer norwegischen Registerauswertung Uber circa 50 Jahre mit 1,3 Millionen
Geburten zeigte sich ein um den Faktor 7,5 erhohtes, aber insgesamt sehr niedriges Rupturrisiko nach
medikamentoser Geburtseinleitung (0,002 % zu 0,015 %). In der Gruppe der Rupturen unter medika-
mentodser Einleitung kamen bei 26 % der Ereignisse Prostaglandine zur Anwendung (Al-Zirgi et al.
2017). Das Rupturrisiko nach Einleitung mit Prostaglandinen nach vorausgegangener Sektio wird auf
1,4 % bis 6,2 % mit Misoprostol vaginal und 1,4 % bis 2,5 % fiir Prostaglandin E2 beziffert (Darney et al.
2013; Gibson et al. 2014; Bailit et al. 2015; Rath und Kehl 2015a).

Weitere mogliche Nebenwirkungen bei der Mutter im Rahmen der Prostaglandinanwendung sind

(Rath und Pecks 2010):

- Kopfschmerzen haufig, [1-10/100 Patientinnen (Pat.)]

- Ruckenschmerzen (haufig, 1-10/100 Pat.)

- gastrointestinale Symptome: Erbrechen, Ubelkeit, Diarrhoe (h3ufig, 1-10/100 Pat.)

- Warmegefuhl in der Vagina (haufig, 1-10/100 Pat.)

- Benommenheit

- Fieber

- Zittern (Misoprostol)

- disseminierte intravasale Gerinnung (selten, 1-10/10 000 Pat.)

- kardiovaskulare Nebenwirkungen: Blutdruckabfall (nicht bei niedrig dosierter Lokalanwen-
dung), Hypertonie, Tachykardie, Bradykardie, Myokardischamie

- Bronchokonstriktion

- Storungen der Wasser- und Elektrolytausscheidung

Kontraindikationen der Prostaglandinanwendung im Rahmen der Geburtseinleitung umfassen die all-
gemeinen Kontraindikationen der Geburtseinleitung (vgl. Kapitel 2.3.5) sowie pharmakologisch be-
griindete Kontraindikationen, wie eine Allergie gegen Prostaglandine bzw. ein maternaler Status asth-
maticus in der Anamnese (ausgenommen Misoprostol) (Egarter und Schatten 2003). Bei floriden In-
fektionen wie dem AIS sollten keine Prostaglandine angewendet werden, da durch die endogen ge-
steigerte Prostaglandin-Synthese im Rahmen des Entziindungsprozesses die Gefahr der uterinen Uber-

stimulation besteht (Egarter und Schatten 2003; Surbek et al. 2011).
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2.4.2 Oxytocin zur Geburtseinleitung

Oxytocin ist ein Peptidhormon bestehend aus neun Aminosduren, das im Hypothalamus produziert
und im Hypophysenhinterlappen gespeichert wird. Von dort aus erfolgt eine pulsatile Sekretion in den
Kreislauf. Anfang des 20. Jahrhunderts entdeckte Sir Henry H. Dale die uteruskontrahierende Wirkung
des Oxytocins. Vincent du Vigneaud gelang es 1953, Oxytocin zu synthetisieren (Du Vigneaud et al.
1953). Die Halbwertszeit liegt im Blutkreislauf zwischen zwei und zehn Minuten (Winkler und Rath
1999). Es wirkt sowohl als Hormon als auch als Neurotransmitter. Neben dem Myometrium werden
auch myoepitheliale Zellen an der Brustdriise stimuliert zur Ejektion der Muttermilch. Uber eine Frei-
setzung von intrazellularem Kalzium und durch die Stimulation der Prostaglandinsynthese werden My-
ometriumkontraktionen erzielt (Fuchs et al. 1982). Die Rezeptordichte im Myometrium und in der De-
zidua und deren Affinitat steigt mit voranschreitendem Gestationsalter (Winkler und Rath 1999; Gimpl

und Fahrenholz 2001).

In Terminnahe liegt die Konzentration der uterinen Oxytocinrezeptoren mRNA (messenger ribonucleic
acid) 300-fach héher als im nichtschwangeren Zustand (Kimura et al. 1996). Mit zunehmendem Gesta-
tionsalter werden folglich zur Stimulation geringere Dosierungen benétigt (Winkler und Rath 1999).
Wahrend der Schwangerschaft sowie unter der Geburt sind im Blutkreislauf steigende Oxytocinkon-

zentrationen zu messen; die pulsatile Sekretion nimmt deutlich zu (Uvnas-Moberg et al. 2019).

Oxytocin ist ein effektives Medikament zur Geburtseinleitung und spielt eine vorrangige Rolle zur Ge-
burtseinleitung bei einer reifen Zervix (Bishop-Score > 8) (Alfirevic et al. 2009). Im Rahmen der Ge-
burtseinleitung und sub partu erfolgt die Applikation intravends in verdiinnter Losung. Oxytocin ist,
bedingt durch die kurze Halbwertszeit und die Applikationsform, gut steuerbar und birgt damit ein
geringeres Risikopotenzial als Prostaglandine (Surbek et al. 2011). Fiir die intravendse Dosierung von
Oxytocin gibt es keine einheitlichen internationalen Empfehlungen. Die intravendse Gabe erfolgt heute
kontrolliert Gber ein Perfusorsystem als verdiinnte Losung in unterschiedlichen Dosierungsschemata.
In den Empfehlungen der angloamerikanischen Leitlinie finden sich Startdosierungen von 0,5 mU/| bis
2 mU/min im Low-Dose-Schema und bis 6 mU/min im High-Dose-Schema mit einer Steigerung von 1

bis 2 mU/min. Die Steigerungsintervalle liegen zwischen 15 und 40 Minuten (Surbek et al. 2011).

Die relevantesten Komplikationen der Oxytocingabe sind die uterine Uberstimulation bis hin zur Dau-
erkontraktion, die eine fetale Hypoxie zur Folge haben kann. Neben gastrointestinalen Beschwerden
konnen kardiovaskuldare Nebenwirkungen auftreten, die eine Blutdruckdysregulation (Hypotonie) vor
allem bei hochdosierter Bolusgabe und Hyponatriamien durch Wasserintoxikation umfassen. Der
Grund liegt in der strukturellen Ahnlichkeit zum Peptidhormon Vasopressin (Adiuretin). Ausgepragte
Adiuretin-Reaktionen wie Stérungen im Elektrolythaushalt, Verwirrtheitszustande, Krampfe, Koma

und Herzversagen sind allerdings nur bei hohen Oxytocindosen tber 20 mU/min zu antizipieren
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(Winkler und Rath 1999). Durch ausreichende Infusion von Elektrolyt- oder Glukoselésungen kann die-

sen Reaktionen entgegengewirkt werden (Hexal 2018).

2.5 Geburtseinleitung bei Zustand nach Sektio

Wie bereits in den Kapiteln 2.1.1.4 und 2.3.3 beschrieben, haben sich sowohl die Anzahl an Geburtsein-
leitungen als auch die Kaiserschnittrate in den letzten zwanzig Jahren mehr als verdoppelt. Diese Tat-
sache bedingt, dass es eine immer gréRere Anzahl an Schwangeren gibt, die sich aufgrund der Kaiser-
schnittanamnese hinsichtlich der Geburtseinleitung in einer geburtshilflichen Risikosituation befinden.
Eine vorausgegangene Kaiserschnittentbindung ist in einem Viertel der Falle Hauptindikation fiir einen
geplanten Kaiserschnitt in Deutschland; 74 % der Patientinnen werden nach einem Kaiserschnitt per
Re-Sektio entbunden (Bertelsmann Stiftung 2012). Bei nahezu 25 % der Schwangeren, fiir die potenzi-
ell eine vaginale Geburt infrage kommt, gibt es einen medizinischen Grund zur Geburtseinleitung bei

vorheriger Kaiserschnittentbindung (Locatelli et al. 2004).

Eine seltene, aber bei Eintreten eine fiir Mutter und Kind potenziell letale Bedrohung stellt die Uterus-
ruptur dar. Nach vorangegangenem Kaiserschnitt mit isthmischer querer Uterotomie liegt das Risiko
einer Ruptur beim Abwarten spontaner Wehentatigkeit bei 0,3 % bis 0,7 %. Im Schnitt betrug das
Rupturrisiko in einer grofRen prospektiven Beobachtungsstudie nach Einleitung 1,5 % und war damit

um fast 50 % hoher als bei Anamnese einer vaginalen Entbindung (Grobman et al. 2007).
2.6 Der Kaiserschnitt als Entbindungsalternative zum Einleitungsversuch

Der geplante Kaiserschnitt ist heute unter den Bedingungen der modernen Medizin in Bezug auf die
direkten perioperativen Komplikationen vergleichbar mit einer vaginalen Entbindung (Visco et al.
2006; Wax 2006). Die kaiserschnittbedingte Letalitat unterscheidet sich heute de facto nicht mehr von
der Letalitat nach vaginaler Entbindung (Welsch et al. 2016). Heute wird die Mortalitat auf 0,04 %o
beziffert, im Vergleich zu 0,02 %o bei der vaginalen Entbindung (Scheler 2010). Der Uberhang der Sterb-
lichkeit nach Sektio resultiert aus Notfallsituationen, in denen der Kaiserschnitt als Ultima Ratio durch-

geflihrt wird (Schwenzer und Bahm 2016).

Das immer geringer gewordene Risiko der Kaiserschnittentbindung hat mit hoher Wahrscheinlichkeit
auch die Sektiorate beeinflusst, weil aufgrund des niedrigen Risikos eine geplante operative Entbin-
dung fir viele Frauen, aber auch Geburtshelfer zu einer echten Alternative geworden ist. Die Risikore-
duktion ist vor allem auf eine reduzierte Operationsdauer und die zunehmende Sicherheit des Eingriffs
zurickzufiihren (Dathan-Stumf und Stepan 2020). Auch durch die Modernisierung der Anasthesiever-
fahren und die Einfiihrung von Thrombose- und Infektionsprophylaxe nahm die Letalitat im Laufe der

Jahre sukzessive ab (Scheler 2010).
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Wird die maternale Morbiditat der vaginalen Geburt mit der der Schnittentbindung verglichen, so ist
diese bei einem Kaiserschnitt insbesondere im Hinblick auf mégliche Komplikationen bei Folgeschwan-
gerschaften, von Nidationsstérungen tber Plazenta percreta bis hin zur Uterusruptur, héher (Solheim
et al. 2011; Schwenzer und Bahm 2016). Im Hinblick auf die neonatale Morbiditat ist festzustellen, dass
insbesondere bei Kaiserschnitten vor 38+0 SSW ein héheres Risiko fir eine neonatale Anpassungssto-
rung besteht sowie eine hohere Rate an Verlegungen auf die neonatologische Intensivstation mit lan-
gerer Hospitalisierung zu verzeichnen ist (Kamath et al. 2009; Schwenzer und Bahm 2016; Vidic et al.
2016). Weitere Risiken einer Schnittentbindung, die das Kind betreffen, sind die erhéhte Wahrschein-
lichkeit flir die Entwicklung von Allergien und Asthma bronchiale sowie eine veranderte kindliche in-
testinale Mikrobiomentwicklung. Es gibt Hinweise auf eine Persistenz der Phanomene, wie ein Asthma
bronchiale oder eine Adipositas in der spateren Kindheit, eine Evidenz besteht allerdings nicht (Sandall

et al. 2018).

Auf der anderen Seite zeigten Hankins et al., dass gravierende kindliche Schaden wie die geburtsasso-
ziierte Plexusparese und eine moderate oder schwere Enzephalopathie durch eine elektive Sektio ab
der 39. SSW verhindert werden kdnnen (Hankins et al. 2006). Durch einen elektiven Kaiserschnitt wa-
ren demnach das Risiko einer dauerhaften Plexusparese bei 1 pro 500 bis 10 000 vaginalen Entbindun-
gen vermeidbar. Auch die Pravalenz an intrauterinen Fruchttoden lieRRe sich, nach Analysen der Auto-
ren auf Grundlage von Daten von Fretts et al., wonach zwischen 37 und 41 SSW die Rate an Fruchtto-
den von 1,3 %o auf 4,6 %o steigt, um 2 auf 1000 Lebendgeburten verringern (Fretts et al. 2004; Hankins
et al. 2006). Hankins et al. propagieren nicht den prophylaktischen Kaiserschnitt ab 39 SSW, heben
aber die Patientenautonomie mit einer selbstbestimmten Entscheidung der Schwangeren nach umfas-

sender Aufkldrung hervor (Schwenzer und Bahm 2016).
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3 Methoden

3.1 Studiendesign

In dieser monozentrischen, retrospektiven Studie wurden die perinatologischen Daten der Kalender-
jahre 2017 und 2018 (01.01.2017-31.12.2018) retrospektiv analysiert. Konkret wurden aus dem Kran-
kenhausinformationssystem des Klinikums Dortmund 932 Patientinnen mit dem Kriterium medika-
mentos induzierte Geburtseinleitung erfasst. Ausgeschlossen wurden Totgeburten und Patientinnen
mit einem IUFT oder Fetozid vor Beginn der Geburtseinleitung. Dartiber hinaus wurden Mehrlings-
schwangerschaften und Patientinnen mit unvollstiandigen einleitungs- und entbindungsspezifischen
Datensatzen ausgeschlossen. Letztendlich gingen 876 anonymisierte Datensatze in die Auswertung

ein.
3.2 Ethikvotum

Das Studienprotokoll wurde vor Beginn der Studie der Ethikkommission der Medizinischen Fakultat
der Heinrich-Heine-Universitat Disseldorf vorgelegt und von dieser genehmigt. Das Aktenzeichen des

Ethikvotums lautet 6192.

3.3 Daten des Patientenkollektivs

331 Einleitungsbezogene Daten

3.3.1.1 Indikationen zur Geburtseinleitung

Es wurden mindestens eine und hochstens zwei Hauptindikationen erfasst:

1) Terminiberschreitung

2) Vorzeitiger Blasensprung

3) Fetale Wachstumsretardierung/Plazentainsuffizienz/Small for gestational Age
4) Fetale Makrosomie/Verdacht auf fetale Makrosomie
5) Hypertensive Schwangerschaftserkrankung

6) Suspektes/pathologisches CTG

7) Suspekter/pathologischer Dopplerbefund

8) Gestationsdiabetes

9) Vorbestehender Diabetes mellitus (Typ 1 oder 2)

10) Wunsch nach Einleitung/mutterliche Erschépfung
11) Oligohydramnion

12) Alter der Mutter 2 40 Jahre bei Hospitalisierung

13) Mitterliche Erkrankung

14) Rhesusinkompatibilitat

15) Polyhydramnion
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16) Vorgereifte Plazenta

17) Sonstiges

3.3.1.2 Einleitungsmethoden und Effektivitat

Folgende Daten wurden in Bezug auf die Geburtseinleitung, die verwendeten Medikamente und die

Effektivitat der Einleitung erhoben:

- Anzahl der EinleitungsmalRnahmen (eine bis maximal 13)

- Medikamentengruppe (Gruppe 1-10):

Medikamente Wirkstoff(e) Abkiirzung
Gruppe (einmalig Herstellername und Dosierung)
1 Dinoproston vaginal — Minprostin® E2 Vaginalgel 1 mg oder 2 mg DPv
2 Dinoproston intrazervikal — Prepidil® intrazervikal 0,5 mg DPic
3 Dinoproston vaginal + Dinoproston intrazervikal DPv + DPic
4 Misoprostol-Vaginalinsert — Misodel® 200 pg MVI
5 Misoprostol-Vaginalinsert + Dinoproston vaginal MVI + Dpv
6 Misoprostol-Vaginalinsert + Dinoproston intrazervikal MVI + DPic
7 Misoprostol-Vaginalinsert + Dinoproston vaginal + Dinoproston in- | MVI + Dpv + DPic
trazervikal
8 Oxytocini. v. (0]
9 Prostaglandin(e) gefolgt von Oxytocin PG+ 0O
10 Sonstige Kombinationen (Amniotomie in Kombination mit Oxytocin o- | So
der Prostaglandin oder Einsatz des Cook®-Doppelballonkatheters)

Tabelle 4: Medikamente zur Geburtseinleitung

- Bishop-Score zum Einleitungszeitpunkt (O bis 13)

- Zeitdauer von Beginn der Einleitung bis zur Entbindung = Induktions-Geburts-Zeit (I-G-Zeit) in

Stunden

- Einleitungsabbruch (Sektio/Notsektio)

- Indikationen fir Einleitungsabbruch:

1) Geburtsstillstand oder protrahierte Austreibungsphase/Eréffnungsphase

2) Suspektes oder pathologisches CTG

3) Amnioninfektionssyndrom

4) Maternale Erschopfung oder mangelnde Kooperation der Mutter (maternaler Wunsch)

5) Fetale Herzrhythmusstorung
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6) Narbenschmerzen/drohende Ruptur

7) Praazidose/Azidose bei einer MBU

8) Verdacht auf zephalo-pelvines Missverhéltnis

9) Nabelschnurvorfall

10) Miitterliche Erkrankung

11) Frustrane Geburtseinleitung (unabhangig von der Zeit)

12) Sonstiges
3.3.1.2.1 Definition der Effektivitat der Geburtseinleitung

Die Induktions-Geburts-Zeit in Stunden ist die ausschlaggebende Variable zur Bestimmung der Effekti-
vitat der Geburtseinleitung. In dieser Studie bezeichnet die Induktions-Geburts-Zeit das Zeitintervall
zwischen der ersten Geburtseinleitung und dem Entbindungszeitpunkt. Sie wird numerisch in Stunden
erfasst. Eine erfolgreiche Geburtseinleitung wird in dieser Studie als eine vaginale Entbindung (Spon-
tanpartus oder vaginal-operative Entbindung) innerhalb von 72 Stunden definiert. Darliber hinaus er-

folgt eine Subgruppenanalyse mit einer Staffelung der Erfolgsintervalle in 24/48 und 72 Stunden.
3.3.1.2.2 Medikamente zur Geburtseinleitung

In dem Patientinnenkollektiv wurden verschiedene medikamentdse Einleitungsmethoden verwendet
(Gruppe 1-10, vgl. Tabelle 4). Es wurden Subgruppen mit analoger Einleitung hinsichtlich der applizier-
ten Medikamente gebildet. Die Abfolge innerhalb der Medikamentenkombination spielte bei der Sub-

gruppenbildung keine Rolle.

Die Gruppen 1 bis 7 wurden mit verschiedenen o. g. Prostaglandinen bzw. Prostaglandinkombinatio-
nen eingeleitet. Gruppe 8 erhielt zur Geburtseinleitung ausschliefSlich Oxytocin. Gruppe 9 bezeichnet
die Untergruppe der Patientinnen, die jegliche Art von Prostaglandinen bzw. Prostaglandinkombinati-
onen mit anschliefender Oxytocingabe zur Geburtseinleitung erhielt. In der letzten Gruppe, Gruppe
10, finden sich die Patientinnen, die neben einer medikamentdsen Einleitung auch mechanische MaR-
nahmen zur Einleitung erhielten, wie eine Amniotomie oder einen Ballonkatheter oder die Einleitungs-

kombinationen erhielten, die keiner o. g. Gruppe zuzuordnen waren.

Bei der Analyse und Diskussion der Ergebnisse werden in dieser Arbeit nur die Gruppen 1 bis 8 naher
betrachtet. Der Schwerpunkt der Analyse lag auf den Wirkstoffen Dinoproston und Misoprostol, der
Kombination beider Wirkstoffe und Oxytocin. Folgende Einleitungsschemata der verschiedenen Sub-

stanzgruppen fanden im Studienkollektiv Anwendung:

- Prepidil® Gel zur intrazervikalen Anwendung mit 0,5 mg Dinoproston (empfohlen bei einem
Bishop-Score < 5) (Pfizer Pharma 2016b).
- Minprostin® E2-Vaginalgel mit 1 mg oder 2 mg Dinoproston (empfohlen ab einem Bishop-

Score = 4) (Pfizer Pharma 2016a).
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- Misodel® mit 200 pug Misoprostol in Form eines Vaginalinserts (empfohlen bei einem Bishop-
Score < 5) (Ferring Arzneimittel 2016).

- Oxytocin: 6 IE Oxytocin auf 500 ml Natriumchlorid (NaCl) 0,9 % auf 20 ml/h (240 mU/h), Stei-
gerung der Flussrate je nach Ansprechen nach 30 min auf 40 ml/h und maximal 60 ml/h ent-
sprechend (480/720 mU/h). Empfohlen bei reifem Zervixstatus (Alfirevic et al. 2009; Surbek et
al. 2011; Hexal 2018).

3.3.2 Entbindungsbezogene Daten
3.3.2.1 Maternale Parameter
Im Rahmen dieser Studie wurden folgende maternale entbindungsspezifische Daten erfasst:

- Alter der Patientin zum Zeitpunkt der Geburt (in Jahren)

- Korpergrofle (in cm)

- Body-Mass-Index zu Schwangerschaftsbeginn (in kg/m?)

- Gestationsdauer in Tagen zum Zeitpunkt der Einleitung

- Graviditat (Anzahl der Schwangerschaften inkl. der aktuellen Schwangerschaft)

- Paritat (Anzahl der vorangegangenen Geburten)

- Zervixreifegrad nach Bishop-Score vor Einleitungsbeginn, auch Ausgangs-Bishop-Score oder
BISHOP-Score 1 (n) genannt

- Vorangegangene Sektio

- Vorangegangene vaginal-operative Entbindung

- Geburtsmodus (Spontanpartus, vaginal-operative Entbindung, Sektio)

- Nikotinkonsum (Zigarettenanzahl/d)

- Hypertensive Schwangerschaftserkrankungen (Gestationshypertonie, Praeklampsie, Ek-
lampsie, HELLP-Syndrom, chronische Hypertonie, Pfropfgestose)

- Gestationsdiabetes (insulinpflichtig oder didtetisch eingestellt) oder praexistenter Diabetes

mellitus (Typ 1/2)
3.3.2.2 Kindliche Parameter
Folgende fetale Daten wurden erfasst:

- Suspekter oder pathologischer fetaler Doppler-Sonographiebefund vor Einleitung

- Suspektes oder pathologisches CTG vor Einleitung
Folgende neonatale Daten wurden erfasst:

- APGAR-Wert nach einer, funf und zehn Minute(n)
- Arterieller pH-Wert und Base Excess (BE) des Nabelschnurblutes
- Geburtsgewicht (in g)

- Kopfumfang (in cm)
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- Verlegung in die Kinderklinik
3.3.2.3 Analgesie unter Entbindung
Folgende Daten wurden erfasst:

- Periduralanasthesie sub partu
3.3.2.4 Sicherheit

Die Sicherheit wird in der vorliegenden Arbeit iber ein negatives fetales oder maternales Outcome

definiert und mithilfe der nachfolgenden Kriterien abgebildet:
Neonatale Parameter:

- Arterieller pH-Wert des Nabelschnurblutes
- Arterieller BE-Wert des Nabelschnurblutes
- APGAR-Wert nach einer, fiinf und zehn Minute(n)

- Postnatale Verlegung in die Kinderklinik
Maternale Parameter:

- Dammriss

- Episiotomie

- Atonie

Dariiber hinaus wird die Sicherheit einer Geburtseinleitung tiber folgende zusatzlich erfasste Parame-

ter abgebildet:

- Haufigkeit einer Tokolyse

- Haufigkeit einer Sektio oder Notsektio
- Haufigkeit einer Tachysystolie

- Auftreten einer Schulterdystokie

- Suspektes oder pathologisches CTG unter Geburt
3.3.2.5 Wirtschaftlichkeit
Zur Abbildung 6konomischer Aspekte wurden die folgenden KenngroRen erfasst:

- Medikamentenkosten pro Patientin in Euro

- Aufenthaltsdauer in Tagen (d) (mit Beginn der Einleitung)
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3.4 Statistische Methoden

Die perinatologischen Daten wurden dem Krankenhausinformationssystem ,iMedOne“ sowie der se-
paraten Datenbank ,BQS-i1/Peri“ entnommen, in der perinatologische Daten fiir die Ubermittlung an
das IQTIG im Rahmen der Perinatalerhebung gesammelt werden. Die Datenerfassung erfolgte mittels
Excel®-Version 1908 der Firma Microsoft. Die statistischen Analysen erfolgten in beratender Zusam-

menarbeit mit Ulrike von Hehn, Diplom-Mathematikerin bei der medistat GmbH in Kronshagen.

Der Schwerpunkt der statistischen Auswertung lag in der Deskription einer Vielzahl von Parametern
zur Geburtseinleitung und entsprechenden Kombinationen. Dabei wurden quantitative GroBen an-
hand von Mittelwert und Standardabweichung, Minimum und Maximum sowie den Quartilen be-
schreibend dargestellt und bei Bedarf (bei weiteren inferenzstatistischen Analysen) mittels Kolmo-
gorov-Smirnov-Test auf Normalverteilung geprift. Aufgrund signifikanter Abweichungen von der Nor-
malverteilung wurde der nicht-parametrische U-Test nach Mann und Whitney fiir den Vergleich zweier
unabhangiger Stichproben verwendet. Bei ordinal und nominal skalierten GréRen wurden absolute
und prozentuale Haufigkeiten angegeben. Je zwei GrofRen dieser Skalierung wurden in Kontingenzta-
feln gegeniibergestellt. Fiir den Fall, dass die beiden gegeniibergestellten Groflen hinsichtlich einer
moglichen Assoziation untersucht werden sollten, wurde der Chi-Quadrat-Test verwendet und bei zu

kleinen erwarteten Haufigkeiten alternativ der Exakte Test nach Fisher.

Es wurde zweiseitig getestet und nach allgemeinen wissenschaftlichen Konventionen ein Signifikanz-
niveau von 5% (p < 0,05) zugrunde gelegt. Eine Alpha-Adjustierung fiir multiples Testen fand nicht
statt, die Ergebnisse haben demnach explorativen und beschreibenden Charakter. Fiir die Durchfiih-
rung der statistischen Berechnungen wurde IBM SPSS Statistics 25 (SPSS Inc., an IBM Company, Chi-

cago, IL) eingesetzt.
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4 Ergebnisse

4.1 Basisdaten
4.1.1 Geburtshilfliche Kennzahlen

In der Frauenklinik des Klinikums Dortmund ereigneten sich zwischen dem 01.01.2017 und dem
31.12.2018 4369 Geburten. Im Jahr 2017 wurden 20,5 % und 2018 20,3 % aller Geburten eingeleitet.
Diese Geburten sind Gegenstand der durchgefiihrten Untersuchung. Wie Abbildung 5 zu entnehmen
ist, ist die Geburtenanzahl im zweiten Kalenderjahr um 147 (6,96 %) gestiegen, der Anteil an Ge-

burtseinleitungen blieb konstant.

Insgesamt wurden innerhalb des zweijahrigen Zeitraums 892 Patientinnen eingeleitet. In die Untersu-
chung eingeschlossen wurden nach der Selektion durch die genannten Ausschlusskriterien 876 Patien-
tinnen.
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Abb. 5: Anzahl der Geburten von 2017-2018 und Anteil an Geburtseinleitungen

4.1.2 Basisdaten des Patientenkollektivs
41.2.1 Alter

Das Alter der Patientinnen im untersuchten Kollektiv lag zwischen 16 und 46 Jahren und betrug im
Mittel 29,8 Jahre. Der Hauptanteil mit 49,5 % der Patientinnen war bei der Einleitung zwischen 18 und
29 Jahre alt. Der Kategorie Risikograviditdt ab dem 35. Lebensjahr wurden ein Finftel (21,7 %) aller

Patientinnen zugeordnet.
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Abb. 6: Alter der Schwangeren bei der Geburtseinleitung; Std.-Abw. = Standardabweichung

4.1.2.2 Body-Mass-Index

Der Body-Mass-Index des Patientenkollektivs lag zu Schwangerschaftsbeginn zwischen 14,8 und
71,2 kg/m?. Im Mittel betrug der BMI 26,43 kg/m?2. Zu Schwangerschaftsbeginn waren 48,4 % der Pati-
entinnen normalgewichtig. Knapp die Mehrheit der Patientinnen war dementsprechend nach WHO-
Kriterien nicht normalgewichtig. Einen Uberblick tiber die Verteilung der Patientinnen auf die Ge-

wichtsklassen gewihrt die folgende tabellarische Ubersicht:

Definition

Body-Mass-Index (kg/m?)

Anzahl (%)

Untergewicht
Normalgewicht
Ubergewicht
Adipositas Grad |
Adipositas Grad Il
Adipositas Grad IlI

<18,5
18,5-24,9
25-29,9
30-34,9
35-39,9
=40

20 (2,3 %)
424 (48,4 %)
233 (26,6 %)
107 (12,2 %)
60 (6,8 %)
32(3,7 %)

Tabelle 5: Verteilung der Patientinnen auf BMI-Klassen (angelehnt an WHO 2000)
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4.1.2.3 GroRe

Im Mittel betrug die GroRRe der Schwangeren 165,6 cm (+ 6,5 cm). Die 25. Perzentile der KérpergréRe
lag bei 161 cm, die 75. Perzentile bei 170 cm.

100 A
Mittelwert= 1657
1 Std.-Abw. =64

N=2876

80

60 -

Anzahl Patientinnen

140 150 160 170 180 190

KorpergroRe [cm]

Abb. 7: KorpergroRe der Schwangeren; Std.-Abw.= Standardabweichung

4.1.2.4 Gestationsalter nach errechnetem Termin

Die Tragzeit zu Einleitungsbeginn betrug im Durchschnitt 38,99 abgeschlossene Schwangerschaftswo-
chen (274,94 Tage). Minimal betrug die Schwangerschaftsdauer 31 Wochen (222 Tage) und maximal
42 Wochen (292 Tage). Der grofSte Anteil der Patientinnen hatte bei Einleitungsbeginn ein Gestations-
alter zwischen 37 + 0 und 40 + 0 SSW (56,4 %, N = 494).

Eine Terminlberschreitung (40 + 1 bis 41 + 6 SSW) lag in 36,1 % (N = 316) der Félle vor. Bei einer Ter-
minliberschreitung von bis zu einer Woche nach dem errechneten Termin wurden 149 Patientinnen
eingeleitet (17 %). Bei bis zu zehn Tagen lGiber dem Termin wurden 158 Patientinnen eingeleitet (18 %).

Eine Ubertragung (ab 42 + 0 SSW) lag nur bei einer Patientin (0,1 %) vor.
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Abb. 8: Gestationsdauer in Schwangerschaftswochen bei Geburtseinleitung

4.1.2.5 Graviditat

Die grof3te Gruppe der Patientinnen in der Erhebung waren Erstgravide, 377 von 876 (43 %). Ungefadhr
ein Finftel war zum zweiten Mal schwanger (Gravida 2; 21,8 %; N = 191). Bei weiteren 14,3 % (N = 125)
der Patientinnen war es die dritte Schwangerschaft (Gravida 3). Die maximale Schwangerschaftsanzahl

im untersuchten Kollektiv betrug 13.
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Abb. 9: Anzahl Schwangerschaften (Graviditét) bei Geburtseinleitung
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4.1.2.6 Paritdt

Im Kollektiv aller eingeleiteten Patientinnen waren 471 Frauen erstgebarend, sogenannte Nullipara

(54 %). Mehrgebarend waren demnach 405 Frauen (46 %).

Paritat N=876

0 471 (53,8 %)
1 188 (21,5 %)
2 115 (13,1 %)
3 57 (6,5 %)
>4 45 (5,1 %)

Tabelle 6: Anzahl der entbundenen Kinder pro Patientin (Paritat)

4.1.2.7 Vorerkrankungen und schwangerschaftsspezifische Begleiterkrankungen

Von 876 Patientinnen hatte ein Drittel aller Patientinnen (N = 293) mindestens eine Vorerkrankung.

Mehrere Vorerkrankungen (zwei oder drei) lagen bei 7,2 % aller Schwangeren vor (N = 63).

Hinsichtlich der schwangerschaftsspezifischen Begleiterkrankungen werden der Gestationsdiabetes

und hypertensive Schwangerschaftserkrankungen naher betrachtet.

Ein Gestationsdiabetes lag bei 149 (17,0 %) der Schwangeren vor. Bei 36 (4 %) Patientinnen des Kol-
lektivs lagen dariber keine Angaben vor oder es wurde keine Testung durchgefihrt. Ein insulinpflich-
tiger Gestationsdiabetes bestand dabei in 9,5 % (N = 83), ein didtetisch eingestellter Gestationsdia-
betes in 7,5 % (N = 66) der Falle. Differenziert betrachtet wurde der praexistente Diabetes Typ 1 oder
2. Im Studienkollektiv waren 0,5 % der Patientinnen Typ-1-Diabetikerinnen (N = 4). Der Typ-2-Diabetes

betraf 1,4 % (N = 12) der Frauen.
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Abb. 10: Haufigkeiten des Gestationsdiabetes im Studienkollektiv; iGDM = insulinpflichtiger und dGDM = diatetisch einge-
stellter Gestationsdiabetes
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Die Anzahl hypertensiver Erkrankungen in der Schwangerschaft war gering und betraf 4,8 % der
Schwangeren (N = 42) im Kollektiv. Die Hauptentitaten waren in drei Viertel der Falle eine schwanger-

schaftsinduzierte Hypertonie (N = 13) oder eine Praeklampsie (N = 17).
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Abb. 11: Haufigkeiten der hypertensiven Schwangerschaftserkrankungen; HELLP= Haemolysis, elevated Liver Enzymes, low
Platelet Count

Ein anamnestischer Nikotinabusus in der Schwangerschaft lag bei 13,6 % aller Patientinnen vor.
4.1.2.8 Geburtshilfliche Anamnese

In der Vorgeschichte von 57 Schwangeren des Einleitungskollektivs (6,5 %) kam eine Schnittentbin-
dung vor. 348 Patientinnen waren in der Vergangenheit bereits vaginal entbunden worden (39,7 %).
Eine vaginal-operative Entbindung lag in der geburtshilflichen Anamnese bei 29 Schwangeren vor

(3,3 %).
4.1.2.9 Entbindungsmodus

Von 876 eingeleiteten Patientinnen wurden 545 Patientinnen spontan vaginal entbunden (62,2 %).
Eine vaginal-operative Entbindung mittels Forzeps oder Vakuum wurde in 54 Fallen durchgefiihrt
(6,2 %). Zu einer Sektio kam es in 277 Fallen (31,6 %). Bei 27 von diesen 277 Fallen war eine Notsektio
erforderlich (3,1 %). Wenn der Einleitungserfolg als eine Vermeidung einer Sectio caesarea definiert
wird, wurden im gesamten Einleitungskollektiv 68,4 % vaginal entbunden. Bei den Schwangeren mit

Geburtseinleitung lag die Kaiserschnittrate also nur knapp tber dem Bundesdurchschnitt (s. o.).
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Abb. 12: Haufigkeit der Entbindungsmodi unter allen Geburtseinleitungen

4.1.2.10 Eingruppierung nach Robson-Klassifikation

Eine Kaiserschnittentbindung wurde im Jahr 2017 bei 1166 von 2111 Entbindungen durchgefiihrt
(55,2 %). Nach der Robson-Klassifikation wurden 213 Patientinnen der Gruppe 2a (Nullipara, Einling,
Schadellage, > 36 SSW, keine spontane Wehentétigkeit, Geburtseinleitung) zugeordnet und 138 Pati-
entinnen der Gruppe 4a (Multipara, keine vorherige Sektio, Einling, Schadellage, > 36 SSW, keine spon-
tane Wehentatigkeit, Geburtseinleitung). Ein Kaiserschnitt wurde bei 43,2 % der Patientinnen aus der
Gruppe 2a (N =92/213) und bei 14,5 % der Patientinnen aus der Gruppe 4a (N = 20/138) vorgenom-

men.

Im Jahr 2018 wurden 1108 von insgesamt 2258 Patientinnen per Kaiserschnitt entbunden (49,1 %).
233 Patientinnen wurden der Gruppe 2a und 169 Patientinnen der Gruppe 4a nach Robson zugeord-
net. Davon erfolgte bei 42,9 % der Patientinnen aus Gruppe 2a (N = 100/233) und bei 12,4 % der Pati-
entinnen aus Gruppe 4a (N = 21/169) die Entbindung per Kaiserschnitt. Die erhéhte Kaiserschnittrate
am Klinikum Dortmund resultiert aus der Vielzahl an Hochrisikoschwangeren im Perinatalzentrum Le-

vel 1 mit jahrlich allein 140 bis 150 Neonaten mit einem Geburtsgewicht von unter 1500 g.
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Abb. 13: Entbindungsmodus der Patientinnen der Gruppen 2a und 4a nach Robson-Klassifikation der Jahre 2017/18

4.2 Einleitungsbezogene Daten
4.2.1 Indikationen zur Geburtseinleitung

In dieser Studie wurden maximal zwei Hauptindikationen zur Geburtseinleitung erfasst. In 81,2 %
(N =711) der Félle lag eine Hauptindikation zur Einleitung vor. In 18,8 % (N = 165) lagen dementspre-
chend zwei Hauptindikationen zur Geburtseinleitung vor. Insgesamt wurden 17 Einleitungsindikatio-

nen erfasst und gingen in die Auswertung mit ein (vgl. Kapitel 3.3.1.1).

Die haufigsten Indikationen zur Geburtseinleitung mit tGber der Halfte der Falle waren die Terminiiber-
schreitung mit 30,3 % (N = 265) und der vorzeitige Blasensprung mit 27,6 % (N = 242). Darliber hinaus
lagen bei insgesamt einem Drittel der Falle die Einleitungsindikationen Gestationsdiabetes (12,6 %;
N =110), Verdacht auf fetale Makrosomie (10,2 %; N =89) und die fetale Wachstumsretardie-
rung/Plazentainsuffizienz/SGA (9,5 %; N = 83) vor. Ein Uberblick iiber alle Einleitungsindikationen ist

in der nachfolgenden Abbildung enthalten.
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Abb. 14: Einleitungsindikationen und deren Haufigkeit im Einleitungskollektiv

Die finf haufigsten Indikationen werden im Weiteren naher betrachtet. Aufgrund der eingeschrankten
Aussagekraft bei einer geringen Fallzahl der Gbrigen Indikationen finden diese nur bei gezielten Frage-

stellungen Beachtung.

4.2.1.1 Indikationen und Gestationsalter

Die Indikationen zur Geburtseinleitung verteilen sich in ihren Haufigkeiten unterschiedlich auf die
Schwangerschaftswochen. Eine genaue Darstellung erfolgt in Tabelle 7, in der die fiinf haufigsten Indi-

kationen zur Geburtseinleitung enthalten sind.

Indikation Gesamt | Schwangerschaftswochen

N=876 [ <37+0 37 + 0 bis 40 + 1 bis 41 + 0 bis >41+2

40+0 40+6 41+2

TerminUberschreitung 265 0 (0,0 %) 0 (0,0 %) 99 (37,3 %) | 156 (58,9 %) | 10 (3,8 %)
Vorzeitiger Blasensprung | 242 57 (23,6 %) | 154 (63,6 %) | 28 (11,6 %) | 2 (0,8 %) 1(0,4 %)
Gestationsdiabetes 110 1 (0,9 %) 95 (86,4 %) 13 (11,8 %) | 1 (0,9 %) 0 (0,0 %)
(V. a.) Fetale Makroso- 89 1(1,1%) 67 (75,3 %) 20(22,5%) | 1(1,1%) 0 (0,0 %)
mie
Wachstumsretardie- 83 2 (2,4 %) 69 (83,1 %) 12 (14,5 %) | 0 (0,0 %) 0 (0,0 %)
rung/SGA

Tabelle 7: Ausgewahlte Indikationen zur Geburtseinleitung und deren Verteilung auf die Schwangerschaftswochen
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Aufgrund des Wunsches nach Einleitung bzw. der maternalen Erschépfung fand bei keiner Patientin
die Geburtseinleitung vor abgeschlossenen 37 Schwangerschaftswochen statt. Nahezu drei Viertel der
Patientinnen wurde bis zum errechneten Termin eingeleitet (74,5 %; N = 38) und gut ein Viertel bis
einschlieRlich 40 + 6 SSW (25 %; N = 13). Im Risikokollektiv der Schwangeren 2 40 Jahre (N = 8) zum

Zeitpunkt der Geburtseinleitung wurden alle Frauen bis spatestens 40 + 6 SSW eingeleitet.
4.2.1.2 Indikationen und die erfolgreiche Geburtseinleitung

Insgesamt wurde bei 876 Patientinnen eine Geburtseinleitung durchgefiihrt. Davon haben 599 Frauen
vaginal geboren (68,4 %). Eine in dieser Studie als erfolgreich definierte Geburtseinleitung mit einer

vaginalen Entbindung innerhalb von 72 Stunden lag bei 577 Patientinnen vor (65,9 %).

Im Rahmen dieser Untersuchung zeigten sich Unterschiede im Einleitungserfolg beziiglich einzelner
Einleitungsindikationen. Die nachfolgende Tabelle demonstriert die Einleitungserfolge und die Induk-

tions-Geburts-Zeiten der funf haufigsten und zwei weiterer ausgewahlter Indikationen auf.

Indikation Gesamt Erfolg Mittlere

N =876 vaginale Entbindung innerhalb Induktions-Geburts-Zei-

von 72 h ten
(£ Standardabweichung)

Terminuberschreitung 265 175 (66,0 %) 19,76 h (% 15,55 h)
Vorzeitiger Blasensprung 242 166 (68,6 %) 13,90 h (+ 11,32 h)
Gestationsdiabetes 110 66 (60,0 %) 27,52 h (+ 26.20 h)
(V.a.) Fetale Makrosomie 89 54 (60,7 %) 28,73 h (+ 21,42 h)
Wachstumsretardierung/SGA 83 54 (65,1 %) 27,59 h (+ 24,92 h)
Wunsch nach Einleitung/matterli- | 51 34 (66,7 %) 27,58 h (+ 25,15 h)
che Erschopfung
Suspekter oder pathologischer 16 6 (37,5 %) 31,17 h (+ 23,26 h)
Dopplerbefund

Tabelle 8: Einleitungserfolg und mittlere Induktions-Geburts-Zeiten bei ausgewahlten Indikationen zur Geburtseinleitung

Bei Betrachtung der finf haufigsten Einleitungsindikationen lag die héchste Erfolgsrate mit 68,6 % und
die im Mittel kiirzeste Induktions-Geburts-Zeit mit 13,9 h bei der Indikation vorzeitiger Blasensprung
vor. Im Gegensatz dazu hatten die Indikationen Gestationsdiabetes und fetale Makrosomie von den
flinf haufigsten Indikationen die niedrigsten Erfolgsraten mit 60,0 % und 60,7 %. Die mittleren Induk-
tions-Geburts-Zeiten lagen bei diesen Indikationen bei 27,52 h (+ 26,20 h) und 28,73 h (£ 21,42 h) und

waren damit annahernd doppelt so hoch wie bei einem vorzeitigen Blasensprung.

Die niedrigste Erfolgsrate im gesamten Einleitungskollektiv mit 37,5 % hatten Patientinnen mit der Ein-
leitungsindikation suspekter oder pathologischer Dopplerbefund. Die durchschnittliche I-G-Zeit lag mit
31,17 h (£ 23,26) im Mittelfeld aller Indikationen. Bei einem maternalen Wunsch nach einer Ge-
burtseinleitung fiel eine Erfolgsrate von 66,7 % auf, die héher war als im Gesamtkollektiv. Die I-G-Zeit

dieser Indikation lag ebenfalls im Mittelfeld der I-G-Zeiten aller Indikationen.
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4.2.2 Indikationen zum Einleitungsabbruch

Der Einleitungsabbruch wurde in dieser Studie als Entbindung per Sektio aus fetaler oder maternaler
Indikation definiert. Ein Einleitungsabbruch wurde in 277 Fallen durchgefiihrt (31,6 %). Es konnten ma-
ximal zwei Indikationen zum Einleitungsabbruch angegeben werden. Eine zweite Indikation zum Ein-
leitungsabbruch wurde bei 133 Patientinnen gestellt (48,0 %). Demnach flossen 410 Indikationen zum

Einleitungsabbruch in die Auswertung ein.

Am haufigsten erfolgte ein Einleitungsabbruch aufgrund eines suspekten oder pathologischen CTGs
mit 38,3 %. In 26,8 % der Falle lautete die Indikation zum Abbruch Geburtsstillstand oder protrahierte
Austreibungs- oder Eroffnungsphase. Am dritthaufigsten wurde ein Abbruch auf Wunsch der Schwan-
geren aufgrund maternaler Erschépfung oder mangelnder Kooperation der Schwangeren durchgefiihrt
(15,1 %). Auf den Einleitungsabbruch bei frustraner Geburtseinleitung (6,6 %) soll im Weiteren aus-
fihrlicher eingegangen werden. Ein Uberblick tiber die Haufigkeiten aller Abbruchindikationen im un-

tersuchten Kollektiv findet sich in der nachfolgenden tabellarischen Ubersicht.

Indikationen fiir einen Einleitungsabbruch (Sektio) Anzahl N=410
Suspektes oder pathologisches CTG 157 (38,3 %)
Geburtsstillstand oder protrahierte Austreibungsphase/Eréffnungsphase 110 (26,8 %)
Maternale Erschopfung oder mangelnde Kooperation der Mutter 62 (15,1 %)
Frustrane Geburtseinleitung 27 (6,6 %)
V. a. zephalo-pelvines Missverhaltnis 18 (4,4 %)
Amnioninfektionssyndrom 15 (3,7 %)
Praazidose/Azidose MBU 8(2,0%)
Sonstiges 6 (1,5 %)
Narbenschmerzen/drohende Ruptur 5(1,2 %)
Maternale Erkrankung 1(0,2 %)
Fetale Herzrhythmusstérung 1(0,2 %)

Tabelle 9: Haufigkeiten verschiedener Indikationen fiir einen Einleitungsabbruch (Sektio); CTG = Kardiotokographie,
MBU = Mikroblutuntersuchung

4.2.3 Einleitungsmethoden und Effektivitat
4.2.3.1 Ubersicht der Einleitungsergebnisse

Erfolgreich eingeleitet (vaginale Entbindung innerhalb von 72 Stunden) wurden im vorliegenden Kol-
lektiv knapp 66 % der Patientinnen (65,9 %; N = 577). Bei einer Gesamtzahl der eingeschlossenen Pa-

tientinnen von 876 war somit bei 299 Patientinnen die Geburtseinleitung nicht erfolgreich (34,1 %).

Von den erfolgreich eingeleiteten Patientinnen wurden 90,9 % (N = 525) spontan entbunden und in
9,0 % der Falle (N =52) kam es zu einer vaginal-operativen Entbindung (Vakuumentbindung oder
Forzeps). Unter den nicht erfolgreichen Geburtseinleitungen (Misserfolge) wurde bei dem lberwie-

genden Teil der Patientinnen (92,6 %) die Einleitung aus fetaler oder maternaler Indikation heraus ab-
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gebrochen, d. h., bei diesen Patientinnen wurde eine Sektio durchgefiihrt (N = 277). Eine Geburtsbe-
endigung per Sektio erfolgte somit bei 31,6 % aller eingeleiteten Patientinnen. Ein geringer Anteil der
per definitionem nicht erfolgreich eingeleiteten Patientinnen (N = 22, 3,7 % aller vaginal entbundenen
Patientinnen) konnten nach mehr als 72 Stunden vaginal entbunden werden. Der gréRte Anteil der
Patientinnen wurde spontan (N = 20) sowie zwei Patientinnen per vaginal-operativer Entbindung ent-

bunden.

Eine frustrane Geburtseinleitung, definiert als Fehlen von geburtswirksamer, effektiver Wehentatig-

keit nach Geburtseinleitung, betraf 27 Patientinnen (3,1 %). Diese wurden alle per Sektio entbunden.

Die Ergebnisse werden in der folgenden Abbildung zusammengefasst.

Studienkollektiv:
N-876

Erfolgreiche

Geburtseinleitung
(vaginale Entbindung
< 72 Stunden)
N-577

A

Nicht erfolgreiche
Geburtseinleitung
(Misserfolg)
N-299

2

spp Efittindiig: per VIO E[nleltungsablbruch Frustrantla Vaginale Entbindung
N-525 N-52 per Sektio [«  Geburtseinleitung >72 Stunden
N-277 N-27/277 N-22
SPP Entbindung per VOE
N-20 N-2

Abb. 15: Erfolg und Misserfolg der Geburtseinleitung: Ubersicht der Einleitungsergebnisse im Studienkollektiv;
SPP = Spontanpartus, VOE = vaginal-operative Entbindung

Der groRte Teil der erfolgreich eingeleiteten Patientinnen (N = 404/577, 70,0 %) wurde innerhalb von
24 Stunden vaginal entbunden. Nach 48 Stunden konnten nur noch sehr wenige Patientinnen vaginal

entbunden werden (N = 35/577, 6,1 %).
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Abb. 16: Erfolgreiche Entbindungen nach Induktions-Geburts-Zeit klassiert (< 24 h/25-48 h/49-72 h)

4.2.3.2 Anzahl der Geburtseinleitungen

Die Anzahl der Geburtseinleitungen war bei knapp der Halfte aller Studienpatientinnen begrenzt auf
eine Intervention (49,9 %; N = 437). Ungefahr ein Viertel der Frauen erhielten zwei Medikamentenap-
plikationen zur Einleitung (23,2 %; N =203). Drei Geburtseinleitungen wurden bei 92 Patientinnen

durchgefiihrt (10,5 %). Uber drei Geburtseinleitungen erfuhren 144 von 876 Patientinnen (16,4 %).
4.2.3.3 Ausgangs-Bishop-Score

Vor der ersten Geburtseinleitung lag der Bishop-Score (Synonym Ausgangs-Bishop-Score oder BISHOP-
Score 1) aller Studienteilnehmerinnen zwischen minimal 0 und maximal 11 Punkten und im Mittel bei

3,27 (% 2,26) Punkten.
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Abb. 17: Verteilung der Ausgangs-Bishop-Score-Werte (BISHOP-Score 1) im Kollektiv; Std.-Abw. = Standardabweichung

Im Kollektiv der Patientinnen mit einer erfolgreichen Geburtseinleitung lag der erhobene initiale Bis-
hop-Score (BISHOP-Score 1) ebenfalls zwischen 0 und 11 Punkten. Der Mittelwert lag hier bei 3,59
Punkten (+ 2,28).

12 =

4

=

1

00
00

@
l A
|
I

i

BISHOP-Score 1
(o)}
|

- I —
) T 1

| I
nein ja

Entbindung <72 h

Abb. 18: Boxplot-Darstellung BISHOP-Score 1 aller (erfolgreich) eingeleiteten Patientinnen

Bei Patientinnen, die nicht innerhalb von 72 Stunden entbunden werden konnten, lag der Ausgangs-
Bishop-Score deutlich niedriger, im Durchschnitt bei 2,67 (+ 2,09) Punkten. Bei Patientinnen mit einer

frustranen Geburtseinleitung (N = 27) lag der Ausgangs-Bishop-Score zwischen minimal 0 und maximal
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5 sowie im Mittel bei 2,04 (+ 1,62) Punkten. Patientinnen, die eine Geburtseinleitung isoliert mit
Prostaglandinen (Gruppe 1-7) erhielten und erfolgreich eingeleitet wurden (N = 488/732; 66,7 %), hat-
ten einen Ausgangs-Bishop-Score von 3,28 (+ 2,08) Punkten. Die Gruppe, die isoliert erfolgreich mit
Oxytocin (Gruppe 8) eingeleitet wurde (N =28/38; 73,7 %), wies einen Ausgangs-Bishop-Score von
6,82 (£ 1,92) Punkten vor.

4.2.3.4 Medikamente zur Geburtseinleitung

Innerhalb des untersuchten Patientenkollektivs wurden zehn verschiedene Einleitungsmethoden ver-
wendet (vgl. Kapitel 3.3.1.2.2). Die verwendeten Medikamentengruppen umfassten sowohl die Appli-
kation nur eines Wirkstoffs als auch den Einsatz von Medikamentenkombinationen (seriell appliziert).
Dabei ist zu beachten, dass die Reihenfolge der Auflistung nicht zwangslaufig der Applikationsfolge

entsprach.

Die Verteilung der Verwendungshaufigkeiten aller Einleitungspraparate bzw. Medikamentengruppen

sind der nachfolgenden Abbildung zu entnehmen.
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Abb. 19: Verwendungshiufigkeiten der Medikamentengruppen im Einleitungskollektiv; DPv = Dinoproston vaginal,
DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kom-
binationen

Insgesamt erfolgte der GrofSteil der Geburtseinleitungen mit Prostaglandinen. 732 von 876 Patientin-
nen erhielten eine Geburtseinleitung isoliert mit Prostaglandinen (Gruppe 1-7; 83,6 %). Der lberwie-
gende Teil der Patientinnen wurde mit dem Wirkstoff Dinoproston isoliert oder mithilfe der Kombina-

tion der verschiedenen Applikationsarten eingeleitet (68,7 %; N = 602).

Bei der Auswertung und Diskussion der Ergebnisse im Hinblick auf die verwendeten Medikamente zur

Geburtseinleitung wurden in dieser Arbeit nur die Gruppen 1 bis 8 ndher betrachtet. Der Schwerpunkt
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liegt auf einer Gegenliiberstellung von den Wirkstoffen Dinoproston und Misoprostol sowie auf dem

Vergleich zur Geburtseinleitung mit intravendsem Oxytocin.
4.2.3.4.1 Medikamente und Entbindungsmodus

Die Haufigkeiten der verschiedenen Entbindungsmodi (Spontanpartus, Sektio oder vaginal-operative

Entbindung) sind in den Medikamentengruppen unterschiedlich stark vertreten.

Medika- Abkiirzung Gesamtanzahl SPP Sektio VOE
menten- N =876 N=545 N=277 N=54
gruppe

1 DPv 271 178 (65,7 %) 81 (29,9 %) 12 (4,4 %)
2 DPic 172 115 (66,9 %) 44 (25,6 %) 13 (7,5 %)
3 DPv + DPic 159 92 (57,9 %) 54 (33,9 %) 13 (8,2 %)
4 MVI 98 49 (50,0 %) 38 (38,8 %) 11 (11,2 %)
5 MVI + Dpv 12 7 (58,3 %) 4 (33,3 %) 1(8,3%)
6 MVI + DPic 9 4 (44,4 %) 5 (55,6 %) 0

7 MVI + Dpv + DPic | 11 4 (36,4 %) 7 (63,6 %) 0

8 (0] 38 29 (76,3 %) 9 (23,7 %) 0

9 PG +0 48 27 (56,3 %) 19 (39,6 %) 2 (4,2 %)
10 So 58 40 (69,0 %) 16 (27,6 %) 2(3,4%)

Tabelle 10: Haufigkeiten der verschiedenen Entbindungsmodi in den einzelnen Medikamentengruppen; DPv = Dinopros-
ton vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e),
So = Sonstige Kombinationen; SPP = Spontanpartus, VOE = vaginal-operative Entbindung

Dinoproston

Bei der Verwendung von Dinoproston war unabhangig von der Applikationsform (vaginal oder intra-
zervikal), eine héhere Vaginalgeburtenrate (SPP und VOE) bei der Anwendung einer Applikationsform
als bei Verwendung beider Applikationsformen in Kombination zu verzeichnen (70,1 % DPv und 74,4 %
DPic versus 66,0 % bei der Kombination DPv + DPic). Dementsprechend war die Rate an Sektiones bei
der Anwendung der Kombination DPv + DPic héher als bei der Verwendung einer einzelnen Dinopros-

ton-Applikationsform.

Misoprostol

Unter Verwendung des MVI zur Geburtseinleitung wurden 61,2 % der Frauen vaginal entbunden. Der
Anteil, der per Sektio entbundenen Frauen lag mit 38,8 % hoher als in der Gruppe der Frauen, die mit

isoliertem Dinoproston (Sektio 29,7 %) eingeleitet wurden.

Kombination von Dinoproston und Misoprostol

Die Rate an Entbindungen per Sektio trat gehauft bei Kombinationseinleitungen auf und war bei der

Kombination von MVI + DPv + DPic mit 63,6 %, bezogen auf das Gesamtkollektiv, am hdchsten.

Oxytocin

Bei Geburtseinleitungen, die isoliert mit Oxytocin durchgefiihrt wurden, trat mit 76,3 % (N = 29) die

hochste Rate an spontanen Entbindungen im Vergleich zu allen anderen Medikamentengruppen auf.
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Zudem lag die die niedrigste Rate an Sektiones mit 23,7 % bezogen auf alle Medikamentengruppen vor
und es wurde keine VOE durchgefiihrt. Eine Geburtseinleitung allein mit Oxytocin wurde nur bei ge-

burtsreifem Befund vorgenommen (vgl. Kapitel 2.4.2 und 3.3.1.2.2).
4.2.3.4.2 Medikamente und Indikationen

Unter den haufigsten Indikationen zur Geburtseinleitung, der Terminiiberschreitung, dem Gestations-
diabetes und der Wachstumsretardierung/SGA, entsprach die Verteilung der angewendeten Medika-

mente annahernd der Verteilung im Gesamtkollektiv:
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Abb. 20: Verwendungshiufigkeiten der Medikamentengruppen im Einleitungskollektiv; DPv = Dinoproston vaginal,
DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kom-
binationen
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Abb. 21: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei der Indikation Terminiiberschreitung; DPv = Dinopros-
ton vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e),
So = Sonstige Kombinationen
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Abb. 22: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei der Indikation Gestationsdiabetes; DPv = Dinoproston
vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sons-
tige Kombinationen
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Abb. 23: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei der Indikation Fetale Wachstumsretardierung/Plazen-
tainsuffizienz/SGA; SGA = Small for gestational Age, DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal,
MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

Ausnahmen betrafen die Einleitungsindikationen vorzeitiger Blasensprung und fetale Makrosomie.

Beim vorzeitigen Blasensprung wurde das Misoprostol-Vaginalinsert nur in 2,5 % im Vergleich zum
Gesamtkollektiv mit 11,2 % verwendet. Zudem war die Anwendung von Dinoproston-Gel intrazervikal
mit 28,1 % besonders hoch im Gegensatz zu 19,6 % im Gesamtkollektiv. Im Vergleich zu den anderen
vier haufigsten Indikationsgruppen lagen die Einleitungen mit isoliertem Oxytocin mit 7,4 % ebenfalls
hoéher versus 2,4 bis 3,8 %. Auch hier ist die hohere Rate an Geburtseinleitungen durch Oxytocin auf

den hoheren Bishop-Score in der Blasensprung-Gruppe zurtickzufiihren.
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Abb. 24: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei der Indikation vorzeitiger Blasensprung;
DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

Bei der Einleitungsindikation fetale Makrosomie kam es im Vergleich zu den anderen vier haufigsten
Einleitungsindikationen mit isoliert intrazervikal appliziertem Dinoproston mit 9 % zur niedrigsten Ein-
leitungsrate, wahrend das Mittel 20,4 % betrug. Zudem war der héchste Anteil an Verwendungen des
Misoprostol-Vaginalinserts mit 18,0 % und der Kombination aus Prostaglandinen gefolgt von Oxytocin

(Gruppe 9) mit 10,1 % zu verzeichnen.
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Abb. 25: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei der Indikation (V. a.) fetale Makrosomie; V. a. = Ver-
dacht auf, DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

4.2.3.4.3 Medikamente und Paritat

Der Wirkstoff Dinoproston (Gruppe 1-3) wurde als Medikament zur Geburtseinleitung zu 53,5 % bei
Nulliparae verwendet. Bei Verwendung des Wirkstoffs Misoprostol als Vaginalinsert entfiel der Haupt-
anteil auf Nulliparae (82,7 %). Die im Gesamtkollektiv gering vertretene Wirkstoffkombination aus
Dinoproston und Misoprostol (Gruppe 5-7) wurde ebenfalls fast ausschlieBlich bei Nulliparitat ver-
wendet. Oxytocin hingegen kam mit einer relativen Haufigkeit von 84,2 % haufiger bei Mehrgebéaren-
den zum Einsatz (> 1 vorangegangene Geburt). Bei Verwendung der Prostaglandine gefolgt von Oxy-

tocin bestand eine Verteilung der Erst- zu Mehrgebadrenden von 58,3 % zu 42,7 %.

Ein Gesamtiberblick tber die Verteilung aller Medikamentengruppen in Bezug auf die Paritdt kann

mithilfe der folgenden Abbildung gewonnen werden.
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Abb. 26: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei Nulliparitdt und Mehrgebarenden; DPv = Dinoproston

vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sons-
tige Kombinationen

4.2.3.4.4 Medikamente und Einleitungserfolg

Der Einleitungserfolg, definiert als vaginale Entbindung innerhalb von 72 Stunden, variierte innerhalb
der Studie in den verschiedenen Medikamentengruppen. Die mittleren |-G-Zeiten sind ein zusatzlicher

Marker fir die Effektivitdat einer Medikamentengruppe und variierten ebenfalls unter diesen (siehe

Tabelle 11).
Medika- | Abkiirzung N =876 | Mittlere Einleitungserfolg | Einleitungserfolg (vaginale
menten- I-G-Zeiten (vaginale Geburt | Geburt innerhalb von 72
gruppe aller vaginaler innerhalb von 24 | Stunden)
Entbindungen Stunden)
in h (£ SD)
1 DPv 271 16,52 (+ 15,55) | 153 (56,5 %) 188 (69,4 %)
2 DPic 172 13,62 (+ 10,23) | 107 (62,2 %) 128 (74,4 %) 2(2;61/ 5;))2
,1 7
3 DPv + DPic 159 36,37 (£ 22,36) | 35(22,0 %) 100 (62,9 %)
a MVI 98 16,40 (£ 8,33) | 51 (52,0 %) 60 (61,2 %)
5 MVI + Dpv 12 56,13 (+ 54,80) | 1(8,3 %) 7 (58,3 %)
6 MVI + DPic 9 45,75 (£37,16) | 1(11,1%) 3(33,3 %) é;zé 3;/2)
9 /0
7 MVI + Dpv + DPic | 11 66,00 (+34,59) [0 2 (18,2 %)
8 o) 38 8,28 (+13,79) | 27 (71,1 %) 28 (73,7 %)
9 PG +0 48 39,34 (+23,42) | 8(16,7 %) 25 (52,1 %)
10 So 58 33,05 (+30,22) | 21 (36,2 %) 36 (62,1 %)

Tabelle 11: Induktions-Geburts-Zeiten (I-G-Zeiten) und Einleitungserfolg in den Medikamentengruppen; DPv = Dinopros-
ton vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e),
So = Sonstige Kombinationen




Ergebnisse

200
Entbindung
<£72h

150

O nein
[ _JE!

100

Anzahl der Patientinnen

50
0
> 2 L = > L 9 & £ v
5 & &8 5 § &8 8§ g %% %
S S 2 3 s 52 5
& S 3 § z Bgx @
+ o @
s C o
2 a
Einleitungsgruppen

Abb. 27: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei allen erfolgreich eingeleiteten Patientinnen;
DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen
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Abb. 28: Boxplot-Darstellung von der Induktions-Geburts-Zeit in Stunden (h) in den verwendeten Medikamentengrup-
pen; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

Dinoproston
Bei Verwendung von isoliertem Dinoproston (Gruppe 1-3) wurden 416 Patientinnen innerhalb von 72
Stunden entbunden; demnach lag ein Einleitungserfolg bei 69,1 % aller mit isoliertem Dinoproston ein-

geleiteten Patientinnen vor. Geburtseinleitungen mit intrazervikal appliziertem Dinoproston waren
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von allen Medikamentengruppen am erfolgreichsten, mit einer vaginalen Entbindungsrate von 74,4 %

innerhalb von 72 Stunden.

Misoprostol

Bei der Verwendung des MVI zur Geburtseinleitung wurden 61,2 % der Frauen innerhalb von 72 Stun-

den spontan entbunden (N = 60).

Kombination von Dinoproston und Misoprostol

Bei den Kombinationseinleitungen (Gruppe 5-7) lag die Rate an spontanen Entbindungen innerhalb
von 72 Stunden im Durchschnitt bei 37,5 %. Bei der Kombination MVI + DPv + DPic lag die niedrigste
Erfolgsrate im gesamten Kollektiv mit 18,2 % Entbindungen innerhalb von 72 Stunden vor. Im Hinblick
auf die Induktions-Geburts-Zeiten lagen bei der Verwendung der Kombinationseinleitungen zudem die
langsten I-G-Zeiten vor: MVI + DPv bei 56,13 h (+ SD 54,80 h) und MVI + DPv + DPic bei 66,00 h (+ SD
34,59 h). Zusammenfassend wurden bei den Kombinationseinleitungen mit Misoprostol und Dinopros-
ton im Vergleich zu der Einleitung mit isoliertem Dinoproston und isoliertem Misoprostol weniger Pa-

tientinnen erfolgreich innerhalb von 72 Stunden entbunden.

Oxytocin

Geburtseinleitungen, die isoliert mit Oxytocin durchgefiihrt wurden, waren im Vergleich zu allen an-
deren Medikamentengruppen nach Einleitungen mit intrazervikalem Dinoproston am zweiterfolg-
reichsten. Die spontane Entbindungsrate innerhalb von 72 Stunden betrug 73,7 % (N = 28). Zudem lag
mit durchschnittlich 8,28 Stunden (£ SD 13,79 h) das kirzeste Zeitintervall bis zur Entbindung unter

allen verwendeten Medikamentengruppen vor.

Wirkstoffkombinationen, Anzahl der Einleitungen und Einleitungserfolg

Der Einleitungserfolg war, neben dem verwendeten Wirkstoff, abhangig von der Anzahl der Ge-
burtseinleitungen. So nahm in allen Medikamentengruppen mit zunehmender Anzahl an Geburtsein-
leitungen tendenziell die Erfolgswahrscheinlichkeit ab (vgl. Tabelle 12). Dabei bestehen deutliche Un-
terschiede in den verschiedenen Medikamentengruppen. Exemplarisch lag bei zwei Einleitungen mit
jeweiliger Verwendung isolierter Wirkstoffe aus Gruppe 1 bis 4 die Erfolgsrate um annahernd neun
Prozentpunkte hoher als bei der Verwendung von Wirkstoffkombinationen aus Gruppe 5 bis 7 (68,7 %
in Gruppe 1-4 versus 60,0 % in Gruppe 5-7). Mit steigender Anzahl an Einleitungen lag die Erfolgsrate
bei Verwendung isolierter Wirkstoffe noch héher als bei Verwendung von Wirkstoffkombinationen

(vgl. Tabelle 12).
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Ausgewdhlte An- Isolierte Wirkstoffe Einleitungs- Wirkstoffkombinationen Einleitungs-
zahl an Einleitun- Gruppe 1-4: erfolg Gruppe 5-7: erfolg
gen DPv, DPic, DPv + DPic, MVI + Dpv, MVI + DPic,

MVI MVI + Dpv + DPic
2 163 112 (68,7 %) | 15 9 (60,0 %)
3 66 39 (59,1 %) 5 2 (40,0 %)
4 36 24 (66,7 %) 2 1 (50,0 %)
5 21 14 (66,7 %) 2 0
6 7 3 (42,9 %) 1 0
7 8 2 (25 %) 3 0
8 8 0 1 0

Tabelle 12: Einleitungserfolg in den Medikamentengruppen in Abhdngigkeit von der Anzahl der Einleitungen und vom
verwendeten Wirkstoff; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert,
O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

4.2.3.4.5 Medikamente und Einleitungsabbruch auf maternalen Wunsch

In 62 von 277 Fallen des Einleitungsabbruchs (Entbindung per Sektio) erfolgte der Abbruch aufgrund
maternaler Erschépfung und/oder mangelnder Kooperation der Patientin (22,4 %). Im Hinblick auf die
verschiedenen Medikamentengruppen zur Geburtseinleitung erfolgte ein Einleitungsabbruch auf-
grund dieser Indikation am haufigsten, wenn MVI + DPic (Gruppe 6) sowie MVI + DPv + DPic (Gruppe

7) zur Einleitung verwendet wurden (22,2 % bzw. 18,2 %).
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Abb. 29: Verwendungshiufigkeit der Medikamentengruppen bei der Abbruchindikation maternale Erschpfung und/oder

mangelnde Kooperation der Mutter; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-
Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

4.2.3.4.6 Medikamente bei frustraner Geburtseinleitung

Insgesamt haben 27 Patientinnen im Gesamtkollektiv unter der Geburtseinleitung keine effektive We-

hentatigkeit entwickelt (3,1 %). Bei Betrachtung der einzelnen Medikamentengruppen fiel auf, dass



Ergebnisse

der grote Anteil an Patientinnen mit frustraner Einleitung in der Gruppe mit einer Dreifachkombina-

tion aus MVI + DPv + DPic zu finden war (45,5 %), gefolgt von der Gruppe mit sonstigen Kombinationen

(15,5 %).
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Abb. 30: Verwendungshaufigkeiten der Medikamentengruppen bei der Abbruchindikation frustrane Geburtseinleitung;
DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

4.3

Entbindungsbezogene Daten

43.1 Maternale Parameter

Die im Kapitel 3.3.2.1 beschriebenen maternalen Parameter wurden auf eine Abhangigkeit zu dem
Einleitungserfolg, Einleitungsabbruch (Sektio) oder der frustranen Geburtseinleitung hin geprift, um

einerseits Pradiktoren fiir eine erfolgreiche Geburtseinleitung und andererseits Risikofaktoren fir ei-

nen Misserfolg der Geburtseinleitung zu determinieren.

4.3.1.1 Maternale Parameter und Einleitungserfolg

Ein Uberblick (iber die Mittelwerte der einzelnen maternalen numerischen Variablen in Abhéngigkeit

zum Einleitungserfolg findet sich in der nachfolgend aufgefiihrten Tabelle (siehe Tabelle 13).

Einleitungserfolg
(N =577/876)

Vaginale Entbindung innerhalb von
72 h (N =577/876)

Keine vaginale Entbindung innerhalb
von 72 h (N = 299/876)

Alter (Jahre)
Gestationsdauer (d)

Graviditat (n)

GroRe (cm)

BMI (kg/m?)
Ausgangs-Bishop-Score (n)

29,6
275,2
2,5
165,7
26,3
3,6

30,4
274,5
2,2
165,3
27,0
2,7

Tabelle 13: Maternale Parameter (Basisdaten), Einleitungserfolg und -misserfolg (Darstellung der Mittelwerte)
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Im Vergleich zwischen den beiden Gruppen waren nur minimale Unterschiede hinsichtlich des Alters,
der Gestationsdauer, der GrofSe und des BMIs zu finden. Die Patientinnen aus der Gruppe der erfolg-
reich Eingeleiteten wiesen jedoch mehr vorangegangene Schwangerschaften in der Anamnese auf; die
Graviditat pro Patientin lag im Mittel um 0,3 hoher als in der Vergleichsgruppe. Zudem lag der Aus-

gangs-Bishop-Score vor der ersten Geburtseinleitung um 0,9 Punkte hoher.

Hinsichtlich der Paritat zeigten die Absolutzahlen, dass im Falle eines Einleitungserfolgs die Mehrzahl
der Frauen mehrgebirend waren (N =312/577; 54,1 %). In der Vergleichsgruppe der nicht innerhalb
von 72 Stunden vaginal Entbundenen hingegen waren die meisten Patientinnen, 68,9 %, erstgebdrend

(N =206/299) und folglich anndhernd ein Drittel aller Patientinnen mehrgebarend (31,1 %).

Die oben aufgelisteten maternalen Parameter (vgl. Tabelle 13) wurden dariber hinaus auf eine statis-
tische Abhangigkeit zur Variable Einleitungserfolg untersucht: Hier ergab sich fiir die Variablen Gravi-
ditdit (U=72104,000 Z=-4,189 p=0,001) und Zervixreifegrad (Ausgangs-Bishop-Score)
(U=65661,000 Z =-5,854 p = 0,001) jeweils ein signifikanter Zusammenhang mit dem Faktor Einlei-
tungserfolg. Hinsichtlich des Zusammenhangs zwischen Graviditdt und Einleitungserfolg zeigte sich,
dass bei hoherer Anzahl an Schwangerschaften (Graviditat) pro Patientin der Einleitungserfolg wahr-
scheinlicher war. Dieser Aspekt |dsst sich in der unten dargestellten Abbildung nachvollziehen (siehe

Abbildung 31).
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Abb. 31: Boxplot-Darstellung der Graviditat in Abhangigkeit vom Einleitungserfolg (Entbindung innerhalb von 72 h)
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Hinsichtlich der Bedeutung des Bishop-Score fiir den Einleitungserfolg zeigte sich ein hdherer Einlei-
tungserfolg bei analog dazu héherem Ausgangs-Bishop-Score (Zervixreifegrad). In der folgenden Ab-

bildung wird dieser Sachverhalt veranschaulicht (siehe Abbildung 32).
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Abb. 32: Boxplot-Darstellung BISHOP-Score 1 (Ausgangs-Bishop-Score) in Abhdngigkeit vom Einleitungserfolg (Entbindung
innerhalb von 72 h)

Es bestand ebenfalls ein signifikanter Zusammenhang bei der Variable Paritat (Chi-Quadrat = 47,229,
p = 0,001) bezogen auf den Einleitungserfolg unter Verwendung des Chi-Quadrat-Tests nach Pearson.
Fiir die Variable Zustand nach vaginal-operativer Entbindung (Chi-Quadrat = 3,806, p = 0,051) zeigte
sich eine starke, knapp nicht signifikante Assoziation zum Einleitungserfolg (siehe Abbildung 33). Pati-
entinnen mit einer vaginal-operativen Entbindung in der geburtshilflichen Anamnese wiesen eine ho-
here Wahrscheinlichkeit auf, innerhalb von 72 Stunden vaginal zu entbinden als Patientinnen ohne

VOE in der Vorgeschichte (82,8 % zu 65,3 %).
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Abb. 33: Vorherige vaginal-operative Entbindung in Abhadngigkeit zum Einleitungserfolg (Entbindung innerhalb von 72 h)

In Bezug auf den Faktor Paritat zeigte sich, dass Mehrgebarende erfolgreicher eingeleitet wurden als
Erstgebarende. So lag die Erfolgsrate bei Mehrgebarenden bei 77,0 % (N = 312/405) und bei Erstgeba-
renden bei 56,3 % (N = 206/471). Wie bei den Mehrgebarenden lag auch bei den Erstgebarenden die

Erfolgsrate der Geburtseinleitungen mit 56,3 % hoher als die Misserfolgsrate mit 43,7 %.
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Abb. 34: Einleitungserfolg (Entbindung innerhalb von 72 h) in Abhéngigkeit von der Anzahl an vorherigen Geburten

Fiir alle anderen o.g. maternalen Parameter konnte keine statistische Abhangigkeit bezogen auf den

Einleitungserfolg beschrieben werden.
4.3.1.2 Maternale Parameter und Einleitungsabbruch

Die folgende Tabelle 14 gewihrt einen Uberblick tiber die bereits genannten maternalen Parameter

aller Patientinnen des Abbruchkollektivs.
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Maternale Parameter (Mittelwerte) Abbruch per Sektio Keine Sektio
Parameter (N =277/876) (N =599/876)
Alter (Jahre) 30,2 29,7
Gestationsdauer (d) 274,8 275,0
Graviditat (n) 2,1 2,5

GroRe (cm) 165,2 166,0

BMI (kg/m?) 26,8 26,3
Ausgangs-Bishop-Score (n) 2,7 3,6

Tabelle 14: Maternale Parameter (Basisdaten) und Einleitungsabbruch per Sektio (Darstellung der Mittelwerte)

Die Patientinnen der Subgruppe der per Sektio Entbundenen waren im Durchschnitt dlter, kleiner und
hatten einen minimal hoheren BMI, eine anndhernd gleiche Gestationsdauer, weniger vorherige
Schwangerschaften und einen niedrigeren Ausgangs-Bishop-Score vor Einleitung als die Vergleichs-

gruppe der Patientinnen ohne Entbindung per Sektio (vgl. Tabelle 14).

In der statistischen Auswertung zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen den maternalen
Variablen Graviditdit (U=66580,500 Z=-4,943 p=0,001) und Ausgangs-Bishop-Score
(U=63131,000 Z=-5,746 p = 0,001) bezogen auf den Einleitungsabbruch per Sektio unter Verwen-
dung des Mann-Whitney-U-Tests. Eine Sektio war demnach wahrscheinlicher bei einem niedrigeren
Ausgangs-Bishop-Score und einer geringeren Anzahl an Schwangerschaften in der geburtshilflichen

Anamnese.

Hinsichtlich der Verteilung von Nulliparitdt und Mehrgebarenden bei einer Sektioentbindung zeigte
sich in den Absolutzahlen ein Verhaltnis von fast 3 : 1 (N = 198; 71,5 % versus N = 79; 28,5 %). Bei der
Vergleichsgruppe aller Eingeleiteten ohne Sektio betrug das Verhaltnis der Erstgebarenden zu Mehr-
gebdrenden 1:1,19 (45,6 % zu 54,4 %). Die statistische Auswertung ergab unter Verwendung des Chi-
Quadrat-Tests nach Pearson einen signifikanten Zusammenhang zwischen dem Einleitungsabbruch
per Sektio und der Variable Paritat (Chi-Quadrat = 51,130, p = 0,001). Demnach war die Wahrschein-
lichkeit eines Einleitungsabbruchs per Sektio bei Erstgebarenden hoher. Bei den librigen Parametern

(vgl. Tabelle 14) ergaben sich keine statistischen Abhangigkeiten.

Bei Patientinnen, die einen Einleitungsabbruch per Sektio erfuhren, fanden sich im Vergleich zu Pati-
entinnen, bei denen keine Sektio durchgefiihrt wurde, Unterschiede im Hinblick auf die schwanger-
schaftsspezifischen Begleiterkrankungen, der Eigenanamnese und der geburtshilflichen Anamnese. Ein
Uberblick iiber die einzelnen Parameter in Abhangigkeit vom Entbindungsmodus findet sich in Tabelle

15.
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Parameter Einleitungsabbruch per Sektio Keine Sektio
(N =277) (N=577)
Vorerkrankungen (mind. 1-3) 103 (37,2 %) 190 (31,7 %)
Zustand nach Sektio 26 (9,4 %) 31 (5,2 %)
Zustand nach VOE 3(1,1%) 26 (4,3 %)
Gestationsdiabetes 47 (17,0 %) 100 (16,7 %)
Typ 1/2 Diabetes mellitus 10 (3,6 %) 5(0,8 %)
Hypertensive o o
Schwangerschaftserkrankung 19(6,9 %) 24.(4,0%)

Tabelle 15: Maternale Parameter und Einleitungsabbruch per Sektio (Darstellung der Mittelwerte); VOE = vaginal-
operative Entbindung

In der tabellarischen Gegentiberstellung fallt bei Patientinnen, die per Sektio entbunden worden wa-
ren, auf, dass haufiger Vorerkrankungen wie ein Diabetes mellitus Typ 1 oder 2 bestanden als in der
Gruppe der Patientinnen, die nicht per Sektio entbunden worden waren. Zudem war im Vergleich zwi-
schen beiden Gruppen die Rate an hypertensiven Schwangerschaftserkrankungen bei den per Sektio

Entbundenen 1,7-fach hoéher (6,9 % versus 4,0 %).

Hinsichtlich der geburtshilflichen Anamnese hatte der Teil der Patientinnen, der per Sektio entbunden
worden war, deutlich hdufiger eine Schnittentbindung in der Vergangenheit (9,4 %) als die Vergleichs-
gruppe ohne Sektio (5,2 %). Dieser Zusammenhang war unter Verwendung des Chi-Quadrat-Tests nach

Pearson signifikant (Chi-Quadrat = 5,521, p = 0,019).
4.3.1.3 Maternale Parameter und frustrane Geburtseinleitung

Alle Patientinnen, die unter der Geburtseinleitung keine effektive Wehentatigkeit entwickelt hatten,
wurden in dieser Studie als Patientinnen mit einer frustranen Geburtseinleitung kodiert. Ein Uberblick
Uber ausgewdhlte maternale Parameter aller Patientinnen mit einer frustranen Geburtseinleitung im
Vergleich zu den nicht frustran eingeleiteten Patientinnen kann mithilfe der folgenden tabellarischen

Ubersicht gewonnen werden.

Frustrane Geburtseinleitung ja nein

(N =27/876) (N =27/876) (N =849/876)
Alter (Jahre) 31,3 29,8
Gestationsdauer (d) 270,3 275,1
Graviditat (n) 3,4 2,3

Grole (cm) 167,3 165,7

BMI (kg/m?) 29,2 26,3
Ausgangs-Bishop-Score (n) 2,0 3,3

Tabelle 16: Maternale Parameter (Basisdaten) und die frustrane Geburtseinleitung (Darstellung der Mittelwerte)

Im Hinblick auf die Konstitution der Gruppe der frustran eingeleiteten Schwangeren fiel auf, dass der
BMI zu Schwangerschaftsbeginn 29,2 kg/m?betrug. Damit waren diese Patientinnen per definitionem

durchschnittlich tibergewichtig. Der BMI lag zudem um 2,9 Punkte hoher als bei den Patientinnen, die
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nicht frustran eingeleitet wurden. Hervorzuheben ist auch der Ausgangs-Bishop-Score (vor Einleitungs-
beginn). Dieser lag in der Gruppe der frustran Eingeleiteten im Mittel um 1,26 niedriger als in der Ver-

gleichsgruppe (2,04 versus 3,3 Punkte).

Daruber hinaus wurden die oben beschriebenen maternalen Parameter (vgl. Tabelle 16) auf Abhangig-
keit zur Variable der frustranen Geburtseinleitung untersucht: Hier zeigte sich ein signifikanter Zusam-
menhang zwischen den Variablen Gestationsdauer (U = 8888,500 Z = —1,993 p = 0,046), Ausgangs-Bis-
hop-Score (U =7803,500 Z=-2,851 p=0,004) und BMI zu Schwangerschaftsbeginn (U =8171,500
Z=-2,542 p =0,011) bezogen auf die frustrane Geburtseinleitung unter Verwendung des Mann-Whit-
ney-U-Tests. Demnach bestand bei Patientinnen mit einer geringeren Gestationsdauer zu Einleitungs-
beginn und einem niedrigeren Ausgangs-Bishop-Score eine hoéhere Wahrscheinlichkeit fiir eine
frustrane Geburtseinleitung (vgl. Tabelle 16). Ebenfalls war bei Patientinnen mit einem héheren BMI

eine frustrane Geburtseinleitung wahrscheinlicher.

Weitere Unterschiede zwischen frustran und nicht frustran eingeleiteten Patientinnen lagen hinsicht-
lich der schwangerschaftsspezifischen Begleiterkrankungen und der geburtshilflichen Anamnese vor.
Ein Gestationsdiabetes trat in der Gruppe der frustran eingeleiteten Patientinnen in 37,0 % der Falle
auf. In der Gruppe der Patientinnen mit effektiver Wehentatigkeit hingegen in 16,1 % der Falle. Laut
Datenanalyse hatten Patientinnen mit einem Gestationsdiabetes (dGDM oder iGDM) ein signifikant
hoéheres Risiko fir eine frustrane Geburtseinleitung (Exakter Test nach Fisher = 11,728, p = 0,002). Das
Vorkommen eines praexistenten Diabetes mellitus Typ 1 oder 2 war in der Gruppe der frustran ein-
geleiteten Patientinnen fast fiinfmal so hoch wie in Gruppe mit effektiver Wehentatigkeit (7,4 % versus
1,6 %). Eine statistische Signifikanz konnte nicht festgestellt werden. Auch hypertensive Schwanger-
schaftserkrankung kamen deutlich haufiger als in der Vergleichsgruppe (14,8 % versus 4,6 %) vor. In
der statistischen Auswertung ergab sich eine signifikante Abhangigkeit zwischen den Variablen
frustrane Geburtseinleitung und hypertensive Schwangerschaftserkrankungen (Exakter Test nach
Fisher = 5,850, p = 0,039). Demnach war bei Patientinnen mit einer hypertensiven Schwangerschafts-
erkrankungen die Wahrscheinlichkeit fiir eine frustrane Geburtseinleitung groRer. Auffallig war jedoch
ebenfalls die geringe Fallzahl an Patientinnen, bei denen eine hypertensive Schwangerschaftserkran-

kung vorlag und die eine frustrane Geburtseinleitung erfuhren (N = 4/43 Patientinnen mit HES).

In der Gruppe der frustran eingeleiteten Patientinnen wurde mehr als doppelt so oft eine vorausge-
gangene Entbindung per Sektio in der geburtshilflichen Anamnese festgestellt (14,8 % versus 6,2 %).
Die Rate an vaginal-operativen Entbindungen in der Vorgeschichte war anndhernd gleich. Ein statis-

tisch signifikanter Zusammenhang ergab sich in der Datenanalyse nicht.
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4.3.2 Kindliche Parameter

Die nachfolgenden kindlichen Parameter wurden erfasst und auf einen Zusammenhang zu einem Ein-
leitungsabbruch oder einer frustranen Geburtseinleitung hin geprift, um Risikofaktoren fiir einen

Misserfolg der Geburtseinleitung zu determinieren.

Neonatales Gewicht und Kopfumfang

Im Gesamtkollektiv aller entbundenen Kinder betrug das minimale Geburtsgewicht 1680 g und das
maximale Gewicht 4935 g. Das durchschnittliche Geburtsgewicht lag bei 3345,25 g (+ SD 555,25 g). Bei
ungefdhr 10 % der Neonaten lag das Gewicht > 4000 g (N =51; 9,4 %).

Geburtsgewicht Spontangeburt (N = 545)
<3000 g 123 (22,5 %)

3000-3999 g 371 (68,1 %)

4000-4500 g 44 (8,1 %)

>4500 g 7 (1,3 %)

Tabelle 17: Anzahl der Spontangeburten in Bezug auf das neonatale Geburtsgewicht

Der neonatale Kopfumfang betrug im Mittel 34,61 cm. Drei Viertel der Neonaten hatten einen Kopf-
umfang von bis zu 36 cm (75. Perzentile). Dementsprechend hatten 25 % der Neonaten einen Kopfum-

fang tGber 36 cm.

Suspektes oder pathologisches CTG

Ein suspektes oder pathologisches CTG ab Hospitalisierung der Patientin und vor der Geburtseinleitung

trat in 54 von 876 Féllen auf (6,2 %).

Suspekter oder pathologischer Doppler-Sonographiebefund

Ein suspekter oder pathologischer Dopplerbefund vor der Geburtseinleitung konnte in 24 von 876 Fal-

len festgestellt werden (2,7 %).
4.3.2.1 Kindliche Parameter und Einleitungsabbruch

Die Verteilung des Geburtsgewichts auf Gewichtsklassen im Fall einer Schnittentbindung kann Tabelle

18 entnommen werden.

Neonatales Geburtsgewicht Einleitungsabbruch Sektio
(N =876) (N=277/876)

<3000¢g 76 (27,4 %)

3000-3999 g 164 (59,2 %)

4000-4500 g 36 (13,0 %)

>4500 g 1(0,4 %)

Tabelle 18: Neonatales Geburtsgewicht und Einleitungsabbruch per Sektio
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In der statistischen Auswertung wurde konsekutiv eine Abhangigkeit zwischen o.g. kindlichen Parame-

tern und der Variable Einleitungsabbruch (Sektio) gepriift.

Ein suspekter oder pathologischer Dopplerbefund vor der Geburtseinleitung wurde, wie bereits be-
schrieben, nur bei einer geringen Anzahl der Patientinnen festgestellt (2,7 %). Hier zeigte sich ein sig-
nifikanter Zusammenhang unter Verwendung des Chi-Quadrat-Tests nach Pearson der Variablen sus-
pekter oder pathologischer Dopplerbefund vor der Geburtseinleitung (Chi-Quadrat =5,801.
P =0,016) und Einleitungsabbruch per Sektio. Bei einem suspekten oder pathologischen Dopplerbe-
fund vor der Geburtseinleitung stieg demnach das Risiko fiir einen Einleitungsabbruchs per Sektio

(54,2 % zu 31,0 % bei unauffalligem Dopplerbefund).
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Abb. 35: Haufigkeit der Entbindung per Sektio bei auffalligem fetalen Dopplerbefund vor der Geburtseinleitung; A.umbi-
cilalis = Arteria umbilicalis, ACM = Arteria cerebri media

Bei den Parametern Kopfumfang, suspektes oder pathologisches CTG ab Hospitalisierung der Patientin

und Geburtsgewicht zeigten sich keine statistischen Zusammenhange mit einem Einleitungsabbruch
(Sektio).
4.3.2.2 Kindliche Parameter und frustrane Geburtseinleitung

Eine frustrane Geburtseinleitung, definiert als das Fehlen von effektiver Wehentatigkeit nach Ge-

burtseinleitung, betraf 27 Patientinnen (3,1 %).

Bei der Priifung der kindlichen Parameter und der Variable frustrane Geburtseinleitung liefl§ sich fol-

gendes feststellen: Es bestand ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen der Variable Kopf-
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umfang (U = 8682,500 Z =-2,166 p = 0,030) und der Variable frustrane Geburtseinleitung. Dement-

sprechend stieg die Wahrscheinlichkeit flr eine frustrane Geburtseinleitung mit zunehmendem Kopf-

umfang.
40 =
= 38
E | —
2,
o a6
: ~ —
O34 -
E ] i
g =21 8
ﬂ -
28 -
| |
nein ja

Frustrane Geburtseinleitung

Abb. 36: Boxplot-Darstellung des Zusammenhangs vom neonatalen Kopfumfang und der frustranen Geburtseinleitung

433 Analgesie unter Geburt: Periduralanasthesie

Im untersuchten Gesamtkollektiv erhielten 45,4 % der eingeleiteten Patientinnen einen Periduralka-
theter (PDA) zur Analgesie. Eine Verteilung der PDA-H&ufigkeit bei unterschiedlichen Entbindungsmodi

bzw. Einleitungserfolg und -misserfolg ist in der nachfolgende Tabelle aufgefihrt.

PDA Gesamt Einleitungserfolg Sektio Frustrane
N =876 (Vaginale Entbin- Geburtseinleitung
dung <72 h)
Ja 398 (45,4 %) | 251/577 (43,5 %) 131/277 (47,3 %) 0/27 (0,0 %)
Nein 478 (54,6 %) | 326/577 (56,5 %) 146/277 (52,7 %) 27 (100 %)

Tabelle 19: Haufigkeit der Periduralandsthesie (PDA) in Bezug auf den Einleitungserfolg und -misserfolg

In der statistischen Auswertung fand sich ein hoch signifikanter Zusammenhang zwischen der Analge-
sie mittels PDA und einer frustranen Geburtseinleitung (Chi-Quadrat = 23,196. P = 0,001). Patientin-

nen mit einer PDA wurden im untersuchten Kollektiv niemals frustran eingeleitet.
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4.3.3.1 PDA und Einleitungsmedikation

Eine Periduralanasthesie wurde bei den verschiedenen Medikamentengruppen, die zur Geburtseinlei-

tung verwendet wurden, unterschiedlich haufig eingesetzt.

PDA Medikamentengruppen
DPv Dpic DPv+ | MVI MVI+ | MVI+ | MVI+ | O PG+0 | So
Dpic DPv Dpic DPv +
Dpic
Anzahl 108/271 | 67/172 | 82/159 | 50/98 | 10/12 | 3/9 5/11 13/38 | 32/48 | 28/58
Relative
Haufigkei- 39,9 % 39,0% | 51,6% |51,0% | 83,3% | 33,3% | 455% | 34,2% | 66,7% | 48,3 %
ten

Tabelle 20: Haufigkeit der Periduralanésthesie in den Medikamentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinopros-
ton intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

Am haufigsten erhielten Patientinnen mit der Kombinationseinleitung MVI + DPv eine PDA zur Analge-
sie (83,3 %). Bei Patientinnen mit isolierter Oxytocineinleitung hingegen wurde die PDA mit 34,2 % am
seltensten verwendet. Im Chi-Quadrat-Test zeigte sich eine signifikante Abhangigkeit zwischen PDA

und dem verwendeten Medikament (Chi-Quadrat = 28,302. P = 0,001).
434 Sicherheit der Geburtseinleitung

Um die Sicherheit von Mutter und Kind wahrend der Geburtseinleitung als auch unter der Geburt zu
beurteilen, erfolgte eine Priifung der Haufigkeit sicherheitsdefinierender kindlicher und maternaler
Parameter und deren Abhangigkeit von den zur Geburtseinleitung im Rahmen dieser Studie verwen-

deten Medikamenten.
4.3.4.1 Maternales Outcome
4.3.4.1.1 Geburtsverletzungen

Ein Dammiriss trat innerhalb des Kollektivs bei 22,1 % der Patientinnen auf (N = 194). Die Definition

eines Dammrisses wird in Tabelle 21 dargelegt.

Einteilung Dammrisse

Grad | Verletzung der Kutis und Subkutis des Perineums

Grad Il Zusatzliche Verletzung der oberflachlichen Muskulatur des Beckenbodens

Grad Il Zusatzliche Verletzung des Sphinkterapparates (M. sphincter ani externus und ggf.
internus)

Grad IV Zusatzliche Verletzung des Rektums

Tabelle 21: Einteilung der Dammrisse Grad I-IV (modifiziert nach (AWMF 2014a)

Bezogen auf alle Patientinnen mit einem Dammriss (N = 194) lagen vorrangig Dammrisse ersten und
zweiten Grades vor: Grad | betrafen 52,6 % und Grad Il betrafen 40,2 % aller Patientinnen. H6hergra-
dige Dammrisse (Grad Il und 1IV) waren selten: Grad-Ill-Dammrisse kamen in 6,7 % der Falle und ein

Grad-IV-Dammriss bei einer Patientin vor.
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Unter den zur Geburtseinleitung verwendeten Medikamentengruppen traten Dammrisse unterschied-

lich haufig auf:

Damm- Medikamentengruppen
risse
DPv Dpic DPv + MvVI MVI+ | MVI+ [MVI+ | O PG+0O | So
Dpic DPv Dpic DPv +
Dpic
Anzahl 64/271 | 45/172 | 30/159 | 19/98 3/12 1/9 1/11 7/38 10/48 14/58
Relative
Haufig- 23,6% | 262% | 189% | 19,4% | 250% | 11,1% | 9,1% 184% | 20,8% | 24,1%
keiten

Tabelle 22: Dammrisshéufigkeiten (alle Grade) bei den Medikamentengruppen zur Geburtseinleitung; DPv = Dinoproston
vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sons-
tige Kombinationen

Hohergradige Dammrisse der Grade Il und VI (zusammen N = 14) traten vorrangig bei Einleitungen mit
isoliertem Dinoproston auf (Gruppe 1-3; 78,6 %). Daneben kam es in zwei Fallen bei der Verwendung

des MVI und in einem Fall bei der Kombination von MVI und DPv zu héhergradigen Dammrissen.
Episiotomie

Eine Episiotomie erfolgte bei 174 von 599 vaginal entbundenen Patientinnen (29,0 %). Eine nadhere
Klassifikation bezogen auf die Schnittflihrung wurde hier nicht durchgefiihrt. Bei den verschiedenen

Medikamentengruppen trat die Episiotomie mit den folgenden Haufigkeiten auf:

Episioto- | Medikamentengruppen
mien
DPv Dpic DPv + Mmvi MVI+ | MVI+ | MVI+ | O PG+0 | So
Dpic DPv Dpic DPv +
Dpic
Anzahl 60/271 | 35/172 | 31/159 | 23/98 | 4/12 0/9 1/11 5/38 7/48 8/58
Relative
Haufig- 22,1% | 203% | 195% |235% |333% | 0,0% 9,1% 132% | 146% | 13,8%
keiten

Tabelle 23: Episiotomiehdufigkeit bei den Medikamentengruppen zur Geburtseinleitung; DPv = Dinoproston vaginal,
DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombi-
nationen

4.3.4.1.2 Atonie

Die Atonie trat im vorliegenden Kollektiv sehr selten auf und betraf insgesamt 19 Patientinnen (2,2 %).
In 14 dieser 19 Falle, 73,7 %, wurde mit einem Dinoproston-Praparat (Gruppe 1-3) eingeleitet. Jeweils

zwei weitere Fallen traten bei der Verwendung von MVI oder sonstigen Kombinationen auf.
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4.3.4.2 Neonatales Outcome

4.3.4.2.1 PH-Wert

Der durchschnittliche arterielle pH-Wert aus dem Nabelschnurblut lag bei 7,25. Der minimal gemes-

sene Wert betrug 6,93 und der maximale Wert 7,5. Bei Betrachtung der einzelnen Medikamentengrup-

pen fallt der niedrigste durchschnittliche arterielle pH-Wert mit 7,22 in der Gruppe der Medikamen-

tenkombination aus MVI + DPv auf.

Bei Geburtseinleitungen mit isoliertem Dinoproston fanden sich Ausreiller mit einem pH-Wert unter-

halb der kritischen Grenze von 7,0.

Die Datenauswertung ergab vier Falle mit einem arteriellen pH-Wert von unter 7,0, die im Folgenden

naher erlautert werden:

1.

29-jahrige 4-Gravida, 3-Para mit 39 + 0 SSW. BMI 26,4 kg/m?, Zustand nach drei Spontange-
burten, Einleitung mit 1 mg Dinoproston vaginal, Einleitungsindikation: suspektes CTG, Entbin-
dungsmodus: sekundare Sektio in Spinalanasthesie bei pathologischem CTG. Arterieller pH
6,96 und BE —10,0 aus dem Nabelschnurblut. Neonatales Outcome: Eutrophes Neugeborenes,
APGAR-Werte nicht vergeben, schwere Asphyxie, Grund unklar, neurologisch unauffalliger Sta-
tus bei Entlassung.

29-jshrige 1-Gravida, 0-Para mit 40 + 2 SSW. BMI 17,9 kg/m?, zwei Einleitungen mit Dinopros-
ton vaginal 1 mg und intrazervikal 0,5 mg, Einleitungsindikation: Terminliberschreitung, Ent-
bindungsmodus: Spontanpartus, Periduralanasthesie, pathologisches CTG sub partu, mediola-
terale Episiotomie, straffe Nabelschnurumschlingung um den Hals. Arterieller pH 6,96 und BE
—10,9 aus dem Nabelschnurblut. Neonatales Outcome: Eutrophes Neugeborenes, APGAR-
Werte: 7/9/9, kombinierte Azidose, neurologisch unauffilliger Status bei Entlassung.
32-jahrige 2-Gravida, 1-Para mit 40 + 0 SSW. BMI 26,3 kg/m?, Zustand nach Spontangeburt,
Einleitung mit 0,5 mg Dinoproston intrazervikal, Einleitungsindikation: Plazentainsuffizienz,
vorzeitiger Blasensprung, Entbindungsmodus: Spontangeburt, pathologisches CTG sub partu,
straffe Nabelschnurumschlingung um den Hals. Arterieller pH 6,93 und BE —13,8 aus dem Na-
belschnurblut. Neonatales Outcome: Eutrophes Neugeborenes, APGAR-Werte: 7/9/8, meta-
bolische Azidose, neurologisch unauffalliger Status bei Entlassung.

41-jahrige 3-Gravida, 2-Para mit 37 + 1 SSW. BMI 28,7 kg/m?, Zustand nach zwei Spontange-
burten, insulinpflichtiger Typ-2-Diabetes mellitus, zwei Einleitungen mit 1 mg Dinoproston va-
ginal, Einleitungsindikation: fetale Makrosomie, insulinpflichtiger Typ-2-Diabetes mellitus, Ent-
bindungsmodus: Spontanpartus nach Schulterdystokie mit hinterer Armlosung und beidseiti-
ger mediolateraler Episiotomie. Arterieller pH 6,99 und BE —14,0 aus dem Nabelschnurblut.

Neonatales Outcome: Hypertrophes Neugeborenes (Geburtsgewicht 4000 g), APGAR-Werte:
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nicht vergeben, schwere Asphyxie, kardio-pulmonale Reanimation, Hypothermiebehandlung,

Humerusfraktur links, neurologisch unauffalliger Status bei Entlassung.
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Abb. 37: Boxplot-Darstellung der arteriellen pH-Werte (Pha) aus dem Nabelschnurblut in Zusammenhang mit den ver-
wendeten Medikamentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-
Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

4.3.4.2.2 Basenexzess

Der durchschnittlich gemessene BE-Wert der Nabelschnurarterie lag bei —3,46 mmol/l (N = 874). Der
minimal gemessene Wert betrug —14,7 mmol/I, der maximal gemessene Wert 3,8 mmol/I. Bei den Me-
dikamentengruppen lag der niedrigste durchschnittliche BE-Wert bei der Verwendung von Dinopros-
ton vaginal (-3,92 mmol/l) und der Kombination von Dinoproston vaginal mit dem MVI (-3,93 mmol/I)

vor. In neun Féllen lag der Basenexzess im Bereich bzw. tiber der prognostisch kritischen Grenze von —
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12. In sechs von neun Fallen wurde dabei ein Dinoproston-Pradparat, in zwei Fallen Misoprostol und in

einem Fall eine andere Kombination zur Geburtseinleitung verwendet.
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Abb. 38: Boxplot-Darstellung des arteriellen Basenexzess (Bea) in mmol/l aus dem Nabelschnurblut in Zusammenhang
mit den verwendeten Medikamentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal,
MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

4.3.4.2.3 APGAR-Score

Der APGAR-Score zur neonatalen Zustandsbeurteilung wurde vom Geburtshelfer bzw. Padiater in Mi-
nute 1,5 und 10 vergeben und konnte den Wert 0 bis 10 betragen. Die durchschnittlichen APGAR-
Werte in Minute 1,5 und 10 betrugen 8,41, 9,29 und 9,66 Punkte. Die Verteilung der mittleren APGAR-

Werte in den einzelnen Medikamentengruppen ist Tabelle 24 zu entnehmen.

Medikamentengruppen APGAR min 1 APGAR min 5 APGAR min 10
zur Geburtseinleitung

DPv 8,48 9,31 9,68
Dpic 8,47 9,40 9,67
DPv + Dpic 8,20 9,10 9,56
Mvi 8,24 9,17 9,66
MVI + DPv 8,17 9,08 9,50
MVI + Dpic 8,56 9,11 9,67
MVI + DPv + Dpic 8,80 9,36 9,82
Oxytocin iv. 8,42 9,39 9,82
Prostaglandin(e) gefolgt von Oxytocin 8,57 9,53 9,76
Sonstige Kombinationen 8,55 9,36 9,64

Tabelle 24: Mittlere APGAR-Werte (Minute 1, 5, 10) und die Verteilung in den Medikamentengruppen; min = Minute,
DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen
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Die niedrigsten isolierten Werte fiir den prognostisch relevanten 5-Minuten-APGAR im Sinne von Aus-
reiRern fanden sich in den Gruppen DPv und DPv + DPic (jeweils 0); die niedrigsten durchschnittlichen
Werte fiir den APGAR-Score in Minute 5 fanden sich in den Gruppen MVI + DPv und DPv + Dpic (9,08
und 9,10).

4.3.4.2.4 Verlegung in die Kinderklinik

Eine Verlegung des Neonaten in die Kinderklinik (NICU = Neonatal Intensive Care Unit) erfolgte in 171
von 876 Fallen (19,5 %). Hinsichtlich der relativen Haufigkeiten in den einzelnen Medikamentengrup-

pen war eine Verlegung besonders in der Gruppe MVI + DPv vertreten (4 von 12 Fallen, 33,3 %).

Medikamentengruppen

DPv Dpic DPv + Mmvi MVI + MVI + MVI+ O PG+0 | So
Dpic DPv Dpic DPv +
Dpic
Anzahl | 55/271 | 37/172 | 35/159 | 17/98 4/12 1/9 2/11 4/38 6/48 10/58

Rela- 203% [215% |220% |173% 333% |11,1% |182% | 105% | 125% | 17,2%
tive
Haufig-
keiten

Tabelle 25: Relative Haufigkeiten der Verlegungen in die Kinderklinik in den einzelnen Medikamentengruppen;
DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

4.3.4.3 Allgemeine Komplikationen unter Geburtseinleitung und Geburt

Allgemeine Komplikationen, die unter der Geburtseinleitung oder der Geburt auftraten, waren unter-

schiedlich haufig in den verschiedenen Medikamentengruppen vertreten.

Medika- DPv Dpic DPv+ | MVI MVI+ | MVI+ | MVI+ [ O PG+0 | So
menten- Dpic DPv Dpic DPv +
gruppen Dpic
N = N = N = N = N = N = N = N = N = N =
271 172 159 98 12 9 11 38 48 58
Tokolyse 325% | 256% | 21,4% | 57,1% | 50,0% | 44,4% | 182 % | 184 % | 25,0% | 19,0%
Tachysysto-

lie 4,4 % 52% 4,4 % 26,5% | 25,0% |33,3% | 9,1% 0,0% 4,2 % 0,0%
Notsektio 4,8 % 2,9% 1,3% 6,1% 0,0% 0,0% 0,0% 0,0% 2,1% 0,0%
Schulterdys-
tokie

Susp. oder
path. CTG- 38,0% |395% | 37,7% | 63,3% | 66,7% | 33,3% | 36,4% | 289% | 37,5% | 27,6 %
Befund
Protrah. Ge-
burt 11,8% | 11,0% | 20,8% | 16,3% | 16,7% | 11,1% | 182% | 13,2% | 37,5% | 10,3 %
oder GSS

1,5% 23% 00% |41% |[00% 0,0 % 0,0 % 0,0 % 0,0 % 8,6 %

Tabelle 26: Relative Haufigkeiten der allgemeinen Komplikationen wihrend der Geburtseinleitung und unter der Geburt
bei den zur Geburtseinleitung verwendeten Medikamentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intra-
zervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen,

CTG = Kardiotokographie, GSS = Geburtsstillstand, susp. = suspekter, path. = pathologischer
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Im Folgenden wird auf die Besonderheiten der einzelnen Komplikationen differenziert eingegangen:

Tokolyse

Im Fall einer fetalen Bedrohung oder Notsituation wurde Partusisten® i. v. als Tokolytikum unter der
Einleitung oder Geburt verwendet. Eine notfallmalige Tokolyse erfolgte insgesamt in 30,1 % der Falle
(N =264/876). Besonders haufig war eine Partusisten®-Tokolyse bei den Medikamentengruppen mit

dem Wirkstoff Misoprostol erforderlich, insbesondere bei Verwendung des MVI (vgl. Abbildung 39).
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Abb. 39: Haufigkeit der Tokolyse (Partusisten®) in den verwendeten Medikamentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal,

DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kom-
binationen

Tachysystolie

Eine Uberstimulation des Myometriums, eine sogenannte Tachysystolie, wurde in 63 Féllen aller Ge-
burtseinleitungen (7,2 %) festgestellt. Diese trat gehauft unter der Verwendung von Misoprostol zur

Geburtseinleitung auf (vgl. Abbildung 40).
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Abb. 40: Haufigkeit der uterinen Uberstimulation (Tachysystolie) bei den verwendeten Medikamentengruppen;
DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

Notsektio

Aufgrund einer akuten fetalen und/oder maternalen Bedrohung wurde in 27 von 876 Fillen (3,1 %)
eine Notsektio durchgefiihrt. Innerhalb der einzelnen Medikamentengruppen zeigte sich, dass bei Ver-
wendung von DPv (4,8 %, N = 13) und MVI (6,1 %, N = 6) am haufigsten eine Notsektio erforderlich war
(vgl. Abbildung 41).
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Abb. 41: Haufigkeit der Notsektio bei den verwendeten Medikamentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal,
DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kom-
binationen
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Schulterdystokie

Die Schulterdystokie war ein insgesamt seltenes Ereignis und trat im untersuchten Kollektiv mit einer
Haufigkeit von 1,9 % auf (N = 17/876). Bezogen auf die relativen Haufigkeiten bei den Medikamenten-
gruppen war dieser geburtshilfliche Notfall besonders oft unter den Einleitungsmedikamenten der
sonstigen Kombinationen (8,6 %; N =5/58) und in der Gruppe der Einleitungen mit MVI (4,1 %;

N = 4/98) zu verzeichnen (vgl. Abbildung 42).
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Abb. 42: Haufigkeit der Schulterdystokie bei den verwendeten Medikamentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal,

DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kom-
binationen

Suspektes oder pathologisches CTG

Auffalligkeiten in der fetalen Herzfrequenzaufzeichnung unter der Einleitung und/oder Geburt fanden
sich im Studienkollektiv bei 40,3 % aller eingeleiteten Patientinnen. Bei der Einleitung mit MVI (63,3 %;

N = 62/98) und MVI + DPv (66,7 %; N = 8/12) war der Anteil am hochsten unter allen Medikamenten-

gruppen (vgl. Abbildung 43).
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Abb. 43: Haufigkeit eines suspekten oder pathologischen CTGs unter Geburt/Einleitung bei den verwendeten Medika-
mentengruppen; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxy-
tocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

Zusammenfassend ist zu konstatieren, dass es bei der Verwendung von Misoprostol und bei der Ver-
wendung von Misoprostol und Dinoproston in Kombination deutlich hdufiger zu potentiell fiir Mutter
und Fetus bedrohlichen Ereignissen unter der Geburtseinleitung und Geburt kam als bei der Verwen-

dung der anderen Medikamentengruppen.
4.3.5 Wirtschaftlichkeit

Durch die Betrachtung der Kosten fiir eine Geburtseinleitung im Sinne reiner Medikamentenkosten
der Praparate sowie der Betrachtung der stationaren Aufenthaltsdauer wurden in dieser Studie Aus-

sagen lber die Wirtschaftlichkeit der Geburtseinleitung getroffen.

Medikamentenkosten

Im Schnitt betrugen die reinen Netto-Medikamentenkosten fiir eine Geburtseinleitung bei einer Pati-
entin 81,10 Euro. Die Kosten fiir eine Geburtseinleitung mit isoliertem Oxytocin waren dabei mit Ab-
stand am geringsten. Bei Patientinnen, die nur mit Oxytocin i. v. einleitet wurden, beliefen sich die
Kosten im Mittel auf 0,42 Euro. Am hochsten waren die Durchschnittskosten fir die Medikamente bei
Patientinnen mit einer Kombinationseinleitung mit MVI + DPv + DPic mit 291,98 Euro. Diese Kombi-
nation wurde allerdings sehr selten verwendet (N = 11/876; 1,26 %). Isolierte Dinoproston-Praparate
(DPv, DPic und DPv + DPic) wurden bei einem Grof3teil der Patientinnen zur Geburtseinleitung verwen-

det (N = 602/876; 68,7 %). Die durchschnittlichen Medikamentenkosten betrugen minimal 44,94 Euro
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fiir DPic, 53,60 Euro fiir DPv und maximal 120,74 Euro fir die Kombination beider Praparate (vgl. Ab-

bildung 44).
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Abb. 44: Boxplot-Darstellung der mittleren Medikamentenkosten pro Patientin in Euro (EUR) bezogen auf die Einleitungs-

medikation; DPv = Dinoproston vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin,
PG = Prostaglandin(e), So = Sonstige Kombinationen

Stationdre Verweildauer

Die Aufenthaltsdauer im Krankenhaus nach Beginn der Geburtseinleitung betrug wenige Stunden bis
15 Tage und im Mittel 3,99 Tage. Annahernd ein Drittel aller Patientinnen verblieben nach der Ge-
burtseinleitung fiir insgesamt drei oder vier Tage in stationdrem Aufenthalt (34,8 % und 31,6 %). Knapp
13 % der Patientinnen blieben finf Tage stationar aufgenommen. Unter drei Tage verblieben insge-
samt 7,5 % und Uber fiinf Tage 13,2 % der Patientinnen in stationdarem Aufenthalt. Die durchschnittli-
che Aufenthaltsdauer variierte innerhalb der verschiedenen Medikamentengruppen (vgl. Abbildung

45).



Ergebnisse

*
14 *
£ *
= 12
]
m
=25 10 o} * T
* *
52
@
ga 8 * o] e}
S& [e] (o] (o] o (o]
‘“"_,E 6 o o 1o} o
<
£I.I.I
c 4
5
a 2 (o] (o]
o] (o] o o o -
0 O 0]
S £§ $ 5 5 3 5 g 323 3%
< & < = E ey Ey 2 £3 33
S o) ) o a S T2
- 0 = o 5 =0 SQ
= < P < = By D ©
=] + = =
w) 2 =
° a S
= 5 g

Einleitungsgruppen

Abb. 45: Mittlere Aufenthaltsdauer in Tagen (d) pro Patientin bezogen auf die Einleitungsmedikation; DPv = Dinoproston
vaginal, DPic = Dinoproston intrazervikal, MVI = Misoprostol-Vaginalinsert, O = Oxytocin, PG = Prostaglandin(e), So = Sons-
tige Kombinationen

Patientinnen, die isoliert mit Oxytocin eingeleitet wurden, hatten mit 3,32 Tagen die im Mittel kiirzeste
Verweildauer. Den ldangsten Aufenthalt hatten Patientinnen mit einer Kombinationseinleitung von
Dinoproston und Misoprostol: So verweilten Frauen unter den Kombinationen MVI+ DPv und

MVI + DPv + DPic im Schnitt 5,17 bzw. 6,18 Tage.

Patientinnen mit einer isolierten Einleitung durch Oxytocin hatten die im Mittel kiirzeste Krankenhaus-
verweildauer mit Beginn der Geburtseinleitung und die niedrigsten Medikamentenkosten sowie die
zweithochste Erfolgsrate (73,7 %) innerhalb der einzelnen Medikamentengruppen. Auf der anderen
Seite lagen bei Patientinnen aus der Kombinationsgruppe MVI + DPv + DPic die im Mittel langste Auf-

enthaltsdauer und die hochsten Kosten fiir die Einleitung mit der niedrigsten relativen Erfolgsrate

(18,2 %) vor.
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5 Diskussion

5.1 Einordnung der Geburtshilflichen Kennzahlen und des Einleitungserfolgs

Im Klinikum Dortmund wurden im untersuchten Zeitraum (Januar 2017 bis Dezember 2018) insgesamt
20,4 % aller Einlingsgeburten eingeleitet. Ahnlich hoch lag im Jahr 2017 der Bundesdurchschnitt mit
einer Einleitungsrate von 21,7 % (IQTIG 2018).

Die Definition eines Einleitungserfolgs ist in der Literatur nicht einheitlich und verbindlich beschrieben.
Parameter einer erfolgreichen Einleitung stellen unter anderem die Rate an vaginalen Geburten inner-
halb von 24 Stunden, die Induktions-Geburts-Zeit, die Verbesserung des Bishop-Scores (innerhalb von
sechs Stunden) oder auch die Rate an Schnittentbindungen dar (Rath 2006; AWMF 2020a). Dariiber
hinaus werden als Erfolgsdefinitionen auch die Induktion von regelmaBigen, zervixwirksamen Wehen
innerhalb von zwolf Stunden oder die vaginale Entbindungsrate ohne Zeitlimit gewertet (Williams et

al. 1997; Gibson und Waters 2015).

Fiir die Schwangere kommt es bei der Entscheidung zur Geburtseinleitung auf die Vermeidung einer
Kaiserschnittentbindung bei moglichst geringem Risiko fiir sie selbst und besonders fiir das ungebo-
rene Kind an. In dieser Studie wurde daher die Effektivitdt der Geburtseinleitung liber die Induktions-
Geburts-Zeit und der Einleitungserfolg als vaginale Entbindung innerhalb von 72 Stunden definiert. Das
Intervall wurde frei gewahlt, da nach klinischer Erfahrung und Studienlage der liberwiegende Teil der
Patientinnen innerhalb der ersten 48 Stunden nach einer Geburtseinleitung entbunden wird (Winkler

und Rath 1999; Egarter und Schatten 2003; Rath 2006).

Die Analyse der vorliegenden Daten bestatigt dieses Vorgehen. So wurden drei Viertel der Patientin-
nen (N = 439/577) innerhalb von 48 Stunden und nur eine sehr geringe Anzahl an Patientinnen (N = 22)
nach 72 Stunden vaginal entbunden. Eine Subgruppenanalyse mit einem 24-Stunden-Intervall wurde

dariber hinaus zur besseren Vergleichbarkeit mit anderen Studien durchgefihrt.

Insgesamt war die Geburtseinleitung als eine der haufigsten arztlichen Interventionen um die Geburt
im untersuchten Kollektiv als erfolgreich zu bewerten (Rath und Zahradnik 2004; Kehl 2018). Zwei Drit-
tel der Patientinnen (65,9 %) wurden nach der oben genannten Definition erfolgreich eingeleitet und

ein primarer Kaiserschnitt zur Geburtsbeendigung konnte vermieden werden.

5.2 Einleitungsmethoden und Effektivitat

Bei isolierter Betrachtung der Prostaglandin-Einleitung lag die Erfolgsrate bei 66,7 %. Die Effektivitat
der einzelnen Prostaglandine unterscheidet sich dabei deutlich voneinander. Insgesamt zeigen die Da-
ten, dass ein unreifer Zervixstatus die Domane der Prostaglandine darstellt. Ein Vergleich zwischen der

Effektivitat der Prostaglandine und Oxytocin erfolgt in Tabelle 27.
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Autor(en), Studien- N Substanzklasse und Applika- Anzahl | Vaginale Ent- Sektio- Mittlere oder medi-
Jahr typ tionsart Inter- bindungsrate rate ane Induktions-Ge-
(Wirkstoffmenge) ventio- | (SPP+VOE) burts-Zeiten
nen (+ SD oder IQR)
Ulmsten et prospektiv 100 PGE2-Gel ic. (0,5 mg) s Bishop-S. £ 5: k. A. Bishop-S. < 5:
al., 53 % 6,5h(2,5-13 h)
1979 Bishop-S. > 5: Bishop-S. > 5:
100 % 9,5 h (5-15 h)
Oxytocin iv. Bishop-S. < 5: Bishop-S. < 5:
(2-24 mU/min) 31% 7 h (6,5-9,5 h)
Bishop-S. > 5: Bishop-S. > 5:
83,3 % 5,5h(2,0-9,0 h)
Ekman-Orde- prospektiv 37 A: Oxytocin iv. r A:10,0% A: 40,0 % k. A.
berg et al., (2-24 mU/min) B: 60,0 % B:0%
1985 B: PGE2-Gel vag. (4 mg) C:70,6 % C:0%
C (PROM): PGE2-Gel vag. (in 24 h)
(4 mg)
Ulmsten et prospektiv 83 A: PGE2-Gel ic. (0,5 mg) r A:57,9% A:15,8% k. A.
al., B: PGE2-Vaginalsupp. B:21,1% B: 36,8 %
1985 (2,0 mg) C:10,0% C:30,0%
C: Placebo vag./ic. (in 24 h)
D: PGE2-Gel ic. (0,5 mg) D:72,0% D:8,0%
(in 24 h)
Graves et al., prospektiv 80 A: Placebo S A:0 A:15,0% A:—
1985 B: PGE2-Gel vag. (1 mg) B:5% B: 35,0 % B:49h(xk A)
C: PGE2-Gel vag. (2 mg) C:25% C:25,0% C:12,8h (£ k. A.)
D: PGE2-Gel vag. (3 mg) D: 50 % D:20,0% D:9,0h (k. A.)
Gilson et al., prospektiv 79 PGE2-Gel ic. (0,5 mg) vs. Pla- s 53,7 % 39,0 % vs. 25,9 h (£ 1,65 h)
1993 cebogel vs. 55,3 % 15,8 % vs.24,2h (£ 1,6 h)
(in 24 h)
Payne et al., prospektiv 200 PGE2-Vaginaltbl. r 84,9 % 15,1 % vs. Erstgebdrende:
1993 (3 mg) vs. 12,8 % 14,6 h (7,8-27,4 h)
vs. PGE2-Gel vag. (1 mg) 87,2 % vs. 13,8 h (5,9-30,8 h)
Mehrgebarende:
13,2 h(3,2-37,4 h)
vs. 12,5 h (3,8-27,6 h)
Jackson et al.,  prospektiv 158 PGE2-Gel ic. (0,5 mg) r 63,7 % 20,5 % vs. 20,2h (£ 8,1h)
1994 vs. Oxytocin iv. low-dose vs. 47,2 % 21,3 % vs. 25,0 h (£ 10,5 h)
(1-4 mU/min) (in 24 h)
Hannah etal.,  prospektiv 5041 | A:Oxytociniv. (k. A.) r A:89,9% A:10,1% k. A.
1996 B: PGE2-Gel vag. B:90,4 % B:9,6 %
(TERMPROM- (1/2 mg) C:90,3% C:9,7%
Study) C: exspektativ D:89,1% D:10,9%
+ Oxytocin iv. (k. A.)
D: exspektativ
+ PGE2-Gel vag. (1/2 mg)
Rath et al., prospektiv 796 A (Bishop-S. 3-4): r A:80,2% A:22,3% A:15,7 h
1999 PGE2-Gel vag. (2 mg) vs. 66,1 % Vs. Vs.
vs. PGE2-Gel ic. (0,5 mg) (in 24 h) 26,7 % 19,1 h (k. A.)
B (Bishop-S. 5-7): B:83,4% B:9,5% B:11,7h
PGE2-Gel vag. (2 mg) vs. 87,5 % Vs. Vs.
vs. PGE2-Vaginaltbl. (3 mg) (in 24 h) 11,5% 12,0 h (k. A.)
Kemp et al., prospektiv 470 PGE2-Gel vag. (2 mg) r 81,6 % 22,3 % vs. 15,7 h
2000 vs. PGE2-Gel ic. (0,5 mg) vs. 67,8 % 26,7 % vs. 19,1 h (k. A.)
(in 24 h)
Corrado et prospektiv 233 PGE2-Gel vag. (2 mg) r 62,2 % 9,9% 9,0h(x4,2h)
al., vs. PGE2-Gel ic. (0,5 mg) vs. 64,8 % Vs. Vs.
2001 (in 24 h) 7,4 % 9,2h(£4,5h)
Taher et al., prospektiv 165 PGE2-Vaginaltbl. (3 mg) r 66,3 % 33,7 % vs. 29,7 h (16-44 h)
2011 VS. VS. 35,4 % vs. 23,3 h
PGE2-Gel vag. (1/2 mg) 62,7 % (11,5-38,0 h)
Reinhard et prospektiv 39 PGE2-Gel vag. (1 mg) r 57,9 % 42,0 % 42,0h+12,0h
al., 2014 vs. PGE2-Gel ic. (0,5 mg) vs. vs. (Median: 29,9 h)
75,0 % 25,0% vs.38,0h+63,0h
(Median: 12,8 h)
Sharp et al., retrospek- 4102 = PGE2-Gelvag. (2 mg) r 89,1 % 10,9 % vs. 21,8 h (19,0-23,9 h)
2019 tiv/ vs. Misoprostol-Vaginalinsert VS. 7,5% VS.
prospektiv (200 pg) 92,5% 18,2 h (11,6-27,6 h)

Tabelle 27: Effektivitait medikamentéser Einleitungsmethoden; SPP = Spontanpartus, VOE = vaginal-operative Entbindung,
SD = Standarddeviation (Standardabweichung), IQR = Inter Quartile Range (Interquartilsabstand), PROM = Premature Rupture
of Membranes, Bishop-S. = Bishop-Score, PGE2 = Prostaglandin E2, Vaginaltbl. = Vaginaltablette, Vaginalsupp. = Vaginalsup-

positorium, ic. = intracervikal, vag. = vaginal, s = single, r = repeated, k. A. = keine Angaben, vs. = versus
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Auf die einzelnen Studien wird im Weiteren gezielt eingegangen werden.

Dinoproston vaginal

Den Wirkstoff Dinoproston zur Geburtseinleitung erhielten zwei Drittel aller Patientinnen des Kollek-
tivs (68,7 %). Von den verschiedenen Applikationsformen kam das Vaginalgel (Minprostin® 1 oder
2 mg) dabei am haufigsten zur Anwendung (vgl. Kapitel 4.2.3.4). Bei Verwendung von Dinoproston-
Vaginalgel zur Einleitung wurde ein GroRteil der Patientinnen (70,1 %) vaginal entbunden. In weniger
als einem Drittel der Falle wurde demnach die Geburt durch einen Kaiserschnitt beendet. In einem
Zeitraum von bis zu 24 Stunden wurden 56,5 % und innerhalb von 72 Stunden wurden kumulativ

69,4 % der Patientinnen entbunden.

Die kumulativen Entbindungsraten bei der Verwendung von PGE2-Vaginalgel werden in der Literatur
mit bis zu 90 % und ungefahr 80 % fir Zeitraume bis zu 24 Stunden angegeben (vgl. Tabelle 27). So
liegt die vaginale Entbindungsrate bei Sharp et al. in der retrospektiven Analyse mit Dinoproston vagi-
nal (N = 2540) zur Geburtseinleitung bei 89,1 % (Sharp et al. 2019). Auch gréRere prospektive Analysen
berichten Gber hohe Erfolgsraten von bis zu 80 % im 24-Stunden-Intervall (Rath et al. 1999; Kemp et
al. 2000).

In allen Studien mit hohen Erfolgsraten (mit Ausnahme der Erhebung von Payne et al., vgl. Tabelle 27)
wurden als Initialdosierung 2 mg Dinoproston vaginal verwendet. Am Dortmunder Klinikum werden
primar, entsprechend der Fachinformation, 1 mg als Initialdosis verabreicht (Pfizer Pharma 2016a). So
wurden im Studienkollektiv nur drei Patientinnen initial mit 2 mg Dinoproston eingeleitet. Davon wur-
den zwei Patientinnen erfolgreich nach einer Einleitungsintervention innerhalb von sieben und elf
Stunden entbunden. Die dritte Patientin wurde per sekundarer Sektio bei pathologischem CTG und
Geburtsstillstand in der EP entbunden. Die zwei erfolgreich entbundenen Patientinnen hatten einen
reifen Zervixstatus und unter den Indikationen eines vorzeitigen Blasensprungs und einer Termin{iber-

schreitung gute Aussichten auf einen Einleitungserfolg.

In mehreren Untersuchungen finden sich im Vergleich zwischen Dosierungen von Dinoproston vaginal
von 1 mg und 2 mg bessere Einleitungsergebnissen bei hoherer Startdosierung (2 mg), insbesondere
bei Erstgebdrenden und unreifem Zervixstatus mit einem Bishop-Score < 4 (Graves et al. 1985; Ma-
cKenzie 1987; MaclLennan et al. 1989; Walton et al. 1992; Rath et al. 1999). Bei fehlender Wehenin-
duktion kann nach sechs Stunden eine erneute Applikation erfolgen, die Dosis von 3 mg innerhalb von
24 Stunden darf jedoch laut Zulassungsrichtlinie nicht Gberschritten werden (Pfizer Pharma 2016a),
sodass bei initialer Verabreichung von 2 mg im Intervall von sechs bis acht Stunden bei zulassungskon-
former Anwendung nur noch 1 mg verabreicht werden darf. In allen genannten Studien mit repetitiver
Gabe von PGE2-Vaginalgel (mit Ausnahme der Untersuchung von Ekman-Ordeberg et al., vgl. Tabelle
27) wird bei erfolgloser erster Applikation nach sechs Stunden und in zwei Studien bereits nach vier

Stunden eine wiederholte Gabe vorgenommen. So wird teilweise bewusst die Tageshochstdosierung
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im Rahmen einer ,klinischen Erprobung” (Rath et al. 1999, S. 327) Gberschritten (Kemp et al. 2000).
Am Dortmunder Klinikum und demnach im Studienkollektiv wurde bisher das Zeitintervall bis zur
nachsten Applikation auf acht Stunden festgelegt, um die Tageshdchstdosierung nicht zu tberschrei-
ten. Wenn eine zweite Applikation von Dinoproston vaginal erfolgte, wurde in allen Fallen (bis auf eine
Ausnahme) erneut 1 mg Dinoproston vaginal verwendet. In den Vergleichsstudien (vgl. Tabelle 27) mit
repetitiver Gabe von Dinoproston vaginal wird in den Studien mit sehr hoher Erfolgsrate bei der zwei-
ten Applikation 2 mg Dinoproston vaginal verwendet. Somit wird die empfohlene Maximaldosierung,
auBer bei Payne et al., meist Uberschritten. Ein mogliches Vorgehen zur Steigerung der Erfolgsrate
konnte bei zulassungskonformer Anwendung die initiale Gabe von 1 mg und, je nach Geburtsfort-
schritt, eine nachfolgende Gabe von 2 mg Dinoproston vaginal im zeitlichen Abstand von sechs Stun-

den darstellen.

Betrachtet man die I-G-Zeiten unter DPv-Einleitung als isoliertes Erfolgskriterium im vorliegenden Kol-
lektiv, fallt auf, dass diese mit durchschnittlich 16,5 Stunden (Median: 12,0 h) zu den schnellsten im
Studienvergleich zahlen (vgl. Tabelle 27). Die Diskrepanz zwischen schneller vaginaler Geburtsbeendi-
gung und im Vergleich geringerer vaginaler Gesamtentbindungsrate ldsst sich durch die hohe Rate an
Einleitungsabbriichen erklaren. Dies spricht fir eine effektive Induktion geburtswirksamer Wehen.
Frustrane Einleitungen unter DPv traten in nur zwei Féllen auf. Die Sektiofrequenz unter Einleitung mit
Dinoproston vaginal wird in der Literatur mit bis zu 22 % angegeben (Egarter und Schatten 2003; Crane
et al. 2006). In zwei aktuelleren Studien von Taher et al. und Reinhard et al. finden sich niedrigere
Erfolgsraten und dementsprechend hohere Sektioraten mit 35,4 % und 42,0 % bei Anwendung von
PGE2-Gel vaginal (vgl. Tabelle 27). Die Kollektive sind hinsichtlich entscheidender Einflussparameter
wie Einleitungserfolg, Paritdt und Ausgangs-Bishop-Score (Vrouenraets et al. 2005; Memon et al. 2011)
vergleichbar mit dem hier untersuchten Kollektiv. Die Bewertung der Abbriiche (Sektiones) erfolgt in

einem spateren Kapitel (vgl. Kapitel 5.4).

Die hochsten vaginalen Entbindungsraten im Studienvergleich betragen 89,1 % und 90,4 % (Hannah et
al. 1996; Sharp et al. 2019). Die prospektive TERMPROM-Studie (Term Prelabor Rupture of the Memb-
ranes) von Hannah et al. wurde primar durchgefiihrt, um die Entscheidung zwischen Einleitung und
Abwarten bei einem vorzeitigen Blasensprung hinsichtlich der neonatalen und maternalen Morbiditat
zu evaluieren. In Sekundaranalysen wurden dabei die Entbindungsmodi betrachtet. Ein vorzeitiger Bla-
sensprung bringt eine hohere Geburtsbereitschaft mit sich. Innerhalb von 24 Stunden entwickeln tGber
60 % und innerhalb von 72 Stunden Uber 95 % der Patientinnen mit einem vorzeitigen Blasensprung
geburtswirksame Wehen (Gunn et al. 1970; Hannah et al. 1996). Daher ist ein Vergleich mit dieser
Studie im Hinblick auf die Erfolgsraten nur eingeschrankt maoglich. Bei isolierter Betrachtung von Ein-
leitungen bei vorzeitigem Blasensprung liegen die Erfolgsraten naturgemald deutlich héher als in einem

gemischten Kollektiv.
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In der retrospektiven Analyse von Sharp et al. wurde die Effektivitdt des Misoprostol-Vaginalinserts
(prospektiver Studienteil) mit der Effektivitat von Dinoproston als Vaginalgel (2 mg; als retrospektiver
Studienteil) verglichen. Die vaginalen Entbindungsraten waren gleich hoch (92,5 % und 89,1 %), wobei
das MVI eine signifikant klirzere I-G-Zeit und eine geringere Sektiorate zeigte. Die hoheren Erfolgsraten
im Vergleich zu dem vorliegenden Kollektiv kdnnten einerseits an der hdoheren Dosierung von
Dinoproston und andererseits an patientenspezifischen Merkmalen liegen. Ein Bishop-Score von unter
6 lag hier unter Einleitung mit DPv bei 87,5 % im Vergleich zu 82,2 % bei Sharp et al. vor. Ebenfalls
héher war der Anteil an Nulliparae unter Einleitung mit DPv mit 51,7 % gegeniiber 47,2 %. Beide Vari-

ablen bestimmen, wie bereits erwdahnt, maligeblich liber den Einleitungserfolg.

Dinoproston intrazervikal

Am zweithaufigsten wurde im Einleitungskollektiv Dinoproston-Gel (Prepidil® 0,5 mg) als intrazervikale
Applikationsform zur Geburtseinleitung verwendet (19,6 %). Die Schwierigkeit in der Anwendung be-
steht in der intrazervikalen Applikationsweise, die einerseits ausreichende Erfahrung des Geburtshel-
fers voraussetzt und andererseits fiir die Patientin unangenehm sein kann (Rath und Pecks 2010; Sur-
bek et al. 2011). Die Rationale der niedrigeren endozervikalen Dosierung des Prostaglandins im Ver-
gleich zur vaginalen Applikationsform ist die verstarkte Resorption aus dem endozervikalen Raum (E-

garter und Schatten 2003; Surbek et al. 2011).

Die aus der Studie gewonnenen Daten zeigen, dass in 74,4 % der Falle die Patientinnen erfolgreich
innerhalb von 72 Stunden vaginal entbunden wurden. Damit liegt die Erfolgsrate hoher als im Gesamt-
kollektiv (65,9 %) und ist die hochste unter den isolierten Dinoprostonprdparaten und im gesamten
Einleitungskollektiv. Die mittlere I-G-Zeit war zudem mit 13,6 Stunden die zweitschnellste unter allen

Einleitungsmedikamentengruppen.

Im Studienvergleich (vgl. Tabelle 27) ist die schnelle I-G-Zeit besonders hervorzuheben. Eine mogliche
Erklarung bietet die Applikationsweise unter Sicht (Spekulumeinstellung), die im Rahmen dieser Studie
gemal der Empfehlungen der Fachinformation durchgefiihrt wurde (Pfizer Pharma 2016b). So waren
bei Autoren, die ebenfalls die intrazervikale Applikation unter Spiegeleinstellung durchfiihrten, auch
schnelle I-G-Zeiten zu verzeichnen (Kemp et al. 2000; Reinhard et al. 2014). Sowohl die kumulativen
vaginalen Geburtenraten innerhalb von 24 Stunden als auch die vaginalen Entbindungsraten werden
im Studienvergleich mit 53 % bis 75 % angegeben (vgl. Tabelle 27). Diese Ergebnisse haben sich im

untersuchte Kollektiv bestatigt. Auch die Rate an Sektiones war im Studienvergleich nicht erhoht.

Vergleich von vaginaler und intrazervikaler Applikationsform

Nach einer Cochrane-Analyse von Boulvain et al. war die intrazervikale der vaginalen Applikationsform
im Endpunkt vaginale Geburt nach 24 Stunden unterlegen. Das Risiko fiir Uberstimulationen und eine

Kaiserschnittentbindung war bei beiden Methoden gleich (Boulvain et al. 2008).
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Die Daten der vorliegenden Studie zeigen jedoch ein erfolgreicheres Outcome bei der intrazervikalen
Einleitung. So lag die Erfolgsrate nach 24 und 72 Stunden bei 62,4 % und 74,4 % im Vergleich zur vagi-
nalen Applikationsform mit Werten von 56,5 % und 69,4 %. Das Outcome deckt sich mit dem einer
kleiner angelegten Untersuchung von Reinhard et al. In dieser Untersuchung lag die Paritat als Er-
folgspradiktor einer vaginalen Entbindung in der Gruppe der Patientinnen, die mit DPic eingeleitet
wurden, im Mittel héher als in der DPv-Gruppe. Die anderen Charakteristika wie Alter, BMI, Gestati-
onsalter und Bishop-Score unterschieden sich in den Einleitungsgruppen nicht. Die Autoren sehen da-
rin eine Erklarung fir den besseren Einleitungserfolg (Reinhard et al. 2014). Im Vergleich dazu ergaben
sich aus den vorliegenden Daten keine Unterschiede bei den Parametern Graviditat und Paritat, sodass

andere patientenabhangige Variablen eine Rolle gespielt haben kdnnten (vgl. Kapitel 4.3.1 und 5.5).

Die Kaiserschnittrate lag bei der vaginalen Applikationsform geringfiigig hoher als bei der intrazervika-
len Anwendung (29,9 % versus 25,6 %). Die Rate an Tachysystolien war jedoch anndhernd gleich (DPv

4,4 % versus DPic 5,2 %).

Bei der intrazervikalen Anwendung wurden im Mittel 1,35 Medikamenteneinlagen durchgefiihrt, bei
der vaginalen Form im Durchschnitt mit 1,68 etwas mehr. Ein Einleitungserfolg innerhalb von 24 bzw.
72 Stunden konnte nach der intrazervikalen Gabe bereits in 82,2 % bzw. 73,4 % der Falle nach der
ersten Applikation verzeichnet werden. Bei der vaginalen Anwendung von Dinoproston hingegen wur-
den nach der ersten Gelapplikation nur 74,5 % (in 24 h) bzw. 64,4 % (in 72 h) entbunden. Auch wurden
im Vergleich zur intrazervikalen Anwendung anndahernd doppelt so haufig drei oder mehr Verabrei-
chungen fir einen Einleitungserfolg bendtigt (11,2 % versus 6,3 %). Beide Aspekte deuten auf eine ef-
fektivere Weheninduktion durch die intrazervikale als durch die vaginale Anwendung hin. Wie bereits
beschrieben kénnte die uterusnahe, intrazervikale Applikation aufgrund der schnelleren und vollstan-
digeren Resorption im Vergleich zur vaginalen Applikation ursachlich sein (Surbek et al. 2011). So
kommt es nach erstmaliger vaginaler Applikation von Prostaglandin nur in ungefahr der Halfte der Félle

zu geburtswirksamer Wehentatigkeit (Rath 2006).

Beide Applikationsformen (DPic und DPv) kamen zudem bei einem nahezu gleich hohen Anteil an Erst-
gebarenden mit 52,9 und 51,7 % zum Einsatz. Der Anteil an unreiferen Zervixbefunden (Bishop-Aus-
gangs-Score < 6) betrug 76,4 % bei DPv und 87,8 % bei DPic. Der Ausgangs-Bishop-Score betrug bei
DPic im Mittel 3,40 (+ 1,66) im Vergleich zu DPv mit 3,65 (+ 2,99).

Insgesamt ist festzustellen, dass die intrazervikale Applikationsform der vaginalen laut Datenlage die-
ser Studie hinsichtlich des Einleitungserfolgs insbesondere bei sehr unreifen Zervixbefunden liberlegen

zu sein scheint.
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Kombination von intrazervikalem und vaginalem Dinoproston

Bei den Dinoproston-Praparaten war eine kombinierte Applizierung einer einfachen unterlegen; unab-
hangig davon, ob vaginal oder intrazervikal appliziert wurde. In der Literatur finden sich keine Ver-
gleichsstudien zur Kombination von intrazervikaler und vaginaler Dinoproston-Applikation. Am Dort-
munder Klinikum erfolgte die kombinierte bzw. serielle Anwendung, wenn eine Applikationsform er-
folglos blieb, eine intrazervikale Einlage technisch nicht moglich war oder von der Patientin nicht tole-

riert wurde.

In dieser Einleitungsgruppe wurden initial 52,2 % der Patientinnen mit DPic und 47,8 % mit DPv einge-
leitet. Im weiteren Einleitungsverlauf erfolgte bei mehreren Einleitungsinterventionen (im Mittel 3,66
(x 2,02)) mindestens einmal die Anwendung der alternativen Applikationsform. So wurde auch entge-
gen den Empfehlungen zur Verwendung der einzelnen Applikationsformen, abhangig vom initialen Bis-

hop-Score, eingeleitet (AWMF 2008; Pfizer Pharma 2016a, 2016b; AWMF 2020a).

So kann es in der Anwendungspraxis bei dem intrazervikalen Applikationsmodus haufiger, insbeson-
dere bei unreifen Zervixbefunden, zu technischen Schwierigkeiten kommen. Auch, wenn eine intrazer-
vikale Applikation unter Sicht erfolgt, kann sich bei tiefstehendem kindlichen Kopf und weit sakral lie-
gender Zervix die Instillation des Gels als technisch schwierig und fiir die Patientin schmerzhaft gestal-
ten. Zudem ist das materialbedingt starre Plastikkatheterssystem in der Praxis mit Anwendungsschwie-
rigkeiten verbunden. Auch andere Autoren berichten lber diese Problematik (Rath und Heyl 1996;
Kemp et al. 2000). In diesen Fallen wurde, entgegen der Indikation bzw. den Empfehlungen, die vagi-

nale Applikationsform gewahlt.

Auch ein ausbleibender Erfolg im Sinne von fehlender Weheninduktion und ausbleibender Verbesse-
rung des Bishop-Scores nach der Einleitung fihrte zu einem Prdparatwechsel. In der Praxis war dieser

Wechsel anwenderabhangig und unterlag keinen einheitlichen Regelungen.

Die Erfolgsrate lag bei initialer Verwendung von DPv mit 65,8 % héher als bei initialer Verwendung von
DPic mit einer Erfolgsrate von 60,2 %. In dieser Studie erwies sich die Kombination der Praparate als
unterlegen im Vergleich zur Verwendung einer Applikationsform; die Erfolgsrate betrug insgesamt
62,9 %. Folglich lag auch die Rate an Einleitungsabbriichen hoher. Die Rate an Sektiones war mit 33,9 %
die hochste unter den isolierten Dinoproston-Praparaten. Im klinischen Alltag sind somit eine Kombi-

nation bzw. ein Wechsel der Applikationsformen nicht zu empfehlen.

Misoprostol-Vaginalinsert

Misodel® ist ein effektives Medikament zur Auslésung von geburtswirksamer Wehentatigkeit (Wing et
al. 2013). Frustrane Einleitungen, d. h., Fille ohne effektive Wehentatigkeit, kamen im Studienkollektiv

nicht vor. Mehrere Studien zeigen fir das MVI im Vergleich zu oralem Misoprostol und Dinoproston-
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Vaginalinsert eine hohere Effektivitat, also eine vaginale Geburt innerhalb von 24 Stunden, ohne Nach-
teile im neonatalen und fetalen Outcome (Marsdal et al. 2018; Redling et al. 2019; Rankin et al. 2019).
Eine kirzlich durchgefiihrte Vergleichsstudie zwischen Misodel® und Dinoproston als Vaginalgel zeigt
fiir das MVI kiirzere Induktions-Geburts-Zeiten (18 versus 21 h) und weniger Sektiones (7 % versus

10 %) ohne Unterschiede im maternalen oder fetalen Outcome (Sharp et al. 2019).

Im Rahmen der vorliegenden Studie konnten diese Ergebnisse nicht bestatigt werden. Misoprostol war
den Dinoproston-Praparaten (mit Ausnahme der Kombination DPv + DPic) hinsichtlich der Erfolgsrate
sowohl nach 24 als auch nach 72 Stunden unterlegen. Folglich war auch die Abbruchrate héher. Die
Sektiorate betrug 38,8 % im Gegensatz zu 25,6-33,9 % in den Gruppen, in denen die Patientinnen
Dinoproston erhalten hatten. Die I-G-Zeit hingegen lag im Mittel mit 16,4 Stunden fast genauso hoch

wie die mittlere |-G-Zeit unter Anwendung von DPv mit 16,5 Stunden.

Hinsichtlich unerwiinschter Wirkungen war die Tachysystolierate im untersuchten Kollektiv mit 26,5 %
doppelt so hoch wie in der Zulassungsstudie (EXPEDITE), die eine Rate von insgesamt 13,3 % aufwies.
Beim Dinoproston-Vaginalinsert trat in dieser Studie eine Tachysystolierate von 4 % auf (Wing et al.
2013). In der Studie von Sharp et al. betrug bei Anwendung des MVI die Tokolyserate bei Tachysystolie
ebenfalls 25,5 %, wohingegen bei der Einleitung mit Dinoproston-Vaginalinsert in keinem Fall eine To-
kolyse notig war (Sharp et al. 2019). Die Befunde der EXPEDITE-Studie decken sich mit der Haufigkeit
von Tachysystolien unter Verwendung von Dinoproston im hier untersuchten Kollektiv, die zwischen
4,4 % und 5,2 % lag. Ein Vergleich ist dennoch nur eingeschrankt moéglich, da die Studien unterschied-
liche Applikationsformen beinhalteten. Zudem waren im Rahmen dieser Studie unter Verwendung von
Misodel® die hochsten Raten an Tokolysen, suspekten oder pathologischen CTG-Befunden und Not-

sektiones zu finden.

Eine Erklarung fir die hohen Tachysystolierate und haufige Tokolyse sowie fiir die hohere Sektiorate
unter MVI kénnte die erhdhte Sensibilisierung durch den Rote-Hand-Brief aus dem Jahr 2017 sein.
Dieser warnt vor exzessiver, teils therapierefraktirer Uberstimulation und kdnnte so dazu beigetragen
haben, dass jede Tachysystolie erkannt, sofort tokolytisch behandelt und schneller eine sekundare
Schnittentbindung durchgefiihrt wurde. Das fetale und maternale Outcome unter Einleitung mit MVI

wird unter dem Punkt Sicherheit der Geburtseinleitung naher betrachtet.

Kombination von Misoprostol und Dinoproston

In dieser Studie wurden die Kombinationen MVI + DPv, MVI + DPic und MVI + DPv + DPic zur Ge-
burtseinleitung verwendet. Die einzelnen Prdparate wurden seriell und nicht zwangslaufig in der ge-
nannten Reihenfolge eingesetzt. Insgesamt erhielten diese Kombinationseinleitungen nur 32 Patien-

tinnen (N =32/876, 3,6 %).
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Bei der Literaturrecherche konnten keine Vergleichsstudien zu den oben genannten Medikamenten-
kombinationen gefunden werden. Ein Grund ist das Fehlen einer Indikation dafiir, geplant mit ver-
schiedenen Medikamenten einzuleiten. Erst, wenn ein Medikament nicht den gewiinschten Fortschritt

bringt, wird auf die Verwendung eines anderen umgestellt.

Die erhobenen Daten zeigen die geringsten Einleitungserfolge bei den genannten Kombinationseinlei-
tungen (18,2-50 %) und demnach die hochsten Abbruchraten unter allen Medikamentengruppen. Eine
Sektio wurde in bis zu 63,6 % aller Falle durchgefihrt. Zudem lagen die langsten mittleren I-G-Zeiten
im Einleitungskollektiv vor (bis zu 66 Stunden). Mit steigender Anzahl an Einleitungen nahm dariber
hinaus die Erfolgswahrscheinlichkeit signifikant ab und lag im Vergleich zu den Gruppen, in denen nur
isolierte Wirkstoffe verwendet wurden, erheblich niedriger. Ab fiinf Einleitungen war bei Verwendung

von Einleitungskombinationen keine erfolgreiche Einleitung mehr zu verzeichnen.

Die Wirkstoffkombinationen wurden fast ausschlief$lich bei Nulliparitdt verwendet. Bei unreiferen Zer-
vixbefunden ist der Misserfolg einer Einleitung grundsatzlich wahrscheinlicher (vgl. Kapitel 4.3.1.1). Im
untersuchten Kollektiv war die Tachysystolierate bei Einleitungen mit den Wirkstoffkombinationen
Dinoproston und Misoprostol am hdchsten unter allen Medikamentengruppen. Die Tokolyserate war
dementsprechend nach der des MVI die zweithdchste. Die Rate an suspekten oder pathologischen

CTG-Befunden war jedoch nicht erhoht.

Insgesamt gibt es laut Datenlage keine medizinische Rationale zur Verwendung der Wirkstoffkombina-
tionen. Aufgrund des Nebenwirkungsprofils und des eingeschrankten Einleitungserfolgs sollte bei ei-
nem Stagnieren des Einleitungsprozesses die Gabe eines Medikaments aus derselben Wirkstoffklasse
erfolgen. Ein Praparatwechsel ist nicht sinnvoll. Weitere Studien zu Kombinationsmedikationen im

Rahmen der Geburtseinleitung waren fiir eine evidenzbasierte Entscheidungsfindung hilfreich.

Oxytocin intravenos

Die Daten aus dieser Studie bestatigen den Stellenwert von Oxytocin zur Geburtseinleitung als gut
steuerbare, sichere und effektive Einleitungsmethode bei einem reifen Bishop-Score (Winkler und Rath
1999). Ein unreifer Zervixstatus (Bishop-Score < 5) zu Beginn der Einleitung resultiert in sechs von zehn
Fallen in einer frustranen Einleitung und in bis zu einem Drittel der Falle in einer Entbindung per Sektio

(Winkler und Rath 1999).

Bei der Verwendung von isoliertem Oxytocin zur Geburtseinleitung war der Einleitungserfolg nach DPic
am zweithodchsten (73,7 %). Zudem wurden die kiirzesten mittleren Induktions-Geburts-Intervalle er-
zielt (8,28 h + 13,80 h). Der Erfolg durch Oxytocin lasst sich vermutlich durch die héhere Anzahl an
Mehrgebarenden (84,2 % versus 46 % im Gesamtkollektiv) und deren reifere Ausgangs-Bishop-Scores
erklaren. Oxytocin war zudem den Dinoproston-Prdparaten in Bezug auf die Sektiohaufigkeit liberle-

gen. Diese war mit 23,7 % die niedrigste unter allen Medikamentengruppen.
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Die Effektivitat von Oxytocin wurde in Cochrane-Metaanalysen belegt (Kelly und Tan 2001; Alfirevic et
al. 2009). Im Vergleich mit der vaginalen und intrazervikalen Prostaglandingabe war in diesen Studien
die Erfolgsrate (Spontangeburt nach 24 Stunden) unter Einleitung mit Oxytocin jedoch geringer. Im
Vergleich zu der intrazervikalen Applikation von Prostaglandin war zudem die Sektiorate unter Oxy-

tocin erhoht (Alfirevic et al. 2009).

Die Diskrepanz zwischen geringeren Erfolgsraten von Oxytocin im Studienvergleich (vgl. Tabelle 27)
und den hier vorliegenden Daten ist durch die Patientencharakteristika in den Einleitungskollektiven
zu erklaren. So Uberwiegt die Anzahl an Erstgebarenden mit unreifen Zervixbefunden in den Ver-
gleichsstudien mit vaginalen Prostaglandinen (Ekman-Ordeberg et al. 1985; Jackson et al. 1994; Han-
nah et al. 1996). In einer Arbeit von Ulmsten et al. wird die Abhangigkeit des Einleitungserfolgs vom
Bishop-Score unter Oxytocin verdeutlicht. So wurden bei einem Ausgangs-Bishop-Score von bis zu 5
nur 31 % der Patientinnen vaginal entbunden und bei einem Score tiber 5 83,3 %. Der Effekt auf die I-

G-Zeit war ahnlich (Ulmsten et al. 1979).

Im Klinikum Dortmund erfolgt eine Geburtseinleitung mit Oxytocin in einer mittleren Dosierung im
Vergleich zum Low-Dose-/High-Dose-Schema gemaR der angloamerikanischen Leitlinie (vgl. Kapitel
2.4.2 und 3.3.1.2.2). Im Vergleich zwischen beiden Schemata im Rahmen einer Cochrane-Analyse von
Budden et al. findet sich kein Unterschied im Outcome-Parameter der vaginalen Geburt innerhalb von
24 Stunden. Das Risiko fiir eine Uberstimulation war im héher dosierten Modell gréRer (RR 1.86, 95 %
KI 1.55-2.25) (Budden et al. 2014). Oxytocin sollte demnach vorrangig zur terminnahen Einleitung bei
reifer Zervix und in Annahme einer ausreichenden Oxytocinsensitivitdt des Gewebes verwendet wer-
den. Die Gefahr der Notwendigkeit hoher Oxytocindosen und potentieller Uberstimulation ist andern-

falls erhoht (Egarter und Schatten 2003).

In einer 2009 von Saccone et al. publizierten Metaanalyse konnte herausgearbeitet werden, dass die
Oxytocinzufuhr bei Einleitungen am Termin nach Erreichen der aktiven Er6ffnungsperiode (bei 5 cm)
beendet werden kann. Dies flihrte im Rahmen der Studie zu weniger Sektiones und Polysytolien (Sac-
cone et al. 2017). Letztendlich ist die Dosierung individuell und sollte so gewahlt werden, dass regel-
maRige Kontraktionen vorliegen und keine Uberstimulation mit moéglicher fetaler Gefahrdung provo-

ziert wird.

Unter der Geburtseinleitung mit Oxytocin trat im Studienkollektiv bei keiner Patientin eine Tachysys-
tolie auf. Am Klinikum Dortmund wird bei regelmaRiger Wehentatigkeit und bei Erreichen der aktiven
Eroffnungsperiode die Oxytocinzufuhr beendet und vorrangig bei Patientinnen mit reifer Zervix einge-
setzt. So liegt im Vergleich zu den anderen Einleitungsmethoden unter Oxytocin auch die niedrigste
Sektiorate im Studienkollektiv vor. Somit ist das Einleitungsmanagement des Dortmunder Klinikums

mit Oxytocin effektiv und risikoarm.
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5.3 Sicherheit der Geburtseinleitung

Neben der Effektivitat der Geburtseinleitung muss die groRtmogliche Sicherheit von Mutter und Kind
gewahrleistet sein. Das verwendete Medikament soll einerseits eine moglichst hohe Vaginalgeburten-
rate innerhalb von 72 Stunden herbeifiihren, andererseits sollte im Hinblick auf die Sicherheit ein auf-
falliger CTG-Befund, eine Tachysystolie, die Notwendigkeit einer Notfall-Tokolyse, eine Schulterdysto-

kie und eine Notsektio moglichst selten auftreten.

Die Haufigkeit einer uterinen Uberstimulation (Tachysystolie, >5 Wehen/10 Minuten) wird in der Li-
teratur fur die vaginale und intrazervikale Dinoproston-Applikation mit 0,5-6 % angegeben (Sawai und
O'Brien 1995; Lyndrup 1996; Egarter und Schatten 2003). In dlteren Untersuchungen finden sich bis zu
sechsmal héhere Raten an Uberstimulationen durch das Vaginalgel im Vergleich zum Intrazervikalgel
(Rayburn 1989; Egarter et al. 1990). Neuere Untersuchungen und die Metaanalyse von Boulvain et al.
zeigen hingegen keine signifikanten Unterschiede in den Tachysystolieraten (Seeras 1995; Rath et al.
1999; Boulvain et al. 2008). Auch in dieser Studie waren die Tachysystolieraten der beiden Applikati-
onsformen annahernd gleich hoch und entsprachen in ihrer Haufigkeit den laut Forschungsliteratur
Ublichen. Wichtig erscheint, wie auch bei der Verwendung von Oxytocin, die Dosisabhangigkeit der
Uberstimulationen, die Graves et al. bereits 1985 in ihrer Untersuchung zeigten. So lag die Rate an
Uberstimulationen im Vergleich zwischen der Anwendung von 1 mg Vaginalgel und 3 mg Vaginalgel
viermal hoher. Dies spricht fiir eine geringere Initialdosierung (1 mg), die auch im Klinikum Dortmund
angewendet wird, und besondere Vorsicht bei einer héher dosierten Folgeapplikation von Dinopros-

ton im Falle einer frustranen ersten Einleitung.

Bei der Verwendung von Oxytocin zur Geburtseinleitung kam es in der vorliegenden Untersuchung in
keinem Fall zu einer Tachysystolie. Egarter und Schatten geben eine dosisabhingige Uberstimulations-
haufigkeit von 2-58 % an (Egarter und Schatten 2003). Bei Jackson et al. findet sich in der Low-Dose-
Anwendung (1-4 mU/min) eine Tachysystolierate von 2,7 %, die anndhernd der Rate der intrazervika-
len Dinoproston-Anwendung (0,5 mg) in der Studie entspricht (Jackson et al. 1994). Auch in neuere
Untersuchungen wie die Metaanalyse von Budden et al. bestatigen die Dosisabhangigkeit der Ubersti-
mulation. So findet sich eine signifikant héhere Rate an Uberstimulationen beim High-Dose-Schema
im Vergleich zum Low-Dose-Schema (RR 1,86, KI 95 % 1,55-2,25) (Budden et al. 2014). Bedingt durch
die gute Steuerbarkeit und das Anwendungsregime am Dortmunder Klinikum (vgl. Kapitel 3.3.1.2.2)

war Oxytocin im Rahmen der Studie das sicherste Medikament zur Geburtseinleitung.

Bei Verwendung von Misoprostol-Vaginalinsert trat eine Tachysystolie mit 26,5 % sechsmal haufiger
auf als bei Verwendung eines Dinoproston-Praparates. Auch bei anderen Untersuchungen traten dhn-
lich hohe Tachysystolieraten auf (Sharp et al. 2019; Schmidt et al. 2019). In der retrospektiven Auswer-
tung von Bolla et al. betrug die Tachysystolierate sogar 36 % (Bolla et al. 2018). In der Zulassungsstudie

lag die Tachysystolierate bei 13,3 % (Wing et al. 2013). Eine Erkldrung dafir ist die unterschiedliche
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Erfassungsweise der Uberstimulation. So wird nicht in allen Studien zwischen Tachysystolie und Hy-
perstimulationssyndrom (Tachysystolie mit Alteration der fetalen Herzfrequenz) unterschieden. Auch
in dieser Studie wurde die Rate an Tachysystolien erfasst, jedoch nicht differenziert, ob begleitend
Herzfrequenzalterationen auftraten. Um das Risikopotential einer Medikamentengruppe besser ein-
ordnen und Vergleiche mit anderen Studien ziehen zu kénnen, ware in Folgestudien eine solche diffe-
renzierte Erfassung notwendig. Es ist jedoch anzumerken, dass eine Tachysystolie in Abhangigkeit von
der Zeit stets eine Alteration der fetalen Herzfrequenz nach sich zieht. Somit ist zu hinterfragen, ob die
differenzierte Betrachtung anderer Studien sinnvoll ist. Eine weitere mogliche Erklarung der gesteiger-
ten Tachysystolierate ist eine erhohte Sensibilisierung des Personals und eine damit umfassende Er-

fassung der Uberstimulationen infolge des Rote-Hand-Briefes aus dem Jahr 2017 (vgl. Kapitel 2.4.1.1).

Eine Tokolyse wurde bei 30,1 % aller Einleitungspatientinnen durchgefiihrt. Auch hier ware eine diffe-
renzierte Betrachtung in weiteren Studien interessant, da als Griinde fir die tokolytische Therapie ne-
ben Tachysystolien auch andere CTG-Auffalligkeiten subsumiert wurden. Festzuhalten ist, dass bei Ver-
wendung einer Medikamentengruppe mit dem Wirkstoff Misoprostol annahernd doppelt so haufig
eine tokolytische Therapie notwendig war wie bei allen anderen Medikamentengruppen; dies gilt ins-
besondere fiir die Verwendung des MVI mit 57,1 %. Gleiches ist auch fiir suspekte oder pathologische

CTG-Befunde unter Geburt und Geburtseinleitung festzustellen.

Die Sektiorate war bei der Verwendung der Kombination von Misoprostol- und Dinoproston-Prapara-
ten deutlich hoher als in den anderen Medikamentengruppen. Im Vergleich zu isolierten Dinoproston-
Praparaten war die Rate im Schnitt 1,7-fach héher. Eine Notsektio kam in diesen Gruppen aber nicht
vor. Der prozentuale Anteil an Notkaiserschnitten war bei Anwendung von Misoprostol geringfligig
hoher als bei den Dinoproston-Praparaten. Eine genauere Betrachtung der Notsektiones erfolgt in Ka-
pitel 5.4.1. Die Sektiorate unter Einleitung mit MVI in der EXPEDITE-Studie lag bei 26 % (Wing et al.
2013). In dieser Studie lag die Sektiorate, dhnlich wie bei anderen Autoren, mit 38,8 % um nahezu 13
Prozentpunkte darliber (Davey und King 2016; Dobert et al. 2018; Schmidt et al. 2019). In anderen
Studien finden sich auch niedrige Sektioraten wie 10,1 % in der retrospektiven Arbeit von Mayer et al.
oder 7,5 % in der prospektiven Analyse von Sharp et al. (Mayer et al. 2016; Sharp et al. 2019). Erkla-
rungsansatze fiir die hoheren Sektioraten sind, neben der bereits diskutierten erhéhten Sensibilisie-
rung flr (therapierefraktare) Tachysystolien und der daraus resultierenden moglichen schnelleren Ent-
scheidung fiir eine sekundare Sektio, die Indikation zur Einleitung und die unterschiedlichen Merkmale
der Patientenkollektive. So wurde bei nahezu 10 % der Patientinnen in der Zulassungsstudie eine elek-
tive Geburtseinleitung durchgefihrt (Wing et al. 2013). In der vorliegenden Studie betrug die Rate an
elektiven Einleitungen hingegen nur 5,8 %. In der Untersuchung von Schmidt et al. lag bei allen Patien-
tinnen eine medizinische Indikation zur Geburtseinleitung vor (Schmidt et al. 2019). Bei Patientinnen
mit einer medizinischen Einleitungsindikation ist anzunehmen, dass sie eher fiir den Misserfolg einer

Einleitung pradisponiert sind; etwa aufgrund einer hypertensiven Schwangerschaftserkrankung, die
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haufig mit einer Adipositas einhergeht (Schmidt et al. 2019). Im Vergleich zu der Untersuchung von
Sharp et al. mit einer niedrigen Sektiorate von 7,5 % gab es zudem deutliche Unterschiede bei relevan-
ten Einflussparametern fiir einen Einleitungserfolg in der EXPEDITE-Studie und im Rahmen der hier
erhobenen Daten. So war der Anteil an Nulliparae bei Sharp et al. deutlich niedriger (47,5 % versus
65,0 % und 82,7 %). Des Weiteren lag der mediane Ausgangs-Bishop-Score in der Dortmunder Studie
mit 1,0 (0—8) niedriger als bei Sharp et al. mit 2,0 (0-5). Dariber hinaus lag der mediane BMI als rele-
vante EinflussgrofRe in der Studie von Sharp et al. deutlich niedriger als in der Zulassungsstudie mit
27,4 kg/m?(22,7-31,1) gegeniiber 33,0 kg/m? (20-63) (Wing et al. 2013; Sharp et al. 2019). Patienten-

spezifische Charakteristika konnten somit die unterschiedlichen Sektioraten begriinden.

Die Schulterdystokierate (N =17) war in der Einleitungsgruppe mit MVI ungefahr doppelt so hoch
(N = 4) wie in der Gruppe mit isolierten Dinoproston-Praparaten. Bei kleiner Fallzahl ist die Aussage-
kraft jedoch begrenzt. Alle vier Patientinnen waren erstgebarend. In zwei Fallen lag eine fetale Makro-
somie mit einem Geburtsgewicht von 4150 g und 4130 g vor. Andere Risikofaktoren flr eine Schulter-

dystokie konnten nicht gefunden werden.

Weitere Sicherheitskriterien umfassen die maternale und neonatale Morbiditat. Hinsichtlich des ma-
ternalen Outcomes wurden im Rahmen dieser Studie Geburtsverletzungen und Atonien untersucht,
die bei einem sicheren Einleitungsmedikament nicht haufiger als bei den anderen Medikamentengrup-
pen auftreten sollten. Dammrisse und Episiotomien traten geringfligig hdufiger in den Gruppen auf,
in denen isolierte Dinoproston-Prdparate (DPv und DPic) und die Kombination MVI + DPv verwendet
wurden. Hohergradige Dammrisse (Grad Il und IV) traten nur selten auf (1,6 %). Ebenfalls selten war
eine Atonie (2,2 %). Beide Komplikationen traten Uberwiegend in den Gruppen mit isolierten
Dinoproston-Praparaten auf. Hierbei ist anzumerken, dass der GroRteil der Patientinnen mit isolierten
Dinoproston-Praparaten eingeleitet wurde und damit die Wahrscheinlichkeit flir Geburtsverletzungen
und Atonien héher war. In neueren Daten von Sharp et al. sind dhnlich hohe Raten an hohergradigen

Dammrissen unter Einleitung mit MVI und DPv beschrieben (2,3 %) (Sharp et al. 2019).

Hinsichtlich postpartaler Atonie bzw. Hamorrhagie nach Einleitung finden sich in der Literatur Raten
zwischen 0,8 % und 6 % unter Verwendung von MVI und Dinoproston zur Geburtseinleitung (Wing et
al. 2013; Sharp et al. 2019; Schmidt et al. 2019). Damit liegen die Zahlen dieser Studie im Bereich der
in der Literatur genannten Angaben. Es gilt, eine exzessive und langdauernde Stimulation zu vermei-

den, da diese ein hoheres Risiko fiir eine postpartale Himorrhagie und Atonie birgt.

Fiir das neonatale Outcome ist ein APGAR-Wert nach fiinf Minuten von unter 7 prognostisch relevant.
Weitere prognostisch relevante Parameter sind ein pH-Wert des Nabelschnurblutes von unter 7,0 so-
wie ein BE-Wert aus dem Nabelschnurblut von Gber —12 mmol/I. Zudem sollte die postnatale Rate an

Verlegungen in die Kinderklink moglichst gering sein. Der APGAR-Score unter 7 nach fiinf Lebensminu-
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ten geht mit einer erh6hten neonatalen Morbiditat und Mortalitat einher. So war in einer grof3en nor-
wegischen Kohortenstudie bei Kindern mit einem Score von 0 bis 3 das Risiko fiir eine Zerebralparese
386-fach und das Risiko fiir einen neonatalen Todesfall 81-fach erhoht im Vergleich zur Gruppe mit
einem APGAR-Wert nach fiinf Minuten von tiber 7 (Moster et al. 2001). Hierbei ist zu beachten, dass
nur ungefahr ein Drittel aller Neonaten mit einem niedrigen APGAR-Wert nach der Geburt eine rele-
vante Azidose haben (Low 1988). Daher ist fir eine prognostische Aussage der APGAR-Wert immer in
Kombination mit den laborchemischen Parametern (pH-Werte und BE aus dem Nabelschnurblut) zu
bewerten. Im Rahmen einer Metaanalyse konnte ein Zusammenhang zwischen der neonatalen Mor-
biditdat und Mortalitat und einem niedrigeren arteriellen pH-Wert aus dem Nabelschnurblut festge-
stellt werden (Malin et al. 2010). Relevant ist jedoch, dass sich der GroRteil der Kinder unauffallig ent-
wickelte, wenn der pH-Wert zwischen 7,0 und 7,24 lag. Somit wird die schwere Azidose mit Werten
unter 7,0 als kritischer Schwellenwert gesehen (Winkler et al. 1991; Graham et al. 2008). Die metabo-
lische Auspragung der Azidose wird lber das Basendefizit abgebildet. Der kritische Bereich beginnt ab
Uber —12 mmol/l, da ab diesem Bereich ein deutlicher Anstieg von Organdysfunktionen wie Enzepha-

lopathie oder respiratorische Insuffizienz beschrieben ist (Low et al. 1997).

Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass in der vorliegenden Untersuchung die APGAR-Werte und
die pH- und BE-Werte zum grofSten Teil im Normalbereich lagen. AusreiRer (pH < 7,0 und BE 2-12)
fanden sich vorrangig in den Gruppen, die mit Dinoproston eingeleitet wurden, wobei der Grof3teil der
Patientinnen (68,7 %) mit diesem Wirkstoff eingeleitet wurde. Bei ndherer Betrachtung der vier abwei-
chenden Falle mit einem pH-Wert des arteriellen Nabelschnurblutes unter 7,0 lag in zwei Fallen auch
der BE in einem kritischen Bereich von lber —12. In jedem Fall war die Geburtseinleitung mit Risiken
behaftet, die einzeln und in ihrer Kombination ein héheres Risiko fir ein schlechteres Einleitungsout-
come als auch neonatales Outcome bergen. Zu nennen sind hier unter anderem ein suspektes CTG,
Plazentainsuffizienz und fetale Makrosomie bei insulinpflichtigem Typ-2-Diabetes als Einleitungsindi-
kation. Auch maternale Faktoren wie das Alter (eine Patientin mit 41 Jahren) und die maternale Kon-
stitution (drei der vier Frauen waren bei Einleitung ibergewichtig) waren Griinde fir ein schlechteres
Einleitungsoutcome. Wie bereits beschrieben ist bei den genannten Risikokonstellationen eine dezi-
dierte Risiko-Nutzen-Abwagung vor einer Geburtseinleitung erforderlich und ggf. die primare Sektio
als Entbindungsalternative vorzuziehen. Zudem ist im Fall einer Einleitung eine engmaschige feto-ma-
ternale Observation erforderlich, um bei Auffalligkeiten rechtzeitig eine Sektio als Entbindungsalter-

native besprechen zu kénnen.

Auch die postpartale Verlegungsrate gibt Hinweise auf ein erhdhtes neonatales Risiko unter Ge-
burtseinleitung. Bei der Auswertung der Studiendaten zeigte sich unter der Medikamentenkombina-
tion MVI + DPV eine deutlich hohere Rate an postpartalen Verlegungen der Neonaten als bei den an-

deren Medikamentengruppen. Dabei waren die Griinde fiir eine Verlegung der Neonaten heterogen
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und umfassten von respiratorischen Adaptationsstorungen lber eine Neugeboreneninfektion und Hy-
perbilirubindmien bis hin zur Asphyxie eine Vielzahl verschiedener Krankheitsbildern. Fiir eine gezielte
Bewertung der Medikamentensicherheit und eine Vergleichbarkeit mit anderen Studien ist in weiter-

fliihrenden Untersuchungen eine detaillierte Erfassung der Verlegungsindikationen sinnvoll.

Zusammenfassend war im untersuchten Kollektiv die Anzahl an Nebenwirkungen unter dem Misop-
rostol-Vaginalinsert und den Kombinationen von Misoprostol und Dinoproston-Prdaparaten deutlich
erhoht. Da es zudem keine medizinische Rationale zur Verwendung von Wirkstoffkombinationen zur
Geburtseinleitung gibt, sollte davon Abstand genommen werden. Die Verwendung von Misodel® ist
mit einem deutlich hoheren Risikoprofil belegt und demnach nur nach gezielter Risiko-Nutzen-Abwa-
gung und genauer Patientenselektion ratsam. Zudem sollte bei CTG-Auffalligkeiten und einer Tachysys-
tolie eine schnelle Entfernung des Misoprostol-Vaginalinserts erfolgen, um groRtmaogliche Sicherheit
fiir Mutter und Kind zu gewahrleisten. Seit 2019 ist das Vaginalinsert zudem nicht mehr auf dem deut-
schen Markt erhéltlich. Insgesamt jedoch scheinen alle anderen verwendeten Medikamente in Bezug

auf das neonatale und maternale Outcome relativ sicher zu sein.

Misoprostol als Vaginalinsert war bis zum Jahr 2019 die einzige zur Geburtseinleitung zugelassene Ap-
plikationsform von Misoprostol. Deutschlandweit wird nach einer reprasentativen Umfrage aus dem
Jahr 2013 in zwei Drittel aller geburtshilflichen Kliniken Misoprostol im Off-Label-Use zur Geburtsein-
leitung angewendet. Dabei kommt fast ausschlieflich (94 %) Misoprostol oral in Tablettenform zum
Einsatz. Als Hauptgriinde der Anwendung werden die Wirksamkeit und Akzeptanz bei den Patientin-
nen, die etablierte Handhabung und die Kosteneffektivitdt genannt (Goecke et al. 2015). In groRen
klinischen, randomisierten Studien und Cochrane-Analysen wurde die Effektivitdat von Misoprostol zur
Geburtseinleitung bestatigt. Dabei zeigte sich, dass bei dahnlichem Nebenwirkungsprofil oral oder vagi-
nal verwendetes Misoprostol wirksamer (Alfirevic und Weeks 2006; Hofmeyr et al. 2010; Mozurkewich
et al. 2011; Alfirevic et al. 2014; Alfirevic et al. 2015) oder aquieffektiv (Crane et al. 2006; Church et al.
2009) zu den zugelassenen Prostaglandin-E2-Praparaten ist. So wird Misoprostol in verschiedenen in-
ternationalen Leitlinien unter anderem von der WHO, ACOG und FIGO zur Geburtseinleitung empfoh-
len (American College of Obstetricians and Gynecologists 2009; WHO 2011; Morris et al. 2017). Auch
die aktuell Gberarbeitete deutsche Leitlinie zur Geburtseinleitung empfiehlt Misoprostol als Medika-
ment zur Geburtseinleitung in oraler Applikationsform (AWMF 2020a). Im Vergleich zu Dinoproston
traten in den Analysen jedoch mehr Uberstimulationen, mekoniumhaltiges Fruchtwasser und CTG-
Auffalligkeiten auf (Surbek 2007; Mozurkewich et al. 2011; Alfirevic et al. 2014; Surbek D. et al. 2017).
In Deutschland wurde Cytotec® 2006 vom Markt genommen und der Hersteller warnt aktuell in einem
Rote-Hand-Brief vor Uberstimulationen, Uterusrupturen und fetaler Kompromittierung unter Anwen-

dung des Medikaments. Es wird explizit auf den Gebrauch von zugelassenen Alternativen wie
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Dinoproston-Praparaten oder Oxytocin hingewiesen (Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medizinpro-
dukte 2020). Bereits 2017 wurde ebenfalls flr Prostaglandin E1 (Misodel®) ein Rote-Hand-Brief mit der

Warnung vor therapierefraktirer Uberstimulation publiziert.

Auch im Rahmen dieser Datenauswertung hat sich die hohere Rate an Tachysystolien und auffalligen
CTG-Befunden bei der Anwendung von Misoprostol (MVI) im Vergleich zu Dinoproston-Prdparaten so-
wie eine hohere Rate an Schnittentbindungen bestéatigt. Dennoch ist der Vergleich zu Cytotec® auf-

grund der unterschiedlichen Applikationsform und Dosierung nur eingeschrankt moglich.

Aufgrund des erhdhten Risikoprofils und der daraus resultierenden Sicherheitsbedenken, der fehlen-
den Zulassung fiir die Geburtseinleitung und der aktuell fehlenden Importzulassung sowie zulassungs-
konformer, sicherer und effektiver Behandlungsalternativen wird im Klinikum Dortmund der Einsatz
von Cytotec® zur Geburtseinleitung nicht praktiziert. Daneben sprechen auch, wie unter 2.4.1.1 ge-
nannt, die unklaren Empfehlungen zur Dosierung und Dosissteigerung sowie das Fehlen einer standar-

disierten Herstellungsmethode gegen einen Einsatz.

5.4 Einfluss der Geburtseinleitung auf die Sektiorate

Ein weiterer Forschungsgegenstand dieser Arbeit ist der Einfluss der Geburtseinleitung auf die Sekti-
orate. Die Sektiorate unter der Geburtseinleitung wird (iber drei Wege beeinflusst: Einerseits liber die
Abbruchrate durch eine Sektio aus fetaler oder maternaler Notfallindikation. Andererseits Gber den
Wunsch der Schwangeren nach einem Einleitungsabbruch bei maternaler Erschopfung oder mangeln-

der Kooperation sowie durch die Sektio bei frustraner Geburtseinleitung.

Eine Sektio wurde im vorliegenden Kollektiv bei 31,6 % aller Geburtseinleitungen durchgefiihrt. Im Li-
teraturvergleich wird die Haufigkeit einer Sektio unter Geburtseinleitung unterschiedlich angegeben:
Kjerulff et al. berichteten in einer prospektiven Kohortenstudie mit knapp 2900 Erstgebarenden von
einer Sektiorate von 35,9 % (Kjerulff et al. 2017). In einer weiteren prospektiven franzdsischen Kohor-
tenstudie mit 3000 Schwangeren lag die Sektiorate unter Geburtseinleitung im Mittel bei 21 %. Bei
Nulliparitat lag die Sektiorate, abhangig von der Schwangerschaftswoche, zwischen 27,2—-33 % sowie
bei einem Bishop-Score von unter 6 bei 24,1 % gegeniber 10,7 % bei liber 6 (Blanc-Petitjean et al.
2019). In einer skandinavischen Registerstudie liber einen Zeitraum von zwodlf Jahren mit annahernd
200 000 Schwangeren lag das Sektiorisiko unter Geburtseinleitung bei Erstgebdrenden im Mittel bei
25 % (Bergholt et al. 2019). Unter Beachtung des iberwiegenden Anteils an Erstgebarenden (53,8 %)
und des niedrigen Bishop-Ausgangs-Scores (3,27 Punkte) im untersuchten Kollektiv entspricht die Sek-

tiorate in etwa der allgemeinen Studienlage.

Ein weiterer Diskussionspunkt ist die primare Sektio als Behandlungsalternative zur Geburtseinleitung
vor dem Hintergrund der seit Jahren hohen Kaiserschnittrate in Deutschland und der signifikant hohen

Rate an erfolglosen Geburtseinleitungen (vgl. Kapitel 2.6). Waren samtliche Geburtseinleitungen mit



Diskussion

dem Endpunkt vaginale Entbindung als priméare Sektio durchgefiihrt worden, hatte sich die Sektiorate
im Klinikum Dortmund im Studienzeitraum wie folgt gedndert: 2851 Sektiones stehen 2274 Sektiones
gegeniber. Dies entspricht einer Zunahme der Sektiorate um 13,8 % auf 65,8 %. Somit ist anzuneh-
men, dass im Studienkollektiv durch die gezielte Geburtseinleitung bei Patientinnen mit einem héhe-
ren Risikoprofil die Sektiorate deutlich gesenkt werden konnte. Bei Risikokonstellationen mit hoher
Wahrscheinlichkeit fiir einen Einleitungsmisserfolg sollte mit der Patientin die primare Sektio als Be-
handlungsalternative besprochen werden. Auf diese Subgruppen mit entsprechenden Risikokonstella-

tionen wird im Verlauf naher eingegangen.
5.4.1 Sektio aufgrund einer Notfallindikation

Ein Einleitungsabbruch per Sektio aufgrund einer fetalen oder maternalen Notfallindikation erfolgte in
28,5 % (N = 250/876) aller Geburtseinleitungen. Im Literaturvergleich finden sich dhnliche Angaben:
So lag in einer retrospektiven schwedischen Kohortenstudie (N = 881) die Sektiorate bei Notfallindika-
tionen (sekundare Sektio) flr Erstgebdrende bei 42 % und bei Mehrgebarenden bei 14 % (Thorsell et
al. 2011). Die haufigsten Indikationen fiir eine sekundéare Sektio waren im vorliegenden Kollektiv auf-
fallige CTG-Befunde und ein Geburtsstillstand. Auch andere Autoren bestatigen in Einleitungskol-
lektiven diese Notfallindikationen als haufigste fir einen Einleitungsabbruch per Sektio (Seyb 1999;
Delporte et al. 2019). Wie bereits beschrieben hatten im Studienkollektiv Paritat, geburtshilfliche
Anamnese und konstitutionelle maternale Parameter einen Einfluss auf die Wahrscheinlichkeit einer
Sektio (vgl. Kapitel 4.3.1.2). Diese Zusammenhange werden auch in der Forschung genannt: So be-
schreiben Cnattignius et al. in ihrer Studie (N = 193) eine erhohte Wahrscheinlichkeit von Notsektiones
unter Einleitung bei Nulliparitat, kleinen (< 160 cm) und ibergewichtigen Frauen sowie bei Frauen mit

anamnestischer Sektio (Cnattingius et al. 2005).

Eine Notsektio (N =27) wurde in diesem Kollektiv in 74,1 % der Falle bereits nach der ersten Ge-
burtseinleitung durchgefiihrt. Bei allen Patientinnen lag dabei als Indikation ein pathologisches CTG
vor. In 20 Fallen erfolgte die Geburtseinleitung mit Dinoproston, in sechs Fallen mit Misoprostol und
in einem Fall mit Dinoproston und Oxytocin. Unter Misoprostol war der Anteil an Notsektiones somit
am groBten (6,1 %). Bei flinf Patientinnen bestand ein erhohtes Risiko fiur eine fetale Kompromittie-
rung im Rahmen der Einleitung (insulinpflichtiger Gestationsdiabetes oder auffalliger Dopplerbefund).
Auffallig war in dieser Subgruppe der hohe Anteil an Erstgebarenden (66,7 %) mit einem sehr niedrigen
Ausgangs-Bishop-Score (2,3 Punkte). Die genannten Faktoren pradisponieren demnach fiir eine Ent-
bindung per Sektio unter Einleitung (vgl. Kapitel 4.3.1.2) und sollten in die Risiko-Nutzen-Analyse vor

jeder Geburtseinleitung mit einflieBen.

Um die Sektiorate bei einer Notfallindikation beeinflussen zu kénnen, ist eine genaue Patientenselek-

tion mittels einer Risikobewertung nach den genannten Kriterien empfehlenswert, um der Patientin



Diskussion

gef. eine elektive Sektio als Alternative zur Geburtseinleitung anbieten zu kdnnen. So lieRRe sich die

Rate an sekundaren Sektiones reduzieren.
5.4.2 Sektio auf Wunsch der Schwangeren

In 15,1 % (N = 62/410 Indikationen) aller Fille wurde eine Sektio auf Wunsch der Schwangeren auf-
grund maternaler Erschdopfung oder mangelnder Compliance durchgefiihrt. Damit stellt diese Indika-
tion die dritthdufigste nach den Notfallindikationen des auffalligen CTG-Befundes und Geburtsstillstan-

des dar.

Gegenliber der Forschungsliteratur war die Sektiorate auf Wunsch der Schwangeren im hier unter-
suchten Kollektiv annahernd doppelt so hoch. Pearson und MacKenzie beziffern die Indikation einer
intrapartalen Sektio auf maternalen Wunsch auf 7,7 % (Pearson und MacKenzie 2017). Bei Kalish et al.
lag der Anteil Giber den gesamten Geburtsverlauf bei 8,8 % (Kalish et al. 2004). Anders als in dieser
Studie wurden in den beiden genannten Arbeiten nicht ausschlieRlich Einleitungskollektive betrachtet,
jedoch bestatigen auch Kjerulff et al. unter den eingeleiteten Patientinnen eine Sektiorate von 7,1 %

auf maternalen Wunsch (Kjerulff et al. 2017).

Im Hinblick auf die verwendeten Medikamente fanden die meisten Einleitungsabbriiche auf materna-
len Wunsch unter der Kombination von Misoprostol und Dinoproston statt. Dabei lag der Anteil bei bis
zu 22,2 %. In diesen Medikamentengruppen traten haufiger Tachysystolien, Tokolysen und ein suspek-
tes oder pathologisches CTG im Geburtsverlauf auf. In der Praxis zeigt sich, dass entsprechende Risi-
kosituationen trotz souverdanen Managements bei der Patientin zu dem Wunsch nach einem Einlei-
tungsabbruch fihren kdnnen. In einer Umfrage zur Geburtszufriedenheit zeigte sich, dass Patientinnen
unter Einleitung unzufriedener waren als Patientinnen mit spontanem Geburtsbeginn. Dies ist zurtick-
zufihren auf das langere Zeitintervall bis zur Geburt, die Vielzahl an vaginalen Untersuchungen und
das erhohte Komplikations- und Sektiorisiko (Shetty et al. 2005). Ein Grund fiir den Wunsch nach Ein-
leitungsabbriichen ist eine lange Einleitungsdauer (Rath 2006). Hier sind insbesondere die Kombina-
tionseinleitungen zu erwahnen, die in der Regel deutlich langer dauern. Weiterhin ist anzunehmen,
dass Faktoren wie eine Sprachbarriere und der soziokulturelle Hintergrund eine Rolle bei Abbruchs-
winschen spielen. Das Dortmunder Einleitungskollektiv weist einen hohen Anteil an Patientinnen mit
Migrationshintergrund und Sprachbarriere auf. Kommunikationsschwierigkeiten tragen sicherlich zur
Verunsicherung der Patientin bei und méglicherweise zu dem Wunsch nach einem Einleitungsabbruch.
Eine Arzt-Patienten-Kommunikation mit dem Ziel der selbstbestimmten und informierten Patientin ist
demnach Voraussetzung fiir ein erfolgreiches Einleitungsmanagement. Dies kann im Zweifel durch
Ubersetzer oder andere Hilfsmechanismen wie Bild-Text-Karten im KreiRsaal (Stupka-Gerber 2014) ge-
wahrleistet werden. Diese Problematik ist vor dem Hintergrund der Fllichtlingskrise in den letzten Jah-
ren in den Vordergrund geriickt. Eine hohere Akzeptanz bzw. Compliance im Einleitungsprozess kann

durch eine umfassende Aufklarung und durch einen empathischen Umgang mit der Patientin erreicht
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werden (Lewis et al. 1975). Um die Rate an Sektiones auf Wunsch der Schwangeren zu reduzieren,
sollte auf Kombinationseinleitungen mit Dinoproston und Misoprostol verzichtet werden. Diese schei-
nen ein grol3es Risiko fir Komplikationen unter der Geburt und langere Einleitungsdauern zu bergen.
Weiterhin sollten alle Moglichkeiten ausgeschopft werden, um durch eine hohe Compliance ein erfolg-

reiches Einleitungsmanagement gewahrleisten zu konnen.
5.4.3 Sektio bei frustraner Geburtseinleitung

In der Literatur besteht keine einheitliche Definition der frustranen Geburtseinleitung. Meistbeschrie-
ben sind Nichterreichen der vaginalen Geburt, Nichterreichen der aktiven Geburtsphase und Nichter-
reichen der vaginalen Geburt nach Applikation einer definierten Medikamentendosis (Schoen und Na-

vathe 2015). Diese Uneinheitlichkeit erschwert den Literatur- bzw. Datenvergleich.

Im Rahmen dieser Studie wird die frustrane Geburtseinleitung als ein Ausbleiben geburtswirksamer
Wehentatigkeit unter Einleitung definiert. Eine frustrane Geburtseinleitung lag bei 3,1 % der Patien-
tinnen vor, die in der Folge samtlich sektioniert wurden. Nach Studienlage ist in 3—5 % der Falle nach
Einleitung durch vaginale Prostaglandine (E2) mit einem frustranen Verlauf im Sinne von geburtswirk-
samer Wehentatigkeit zu rechnen (Rath 2006; Kunt et al. 2010). Die vorliegenden Daten zeigen, dass
Patientinnen mit einer niedrigeren Gestationsdauer (p = 0,046), einem niedrigeren Ausgangs-Bishop-
Score (p = 0,004) oder einem héheren BMI (p = 0,011) eine signifikant hohere Wahrscheinlichkeit fir
eine frustrane Geburtseinleitung hatten. Der Einfluss dieser patientenspezifischen Variablen auf den

Einleitungserfolg und den Misserfolg wird in Kapitel 5.5 naher beleuchtet.

Frustran verlaufende Einleitungen waren zudem signifikant abhangig von schwangerschaftsspezifi-
schen Begleiterkrankungen. Bei frustranen Verldufen lag ein Gestationsdiabetes (p = 0,02) doppelt so
haufig und eine hypertensive Schwangerschaftserkrankungen (p = 0,039) dreimal so haufig vor. Bei
einem prdexistenten Diabetes mellitus (Typ 1/2) ergab sich ebenfalls eine héhere Wahrscheinlichkeit
fiir einen frustranen Verlauf, allerdings ohne signifikanten Zusammenhang. Die Literaturrecherche be-
statigt diese Daten. In einer retrospektiven Kohortenstudie (N =500) unter Einleitung mit PGE2-
Vaginaltabletten wurden ebenfalls signifikante Zusammenhéange zwischen den genannten Begleiter-
krankungen und einem frustranen Verlauf (Bishop-Score unter 7 nach vier Einleitungen) beschrieben.
Frustrane Einleitungen waren in dieser Studie deutlich haufiger mit einem vorliegenden Diabetes
(p = 0,458) oder einer Praeklampsie (p = 0,013) assoziiert (Melamed et al. 2010). Hinsichtlich der ge-
burtshilflichen Anamnese scheint eine vorangegangene Schnittentbindung fiir eine frustrane Ge-
burtseinleitung zu pradisponieren, jedoch ohne statistisch signifikanten Zusammenhang. Dass nach
vorausgegangenem Kaiserschnitt eine hohere Wahrscheinlichkeit an Re-Sektiones unter Einleitung als
unter spontanem Wehenbeginn besteht, wurde bereits in Studien anderer Autoren bestatigt (Grob-

man et al. 2007; Rossi und Prefumo 2015).
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Der groRRte Anteil der Patientinnen mit frustraner Geburtseinleitung war innerhalb der Gruppen mit
Wirkstoffkombinationen zu finden. Niemals kam es bei der isolierten Anwendung von MVI, Oxytocin
oder DPic zu einer frustranen Geburtseinleitung. Zur Geburtseinleitung mit Wirkstoffkombinationen
findet sich nur wenig Literatur und keine Evidenz. In einer Pilotstudie mit 111 Schwangeren wurde
vaginales Misoprostol (Tabletten) im Vergleich zu Dinoproston-Gel mit anschlieRender Misoprosto-
Igabe (Tabletten) zur Geburtseinleitung verwendet. Unter der Kombination beider Wirkstoffe war, bei
gleicher Sicherheit (fetales und maternales Outcome), die Induktions-Geburts-Zeit kiirzer und der Ge-
brauch an supportivem Oxytocin geringer (Mahendru und Yadav 2011). Eine weitere Studie mit 106
Schwangeren verglich den Einleitungserfolg von Dinoproston-Vaginalinsert mit den Kombinationen
von Dinoproston-Vaginalinsert und Oxytocin sowie Misoprostol-Vaginaltablette und Oxytocin. Alle
Schemata erwiesen sich als gleich effektiv hinsichtlich des Einleitungserfolgs und der |-G-Zeit sowie der
neonatalen und maternalen Morbiditat (Tanir et al. 2008). In den beschriebenen Studien wurden je-
doch andere Applikationsformen und Wirkstoffkombinationen verwendet als in der vorliegenden Stu-
die. Daher ist ein valider Vergleich der Daten nicht moglich. Um eine Aussage hinsichtlich der Kombi-
nationen von Wirkstoffgruppen zur Geburtseinleitung treffen zu kénnen, waren gréoRRere randomi-

sierte, prospektive Erhebungen erforderlich.

Die Datenanalyse ergab zudem, dass der Einleitungserfolg neben dem Wirkstoff auch von der Anzahl
der Geburtseinleitungen abhangt. Die Erfolgswahrscheinlichkeit scheint in allen Wirkstoffgruppen, ins-
besondere bei Wirkstoffkombinationen, mit der Anzahl an Einleitungsinterventionen stetig abzuneh-
men. Unter Verwendung von Wirkstoffkombinationen war ab der flinften Intervention, also spatestens
am dritten Tag nach Einleitungsbeginn, keine Einleitung mehr erfolgreich. Auch bei Verwendung von
isolierten Wirkstoffen nahm der Erfolg sukzessive ab und betrug ab der siebten Intervention nur noch
25 %. Ab der achten Intervention war auch eine Einleitung mit isoliertem Wirkstoff nicht mehr erfolg-
reich. Schlussfolgernd erscheint somit der Einsatz von Wirkstoffkombinationen auch unter diesem Ge-
sichtspunkt als nicht sinnvoll und spatestens am dritten Tag sollte mit der Patientin, auch bei Verwen-
dung von isolierten Wirkstoffen, tber die Alternative einer Schnittentbindung gesprochen werden. Zu-
sammenfassend ist die Wahrscheinlichkeit eines frustranen Einleitungsverlaufes abhangig vom Wirk-
stoff und Applikationsmodus sowie von den oben aufgefiihrten patientenspezifischen Variablen. Ins-
besondere aus Wirkstoffkombinationen kénnen lange Einleitungsverlaufe resultieren, die einerseits
die Patientin sehr belasten und andererseits Gberdurchschnittlich haufig in einer sekundaren Sektio
miinden. Wenn sich nach mehreren Einleitungsinterventionen keine geburtswirksamen Wehen entwi-
ckeln sollten, werden viele Patientinnen aufgrund von psychischer und korperlicher Erschopfung friih-
zeitig eine sekundare Schnittentbindung verlangen (Rath und Zahradnik 2004). Dementsprechend soll-
ten Patientinnen, bei denen oben benannte Risikokonstellationen vorliegen, zukiinftig bei der Geburts-

planung Uber eine primare Sektio als Behandlungsalternative informiert werden. Nur so kann einer
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unrealistischen Erwartungshaltung der Patientin vorgebeugt und eine Frustration Uber ein negatives

Geburtserlebnis vermieden werden.
5.4.4 Stellenwert der Robson-Klassifikation zur Modifikation der Sektiorate nach Einleitung

Das 10-Gruppen-Klassifikationssystem nach Robson stellt ein objektives Monitoringsystem in der Ge-
burtshilfe dar und erlaubt einen nationalen und internationalen Vergleich des geburtshilflichen Out-
comes (vgl. Kapitel 2.1.2). Dabei liegt der Fokus auf der weltweit steigenden Kaiserschnittfrequenz. Ziel
der Anwendung ist die Identifikation von Subgruppen mit hoher Sektiofrequenz und deren Haupttrei-
bern (maternale Charakteristika). Erganzend wird das neonatale und maternale Outcome erfasst. So

konnen Ansatzpunkte zur Reduktion der Sektiofrequenz ermittelt werden (Robson et al. 2013).

In einem Review von Boatin et al. berichten die Autoren liber eine signifikante Senkung der Sektiorate
in verschiedenen Zentren weltweit unter Verwendung der Klassifikation von maximal 20-36,8 % auf
minimal 3,1-21,2 % (Boatin et al. 2018). Auch in anderen Studien konnte derselbe Effekt nach Imple-
mentierung der Klassifikation beobachtet werden (Scarella et al. 2011; Topgu et al. 2019). Ein interes-
santer Aspekt dabei ist, dass in einigen Untersuchungen die Robson-Erfassung lediglich als Audit-Tool
genutzt wurde. Bereits lGber die strukturierte Erfassung und regelméaRige Diskussion der erhobenen
Zahlen liel sich scheinbar die Sektiorate senken (Scarella et al. 2011; Aguiar et al. 2015; Kacerauskiene
et al. 2017). Autoren sehen darin Parallelen zum sogenannten Hawthorne-Effekt, bei dem Individuen
ihr Verhalten in dem Wissen, dass sie an einer Untersuchung teilnehmen, andern und damit die Pro-

duktivitat ansteigt (Merrett 2006; Kacerauskiene et al. 2017).

Im Jahr 2017 erfolgte durch das Institut flr Qualitatssicherung und Transparenz im Gesundheitswesen
(1QTIG 2017) erstmalig eine Bundesauswertung der Geburtenjahrgange 2015 und 2016 nach der Rob-
son-Klassifikation. Die meisten Kaiserschnitte mit 26,4 % bzw. 27,9 % wurden bei Patientinnen mit ei-
nem Kaiserschnitt in der Anamnese durchgefiihrt. Den zweitgroRten Anteil an allen durchgefiihrten
Sektiones stellten mit 18,4 % bzw. 19,4 % Erstgebarende liber 36 Schwangerschaftswochen ohne spon-
tane Wehentatigkeit dar (IQTIG 2017). Fir das Erfassungsjahr 2017 waren die Anteile annahernd gleich
hoch (IQTIG 2018). Auch international stellen diese Gruppen den grofSten Anteil an allen durchgefiihr-

ten Kaiserschnitten dar (Triunfo et al. 2015; Rossen et al. 2017).

Andere Autoren nehmen zudem Subgruppenanalysen der Gruppen 2 (Nullipara, Einling, Schadellage,
> 36 SSW, keine spontane Wehentatigkeit) und 4 (Multipara, keine vorherige Sektio, Einling, Schadel-
lage, > 36 SSW, keine spontane Wehentatigkeit) vor, die in der Bundesauswertung bis 2017 nicht
durchgefihrt wurden. Dabei werden jeweils Subgruppen mit Geburtseinleitung versus geplanter Sek-
tio gebildet (Rossen et al. 2017). Dieser Aspekt ist fiir die vorliegende Arbeit vor dem Hintergrund der
Sektiofrequenz bei Geburtseinleitung sehr interessant. Patientinnen mit einer Geburtseinleitung ha-
ben ein deutlich erhéhtes Risiko fiir einen Kaiserschnitt im Vergleich zu Patientinnen, die spontane

Wehen entwickeln (Rossen et al. 2017; Tanaka und Mahomed 2017; Rudey et al. 2020). So betrug die
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Rate an Sektiones nach den bundesweiten Zahlen des IQTIG in der Gruppe 1 mit Nulliparae und spon-
taner Wehentatigkeit 18,0 % gegeniiber 44,2 % in der Gruppe 2 mit Nulliparae ohne spontane Wehen-
tatigkeit (IQTIG 2018). Noch deutlicher fiel der Unterschied bei den Mehrgebarenden aus. Hier zeigte
sich bezlglich der Sektiones ein Verhaltnis zwischen der Gruppe mit spontaner Wehentatigkeit zur
Gruppe ohne spontane Wehentatigkeit von 3,9 % zu 20,7 % (IQTIG 2018). Im internationalen Vergleich
mit Daten von Rossen et al. liegen die deutschlandweiten Zahlen in beiden Gruppen (Erst- und Mehr-
gebarende ohne spontane Wehentatigkeit) deutlich Gber dem Durchschnitt. Dies betrifft insbesondere
die Gruppe der Nulliparae ohne spontane Wehentétigkeit (Gruppe 2) mit Sektioraten von 25,7 % in

Norwegen, 30,4 % Slowenien und 34,9 % in Irland (Rossen et al. 2017).

Bisher erfolgt im deutschlandweiten Monitoring keine differenzierte Erfassung der Subgruppen 2a
bzw. 4a (Patientinnen mit Geburtseinleitung) und 2b bzw. 4b (Patientinnen mit geplanter Sektio). So-
mit kann keine Aussage darliber getroffen werden, ob die héheren Zahlen in diesen Gruppen aus einer
hohen Rate an primédren Sektiones oder aus einer hoheren Sektiorate unter Geburtseinleitungen re-
sultiert. Flr den Vergleich zu anderen nationalen und internationalen Einrichtungen ware eine diffe-
renzierte Erfassung daher sinnvoll. Die Daten dieser Studie zeigen eine um bis zu 50 % héhere Sekti-
orate bei Patientinnen mit einer Geburtseinleitung (Gruppe 2a und 4a) gegeniiber anderen geburts-
hilflichen Kliniken (Robson et al. 2013; Rossen et al. 2017; Tanaka und Mahomed 2017). Griinde kénn-
ten maternale Charakteristika darstellen, die fiir eine erfolgreiche vaginale Geburt bzw. fiir einen Miss-
erfolg nach Einleitung pradisponieren. So lag der Anteil an Patientinnen mit einem BMI iber 30 kg/m?
im Studienkollektiv bei 22,7 % gegeniiber 10,3-16,1 % in anderen Studienkollektiven mit niedrigeren
Sektioraten (Rossen et al. 2017). Zudem war im untersuchten Kollektiv der Anteil an Erstgebadrenden

mit 53,8 % hoher als in Studien mit niedrigerer Sektiorate (Rossen et al. 2017).

Zu beachten ist, dass die Gesamtsektiorate (52 %) deutlich iber der Sektiorate unter Einleitung
(31,6 %) lag. Eine Erklarung bietet die grofle Anzahl an Hochrisikoschwangeren im Perinatalzentrum
Level 1 des Dortmunder Klinikums, bei denen haufiger eine Indikation flr eine primare, elektive Sektio
besteht. Wichtig erscheint zudem, dass in Folgestudien und am Dortmunder Klinikum spezielle mater-
nale und neonatale Charakteristika und das Outcome parallel erfasst werden, um EinflussgrofRen be-
nennen zu kénnen. So kann sichergestellt werden, dass niedrigere Sektioraten nicht mit einem schlech-
teren maternalen und perinatalen Outcome einhergehen. In internationalen Studien konnte gezeigt
werden, dass die Reduktion der Sektiofrequenz nicht mit einer Erhéhung der perinatalen Mortalitat
einhergeht (Aguiar et al. 2015; Kacerauskiene et al. 2017). Auch die neonatale Morbiditat anderte sich

unter einer Reduktion der Sektiofrequenz nicht (Aguiar et al. 2015; Blomberg 2016).

Kinftig sollten im Rahmen der Robson-Erfassung bei der Betrachtung der Subgruppen auch die Einlei-
tungsindikationen und -methoden beriicksichtigt werden. So kann die Robson-Klassifikation nicht nur

eine Entscheidungshilfe bei der Beratung von Schwangeren (iber das potentielle Sektiorisiko in einer
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Einrichtung bieten, sondern es kann auch eine Aussage lber den Erfolg einer Einleitung in verschiede-
nen Subgruppen getroffen werden. Auch kann lber diesen Ansatz die im Studienvergleich hohe Sekti-

orate im Einleitungskollektiv gesenkt werden.

5.5 Patientenbezogene EinflussgréBen auf den Einleitungserfolg

Aufgrund des Status als lGberregionaler Versorger und Perinatalzentrum Level 1 weisen die Patienten
der Geburtshilfe am Klinikum Dortmund ein héheres Risikoprofil (Morbiditat, Altersstruktur, BMI s.u.)
auf als der Bundesdurchschnitt. Daraus resultiert eine hohere Anzahl an risikobehafteten Geburtsein-
leitungen. Einer differenzierten Risiko-Nutzen-Analyse kommt damit vor jeder Geburtseinleitung eine
besondere Bedeutung zu, um einen hohen Einleitungserfolg erzielen zu kdnnen und die Sicherheit von
Mutter und Kind nicht zu gefahrden. Ein Geburtsverlauf ist hoch individuell und von patientenbezoge-
nen EinflussgrofRen abhangig. Die vorliegenden Daten kénnen eine Abhangigkeit des Einleitungserfolgs

von patientenspezifischen Variablen bestatigen.

Maternales Alter

Als Risikoschwangere gelten gemaR der Mutterschaftsrichtlinien Schwangere unter 18 und lber 35
Jahren (Gemeinsamer Bundesausschuss 2020). Im Vergleich zum Bundesdurchschnitt aus dem Jahr
2017 lag im untersuchten Kollektiv der Anteil an Patientinnen unter 18 Jahren mit 1,3 % gegeniber
0,51 % annahernd doppelt so hoch. Der Anteil der Schwangeren ab 35 Jahren war jedoch geringfligig
niedriger (21,7 % versus 24,5 %) (IQTIG 2018). In der Literatur wird das maternale Alter hinsichtlich
seines Effektes auf den Geburtserfolg kontrovers diskutiert: So zeigten Studien, dass das steigende
maternale Alter mit einer langeren Geburtsdauer und einem hoheren Risiko fiir eine frustrane Ge-
burtseinleitung sowie einer hoheren Sektiorate assoziiert ist (Greenberg et al. 2007; Frederiks et al.
2012). Auf der anderen Seite ergaben Untersuchungen schnellere Entbindungszeiten bei alteren ein-
geleiteten Patientinnen (Zaki et al. 2013). McPherson et al. fanden in ihrer Analyse keinen Unterschied
im Geburtsfortschritt bei Schwangeren, die jiinger oder dlter als 18 Jahre waren (McPherson et al.

2014).

Das miutterliche Alter hatte in dieser Arbeit keinen signifikanten Einfluss auf einen Einleitungserfolg
(p=0,461). Das niedrige oder hohe maternale Alter kann also nicht als Risikofaktor fiir eine nicht er-
folgreiche Geburtseinleitung definiert werden. Des Weiteren stellt sich die Frage, ob andere Parame-
ter, die mit einem hoheren Alter verbunden sind, den Erfolg einer Geburtseinleitung beeinflussen. Das
steigende maternale Alter ist assoziiert mit der Zunahme an schwangerschaftsrelevanten Komorbidi-
taten wie Diabetes oder Gestationsdiabetes und hypertensiven Schwangerschaftserkrankungen (Lao
et al. 2006; Fitzpatrick et al. 2017; Umesawa und Kobashi 2017). Diese Faktoren werden auch isoliert

als Einflussfaktoren auf den Einleitungserfolg betrachtet.
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Praexistenter Diabetes mellitus und Gestationsdiabetes

Im untersuchten Kollektiv war der hohe Anteil von Gestationsdiabetes als Einleitungsindikation mit
12,6 % (vgl. Abbildung 14) auffallig. Im Literaturvergleich macht der Gestationsdiabetes nur ungefahr
1,5 % aller Einleitungsindikationen aus (Egarter und Schatten 2003). Eine Erklarung kdnnte die hohe
Rate an adipdsen Schwangeren im Dortmunder Kollektiv liefern, die nahezu ein Viertel der Patientin-
nen ausmachen (22,7 %). Eine Adipositas in der Schwangerschaft pradisponiert fir die Entwicklung
eines Gestationsdiabetes: Mit einem BMI von 30-35 kg/m? ist das Risiko fiir einen Gestationsdiabetes
vierfach hoher (Schafer-Graf et al. 2017). Dartiber hinaus ist der hohe Anteil an Patientinnen mit einem
Gestationsdiabetes durch die liberregionale Versorgungsstruktur und den Perinatal-Level-1-Status des

Klinikums Dortmund und der daraus resultierenden Kumulation von Risikopatientinnen zu erklaren.

In dieser Studie hatten Patientinnen mit einer frustranen Einleitung haufiger einen praexistenten Dia-
betes mellitus oder einen Gestationsdiabetes. Zudem wurden zwei Drittel der Patientinnen mit einem
praexistenten Diabetes sektioniert (N = 16). Bei Patientinnen mit einem Gestationsdiabetes entsprach
die Rate mit 31,5 % nahezu der Sektiorate im Gesamtkollektiv. Andere Autoren bestatigen die hohen
Sektioraten von bis zu 69 % bei praexistentem Diabetes (Gabbe et al. 1977; Sacks et al. 1997; Blackwell
et al. 2000). In einer Studie von Hawkins et al. bestand im Einleitungskollektiv bei Schwangeren mit
Diabetes oder Gestationsdiabetes unter Therapie mit Insulin und/oder oralen Antidiabetika eine Sek-
tiorate von 32 %, die auch der Rate der vorliegenden Studie entspricht (Hawkins et al. 2017). Darliber
hinaus bestanden bei Diabetikerinnen langere I-G-Zeiten aufgrund langerer Latenzphasen und niedri-
gerer vaginaler Entbindungsraten innerhalb von 36 bis 48 Stunden. Die I-G-Zeit entsprach mit 30,2
Stunden anndhernd der im Rahmen dieser Studie erhobenen mittleren I-G-Zeit bei Patientinnen mit
Diabetes von 27,3 Stunden (Hawkins et al. 2017). Ein morphologisches Korrelat und somit einen Erkla-
rungsansatz flir die verzégerte Zervixreifung und reduzierte uterine Kontraktilitdt sowie daraus resul-
tierende hohere Sektioraten liefert eine Studie von Al-Qahtani et al. In histologischen Proben von Sek-
tiones bei Diabetikerinnen fanden die Autoren neben einem geringer ausgepragten uterinen Myomet-
rium eine reduzierte Kalziumkanal-Expression sowie verminderte intrazelluldre Kalziumsignale (Al-
Qahtani et al. 2012). Bereits im Tiermodell konnten bei graviden Mausen mit induziertem Diabetes
Zellverdanderungen mit desorganisiertem uterinen Myometrium beobachtet werden (Favaro et al.
2010). Veranderungen im Arachidonsaure-Metabolismus auf expressiver Ebene und insbesondere der
Prostaglandin-E2-Rezeptoren kdnnten durch rezidivierende Hyperglykdmien den Geburtsfortschritt
beeintrachtigen (Vidaeff und Ramin 2008; Stephenson et al. 2014; Hawkins et al. 2017). Der pathophy-
siologische Mechanismus hinter prolongierten Geburten bei Diabetes und Gestationsdiabetes ist noch
nicht geklart und bedarf weiterer Forschung. Die Patientinnen dieser Subgruppen sollten explizit tGiber
das hohere Risiko eines frustranen Verlaufs und insbesondere Patientinnen mit praexistentem Diabe-

tes liber das hohe Sektiorisiko aufgeklart werden, sodass eine primare Sektio erwogen werden kann.
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Aufgrund von Komorbiditdten wie Adipositas und Endorgandysfunktionen stellt die Gruppe der Pati-

entinnen mit praexistentem Diabetes eine Hochrisikogruppe bei Geburtseinleitungen dar.

Hypertensive Schwangerschaftserkrankung (HES)

Patientinnen mit einer hypertensiven Schwangerschaftserkrankung haben laut vorliegenden Daten ein
erhohtes Risiko fiir einen Einleitungsmisserfolg und eine hdhere Sektiorate (45 %). In der Literatur fin-
den sich ebenfalls Hinweise auf hohere Sektioraten in dieser Gruppe. So betrug die Sektiorate bei Ein-
leitung mit einem Dinoproston-Vaginalinsert aufgrund einer Praeklampsie in einer retrospektiven Ko-
hortenstudie mit 3505 Schwangeren unter Nulliparae 30 % und lag damit signifikant héher als in der
Vergleichsgruppe ohne Praeklampsie mit 23 % (Kim et al. 2010). In einer italienischen Untersuchung
betrug die Sektiorate 38 % gegeniiber 30 % bei Patientinnen mit hypertensiver Schwangerschaftser-
krankung, die mit PGE2-Intrazervikalgel eingeleitet wurden (Ferrazzani et al. 2003). In einer weiteren
retrospektiven Fall-Kontroll-Studie bei Patientinnen mit HES unter Einleitung mit PGE2-
Vaginaltabletten betrug die Sektiorate 25,3 % im Vergleich zu Patientinnen ohne HES (14,8 %) (Ben-
Haroush et al. 2005).

Ein Vergleich mit den hier erhobenen Daten ist insgesamt nur eingeschrankt moglich, da teilweise an-
dere Wirkstoffe und Applikationsarten zur Einleitung verwendet wurden und die grundlegenden Cha-
rakteristika der Studienkollektive stark variierten. Zudem ist aufgrund der kleinen Fallzahl (N = 42) von
HES in dieser Untersuchung die Aussagekraft limitiert. Die hohere Sektiorate im Studienvergleich kann
unter anderem durch den hohen Anteil an Erstgebdrenden von 61,9 % und durch das parallele Vor-
handensein eines Diabetes als weiterer Risikofaktor in 21,7 % der Falle erklart werden. Zusammenfas-
send ist zu sagen, dass die HES einen isolierten Risikofaktor fiir den Einleitungserfolg darstellen und
insbesondere bei Vorhandensein eines zusatzlichen Diabetes das erhdhte Misserfolgsrisiko bedacht

werden muss.

Adipositas

Adipositas ist ein unabhangiger Risikofaktor fir den Misserfolg einer Geburtseinleitung. Die Ge-
burtseinleitung bei adipdsen Schwangeren resultiert laut Forschungsliteratur in 20 bis 40 % der Falle
in einer Entbindung per Sektio (Nuthalapaty et al. 2004; Wolfe et al. 2011; Rossi et al. 2019; Paidas
Teefey et al. 2020). Neben einer erhohten Sektiorate ist auch das in Studien gemessene Induktions-
Geburts-Intervall bei Adipositas deutlich langer (Dammer et al. 2018). Der Anteil an adipdsen Patien-
tinnen (BMI > 30 kg/m?) lag in diesem Studienkollektiv mit 22,7 % deutlich héher als im Bundesdurch-
schnitt aus dem Jahr 2017, der bei 14,7 % lag (IQTIG 2018). Von den adipdsen Patientinnen war der
Uberwiegende Teil (54 %) der Gruppe Adipositas Grad | zuzuordnen. Das IQTIG nimmt in der jahrlichen

Bundesauswertung keine weitere Differenzierung der einzelnen Adipositasgrade (Grad I-lll) vor.

Nach aktueller Datenlage ist bei Gbergewichtigen Schwangeren die Rate an Geburtseinleitungen im

Vergleich zum Gesamtkollektiv erhéht und direkt abhangig vom Grad der Adipositas. So zeigten Wolfe
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et al., dass 30,4 % der Schwangeren mit einer Adipositas Grad | (BMI 30-34,9 kg/m?) und 34,0 % mit
Adipositas Grad Il (BMI >40 kg/m?) eine Indikation zur Geburtseinleitung aufwiesen (Wolfe et al.
2011). In Deutschland liegen keine validen Daten zur Inzidenz der stark Gibergewichtigen Schwangeren
vor (Felberbaum 2017), die Rate an adipdsen potentiell gebarfahigen Frauen (30—-39 Jahre) liegt nach
einer Erhebung aus dem Jahr 2013 bei 17,9 % (Mensink et al. 2013). Patientinnen mit Adipositas, ins-
besondere mit morbider Adipositas (Grad Ill), weisen sowohl unter Geburtseinleitung als auch bei
spontan einsetzender Wehentétigkeit eine hohere Wahrscheinlichkeit fir einen pathologischen Ge-
burtsverlauf mit Sektiofolge auf (Vahratian et al. 2004; Gunatilake und Perlow 2011). Auch das Risiko
fir einen Geburtsstillstand in der Eroffnungsperiode und eine frustrane Geburtseinleitung mit Sektio-
folge ist bei ihnen erhoht (Keck 2018). Auch die vorliegenden Daten deuten darauf hin, dass Schwan-
gere mit einem hoéheren BMI haufiger nicht erfolgreich eingeleitet werden (p = 0,280). Als mogliche
Ursachen fiir einen mangelnden Geburtsfortschritt werden verstarkte intrapelvine Fettansammlun-
gen, die zu einer Verengung des Geburtskanals fiihren, sowie Dyskontraktilitdt durch Cholesterinan-
sammlungen im Myometrium diskutiert (Keck 2018). Demnach stellen insbesondere Patientinnen mit
morbider Adipositas (Grad Ill) ein Hochrisikokollektiv dar. In dieser Studie waren 32 Patientinnen
(3,7 %) dieser Subgruppe zuzuordnen, wovon 36,4 % der Patientinnen per Kaiserschnitt entbunden
wurden. In einem Finftel der Falle wurde eine Sektio bei Geburtsstillstand oder frustraner Einleitung
durchgefihrt. Insgesamt liegt die Sektiorate dieser Subgruppe im Studienkollektiv unter der in Fachli-
teratur angegebenen Rate. Bei kleiner Fallzahl ist die Aussagekraft jedoch eingeschrankt. Eine aktuelle
amerikanische Studie bestitigt, dass Patientinnen mit einem BMI von (ber 40 kg/m? (Adipositas Grad
III) ein besonders hohes Risiko fiir eine Sektio im Einleitungsverlauf haben. So wurde anndhernd die
Halfte der Patientinnen (49,1 %) nach Einleitung per Sektio entbunden. Die Schnittentbindung ging
zudem mit einer signifikant erh6hten maternalen und neonatalen Morbiditat einher (Paidas Teefey et
al. 2020). In dieser aktuellen amerikanischen Analyse werden zudem Risikofaktoren genannt, die fir
einen Kaiserschnitt innerhalb des Kollektivs pradisponieren. So stellen, wie auch in der vorliegenden
Studie gezeigt werden konnte, ein unglinstiger Zervixstatus und Nulliparitat einen Risikofaktor fir eine

Sektio dar. Als weiterer Risikofaktor wird eine geringe KorpergréRRe genannt (Paidas Teefey et al. 2020).

Zu diskutieren ist aufgrund der haufigeren Misserfolge bei der Geburtseinleitung (frustraner Verlauf,
erhohte Wahrscheinlichkeit von Sektiones) eine elektive Sektio als Entbindungsalternative. Prospektiv-
randomisierte Studien, die eine elektive Sektio mit einer vaginalen Geburt bei extremer Adipositas
vergleichen, konnten bei der Literaturrecherche nicht gefunden werden. Die Sektio bei morbider Adi-
positas birgt, wie aktuelle Analysen zeigen, sowohl peri- als auch postpartal hohere Risiken flir Mutter
(Atonien, Thrombembolien, Wundkomplikationen, Infektionen, Hdmorrhagien, langere Hospitalisati-
onsdauer) und Kind (niedrigere APGAR- und pH-Werte, haufigere intensivmedizinische Behandlung)
(Felberbaum 2017; Keck 2018; Paidas Teefey et al. 2020). Perioperative Komplikationen (Blutverlust,

Infektionen und Wundheilungsstérungen) treten bei einer sekundaren Sektio jedoch haufiger auf als



Diskussion

bei einer elektiven Schnittentbindung (Allen et al. 2006). Laut aktuellem Forschungsstand und den hier
erhobenen Daten sollten adipése Schwangere bei Vorliegen einer Indikation zur Schwangerschaftsbe-
endigung Uber die reduzierte Erfolgswahrscheinlichkeit einer Geburtseinleitung aufgeklart werden.
Die erhohte Morbiditdt im Fall einer Sektio sollte ebenso erldutert werden. In jedem Fall bedarf es
eines bariatrisch-geburtshilflichen Managements bei Sektiones (u. a. ein Schwerlast-OP-Tisch und an-
gepasstes OP-Instrumentarium sowie erfahrenes Personal) (Felberbaum 2017). Aufgrund der beson-
deren Risikokonstellation bei adipdsen Schwangeren sind eine differenzierte bundesweite Erfassung
dieser Subgruppe und weitere Studien hinsichtlich der Geburtseinleitung respektive der Beratung tiber

den Geburtsmodus erforderlich.
Grol3e

In der Literatur wird die maternale GroRRe als unabhangiger Einflussfaktor fir den Einleitungserfolg
beschrieben. Bei groReren Patientinnen zeigt sich haufiger eine erfolgreiche Geburtseinleitung und es
besteht eine hohere Vaginalgeburtenrate. Dementsprechend besteht bei kleineren Frauen ein héheres
Risiko fiir eine Entbindung per Kaiserschnitt (Crane et al. 2004; Levine et al. 2018; Jochum et al. 2019).
Jochum et al. verzeichneten in ihren Untersuchungen einen kontinuierlichen Anstieg des adjustierten
Risikos fur einen Kaiserschnitt unter der Geburtseinleitung. Im Vergleich zu einer Schwangeren mit
einer KérpergroRe von 170 cm oder mehr stieg das adjustierte Risiko (aOR) bei einer KorpergrofRe von
unter 160 cm bis auf 2,0 (1,3-3,1) an. In den hier durchgefiihrten Analysen zeigte sich keine signifikante

Abhdngigkeit des Einleitungserfolgs oder Einleitungsabbruchs per Sektio von der maternalen GroRe.

Paritdt und Graviditat

In der vorliegenden Untersuchung waren 43 % der Patientinnen zum ersten Mal schwanger (Erstgra-
vida). Demnach war die Mehrzahl der Patientinnen, 57 %, bereits zum zweiten Mal oder haufiger
schwanger. Graviditat und Paritat hatten in dieser Studie einen starken Einfluss auf den Einleitungser-
folg (p = 0,001). Die Wahrscheinlichkeit eines Einleitungserfolgs war bei Mehrgebarenden und bei Pa-

tientinnen, die Schwangerschaften in ihrer geburtshilflichen Anamnese zu verzeichnen hatten, héher.

Viele Studien beinhalten dhnliche Ergebnisse hinsichtlich des Einflusses der Paritat und Graviditat auf
den Einleitungserfolg: In einer retrospektiven Arbeit von Laughon et al. mit Giber einer Millionen Frauen
unter Einleitung haben Mehrgebarende in 97 % der Falle vaginal entbunden im Vergleich zu Erstgeba-
renden, die auf 76 % kamen (Laughon et al. 2012). Der Faktor Paritat wird von Peregrine et al. neben
dem BMI, der maternalen GroRRe und der Zervixldnge als bester Parameter zur Vorhersage eines Kai-
serschnitts nach Geburtseinleitung dargestellt (Peregrine et al. 2006). Eine grofe retrospektive ameri-
kanische Analyse mit Gber vier Millionen Patientinnen unter Einleitung zeigte, dass Erstgebarende ab

35 Jahren das hochste Risiko fiir eine Schnittentbindung haben (Mularz und Gutkin 2014). Eine Erkla-
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rung dafir kann in der Anatomie mehrgebarender Schwangerer liegen. Durch vorausgegangene Ge-
burten ist das Gewebe des Geburtskanals starker geweitet als bei Erstgebdrenden, woraus ein schnel-

lerer Geburtsverlauf resultieren kann.
Gestationsalter

In der Literatur gilt das Gestationsalter zu Einleitungsbeginn als Pradiktor fiir einen Einleitungserfolg.
So stellten Wing et al. mit steigendem Gestationsalter eine erhohte Wahrscheinlichkeit fir eine vagi-
nale Geburt innerhalb von 24 Stunden fest (Wing et al. 2002). Auch andere Autoren beschreiben eine
Assoziation zwischen steigendem Gestationsalter und Einleitungserfolg (Feghali et al. 2015; Schoen
und Navathe 2015). Das Gestationsalter und der Einleitungserfolg stehen laut vorliegenden Daten
nicht in signifikanter Abhangigkeit zueinander. Im Dortmunder Kollektiv wurden fast alle Frauen erst
mit abgeschlossener Frithgeburtlichkeit terminnah eingeleitet, wodurch die Aussagekraft der Daten in
diesem Punkt begrenzt ist. Bei nur 7,4 % aller eingeleiteten Patientinnen erfolgte eine Geburtseinlei-
tung vor 37 + 0 SSW. Bei Patientinnen mit einer frustranen Geburtseinleitung kam es zu einer geringe-
ren Gestationsdauer als bei Patientinnen der Vergleichsgruppe, die effektive geburtswirksame Wehen
entwickelten. Autoren nennen die Anzahl an Oxytocinrezeptoren in der Dezidua und im Myometrium,
die mit steigendem Gestationsalter zunimmt, als ursachlich (Winkler und Rath 1999; Gimpl und Fah-

renholz 2001).

Bishop-Score vor Einleitung

Der Bishop-Score vor Einleitungsbeginn als Ausdruck des Zervixreifegrads zeigte einen signifikanten
Zusammenhang mit dem Einleitungserfolg (p = 0,001). Je héher der Ausgangs-Bishop-Score vor dem
Beginn der Einleitung, desto wahrscheinlicher war der Einleitungserfolg in dieser Studie. So lag der
Mittelwert des Ausgangs-Bishop-Scores laut vorliegenden Daten bei einer erfolgreichen Geburtsein-
leitung bei 3,59 Punkten im Gegensatz zu Patientinnen mit einer nicht erfolgreichen Einleitung (vagi-
nale Entbindung > 72 h oder Sektio) mit 2,67 Punkten. Den durchschnittlich geringsten Ausgangsscore

mit 2,04 hatten Patientinnen mit dem Outcome einer frustranen Einleitung.

Damit bestatigen die hier erhobenen Daten vorherige Studien, in denen dem Zervixstatus zu Beginn
einer Einleitung eine Rolle als positiver Pradiktor fiir einen Einleitungserfolg zugeschrieben wird (Laug-
hon et al. 2012; Bafios et al. 2015; Schoen und Navathe 2015). Insgesamt ist die Studienlage hinsichtlich
der Aussagekraft des Bishop-Scores beziiglich des Outcomes nach Geburtseinleitung jedoch kontro-
vers (vgl. Kapitel 2.2.3). So weisen Studien eine niedrige Spezifitdt bei relativ hoher Sensitivitat auf,
sodass bei einem niedrigem Score (< 6 bzw. modifizierter Score < 4) keine sichere Aussage dariiber
moglich ist, ob eine Patientin tatsachlich nicht vaginal entbindet (Laughon et al. 2011). Die Ergebnisse
einer groBen niederlandischen Metaanalyse bestatigen ebenfalls, dass die Vorhersagekraft des Bishop-
Scores begrenzt ist: Bei niedrigen Werten (4—6 Punkte) bestand keine valide Vorhersagekraft hinsicht-

lich einer Entbindung per Sektio nach einer Geburtseinleitung. Betrug der Wert mehr als 9, war eine
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vaginale Entbindung in 96 % der Falle moglich (Kolkman et al. 2013). In einem umfangreichen ameri-
kanischen Review von Caughey et al. konnte ebenfalls eine Assoziation von héheren Bishop-Scores mit
einer erfolgreichen Geburtseinleitung im Sinne einer vaginalen Geburt gefunden werden (Caughey et
al. 2009). Kritisch anzumerken ist, dass in Einleitungskollektiven bei einem GroRteil der Nulliparae hau-
fig unreifere Zervixbefunde vorliegen. Auch das vorliegende Kollektiv hatte einen mittleren Bishop-
Score von 3,27 Punkten und demnach einen Score, der in vielen Studien mit unter 6 als unreif definiert
wird (Edwards und Richards 2000; American College of Obstetricians and Gynecologists 2009). Ein
niedriger Bishop-Score sollte folglich nicht als alleiniges Kriterium zur Erfolgspradiktion verwendet wer-
den, kann aber zur Tendenzeinschatzung genutzt werden. Bei unreifen Zervixbefunden ist die einge-
schrankte Aussagekraft zu bedenken. In den letzten Jahren wurden dariiber hinaus neue sonographi-
sche Verfahren wie die Zervix-Elastografie zur Pradiktion eines Einleitungserfolgs eingesetzt. Im Rah-
men kleinerer Studien wird dieses Verfahren eine bessere Vorhersagekraft zugeschrieben als dem Bis-
hop-Score (Londero et al. 2016). Bisher gibt es allerdings keine standardisierten Untersuchungsverfah-
ren und weitere Studien sind nétig, um den Erfolg dieser Methode bestéatigen (Swiatkowska-Freund
und Preis 2017). Der transvaginale Ultraschall zur Zervixlangenmessung und der Nachweis von fetalem
Fibronektin im zervikovaginalen Sekret waren im Rahmen anderer Studien dem Bishop-Score als Pra-

diktionsinstrument nicht tGberlegen (Crane 2006).

Geburtshilfliche Anamnese

Sehr wenige Patientinnen im Studienkollektiv wiesen eine Schnittentbindung (6,5 %) oder eine vaginal-
operative Entbindung (3,3 %) in der geburtshilflichen Vorgeschichte auf. Die geburtshilfliche Anam-
nese kann jedoch vor Beginn einer Geburtseinleitung Hinweise auf einen moglichen Einleitungserfolg
oder -misserfolg geben. So demonstrieren die im Rahmen dieser Studie erhobenen Daten eine Abhan-
gigkeit des Einleitungserfolgs bzw. -misserfolgs (Sektio) von der geburtshilflichen Anamnese. Demnach
hatten Schwangere, bei denen eine vaginal-operative Entbindung in der Vorgeschichte bestand, eine
héhere Wahrscheinlichkeit fiir eine erfolgreiche Geburtseinleitung (p = 0,051). Eine vaginal-operative
Entbindung wird fast ausschlieBlich in einer fetalen und/oder maternalen Notfallsituation wahrend der
Austreibungsperiode durchgefiihrt. Die Geburtseinleitung mit Initiierung geburtswirksamer Wehenta-
tigkeit und die vollstandige Muttermundserdffnung haben zu diesem Zeitpunkt bereits stattgefunden.
Patientinnen, die eine VOE in der Anamnese aufweisen, sind demnach geburtsphysiologisch wie Pati-
entinnen mit einer Spontangeburt in der Anamnese zu bewerten. Die Geburtswege sind anatomisch

bereits dem Geburtsvorgang angepasst.

Des Weiteren zeigen die Analysen, dass Patientinnen mit einem Einleitungsabbruch (Kaiserschnitt) 1,8-
mal hdufiger einen Kaiserschnitt in der Vorgeschichte hatten als Patientinnen, die nicht per Sektio

entbunden wurden (Chi-Quadrat = 5,521, p = 0,019). Die Erfolgsrate bei Patientinnen mit Zustand nach
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einer Sektio lag mit 54,4 % gegenliber 66,7 % deutlich niedriger als bei Patientinnen ohne Schnittent-
bindung in der Anamnese. Zudem lasst sich den erhobenen Daten entnehmen, dass Patientinnen mit
einem Kaiserschnitt in der Anamnese ein hoheres Risiko fiir einen frustranen Einleitungsverlauf haben
koénnten. Ein statistischer Zusammenhang scheint jedoch nicht vorzuliegen. Zusammenfassend ist der
Zustand nach einer Sektio als Risikofaktor fiir eine erfolgreiche Geburtseinleitung zu werten. Hingegen

ist die vorausgegangene vaginal-operative Entbindung ein Pradiktor fiir den Einleitungserfolg.

Laut Forschungsliteratur ist eine vaginale Geburt nach anamnestischer Sektio wahrscheinlicher, wenn
folgende Variablen vorliegen: kaukasische Herkunft, Einleitung in Terminnahe, Bishop-Ausgangs-Score
(= 6), Mehrgebarendenstatus, BMI < 30 kg/m?, spontaner Wehenbeginn, Zustand nach vaginaler Ent-
bindung, Indikation einer vorherigen Sektio nicht Geburtsstillstand, zephalo-pelvines Missverhaltnis
oder neonatales Geburtsgewicht < 4 kg (Landon et al. 2005; Grobman et al. 2007; Grobman 2012; Rath
und Kehl 2015a). Die Wahrscheinlichkeit einer erfolgreichen Einleitung mit dem Ausgang einer vagina-

len Geburt bei Zustand nach Sektio liegt laut Forschung bei 60-85 % (Scott 2014).

Diese Ergebnisse konnten im vorliegenden Kollektiv nicht reproduziert werden. Das Einleitungsma-
nagement nach vorangegangener Sektio stellt eine besondere Herausforderung im geburtshilflichen
Alltag dar. Die zur Einleitung liblicherweise verwendeten Medikamente sind einerseits kontraindiziert
und kdnnen andererseits ein erhdhtes Risiko fiir eine Uterusruptur aufweisen (Osterreichische Gesell-
schaft flir Gyndkologie und Geburtshilfe 2016). Die deutsche Leitlinie zur Geburtseinleitung bei Zu-
stand nach Sektio empfiehlt eine Einleitung mit Oxytocin in Kombination mit Amniotomie bei reifem
Zervixstatus und mit Dinoproston (PGE2) bei unreifem Zervixstatus. Alternativ kann auch ein mechani-
sches Verfahren wie der transzervikale Ballonkatheter angewendet werden. Sowohl die medikamen-
tosen Verfahren als auch die Anwendung des Ballonkatheters werden trotz erhohter Rupturrate im
Vergleich zu spontan auftretender Wehentatigkeit von den Leitlinienautoren als wenig risikobehaftet
bewertet (AWMF 2020a). Auch internationale Leitlinien wie die anglo-amerikanische beflirworten den
Einsatz von vaginalem PGE2 fiir die Einleitung bei Zustand nach Sektio; Oxytocin wird ebenfalls bei
reifer Zervix empfohlen (Royal College of Obstetricians and Gynaecologists 2008; American College of
Obstetricians and Gynecologists 2010). Die sequentielle Gabe von PGE2 und Oxytocin sollte aufgrund
eines 3-fach erhohten Rupturrisikos (im Mittel 1,5 %) vermieden werden (Macones et al. 2005; Rath
und Kehl 2015a). Kontraindiziert ist nach deutscher Leitlinie, ACOG und WHO bei h6herem Rupturrisiko
die Geburtseinleitung mit Misoprostol nach vorausgegangenem Kaiserschnitt (American College of
Obstetricians and Gynecologists 2010; WHO 2011; AWMF 2020a). Laut Herstellerangaben besteht fir
den Einsatz von Oxytocin bei Zustand nach Sektio eine Anwendungsbeschrankung mit besonderer Kon-
trolle von Mutter und Fetus (Hexal 2018). Prostaglandine sind fiir diese Indikation nicht zugelassen
(Maier et al. 2017). Das Rupturrisiko ist abhangig vom verwendeten Medikament und liegt fir Oxytocin
im Durchschnitt bei 1,1 %. Fiir Prostaglandin E2 lassen sich in der Literatur Zahlen zwischen 1,4 % und

2,5 % finden. Bei Anwendung des Prostaglandin-E1-Analogons Misoprostol liegt das Rupturrisiko im
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Mittel bei 6,2 % (Ophir et al. 2012; Rath und Kehl 2015a). Zur feto-maternalen Observation sollte bei
vorausgegangener Schnittentbindung und regelmaRiger Wehentatigkeit gemaR Leitlinie eine dauer-

hafte CTG-Uberwachung bis zur Entbindung erfolgen (AWMF 2020a).

Am Klinikum Dortmund werden Patientinnen mit vorangegangener Sektio zulassungskonform mit
Oxytocin und nur in Ausnahmefallen (bei unreifem Zervixstatus) nach Aufklarung tiber einen Off-Label-
Use mit Dinoproston vaginal oder einem Ballonkatheter eingeleitet. Eine bundesweite Umfrage aus
dem Jahr 2013 ergab, dass liber die Halfte der Kliniken Prostaglandin-E2-Vaginalgel (64,4 %) zur Ge-
burtseinleitung nach vorangegangenem Kaiserschnitt verwenden, gefolgt von Oxytocin in bis zu 38 %
der Falle (Goecke et al. 2015; Rath und Kehl 2015a). Eine Herausforderung im Rahmen der Geburtsein-
leitung bleibt der unreife Zervixstatus bei Zustand nach Sektio. Eine Alternative zur Einleitung mit
Prostaglandinen bietet der Doppelballonkatheter, der dquieffektiv zu PGE2 ist und eine geringere
Rupturrate ohne Uberstimulationsrisiko aufweist (Rath und Kehl 2015a; AWMF 2020a). Eine Augmen-
tation der Wehen mit Oxytocin ist allerdings in bis zu 85 % aller Geburtsverlaufe erforderlich (Rath und
Kehl 2015b). Zu einem Geburtsbeginn ohne weitere medikamentdse Einleitung kommt es maximal bei
jeder dritten Patientin (Jozwiak et al. 2012). In einer prospektiven niederlandischen Kohortenstudie
mit 1305 Schwangeren konnte sowohl die Effektivitdt als auch die Sicherheit der Einleitung mittels
Ballonkatheter (Einzelballonkatheter: Foley®-Katheter und Prostatektomie-Katheter und Doppelbal-
lonkatheter: Cook®-Katheter) bei unreifem Zervixstatus im Vergleich zur geplanten Re-Sektio nachge-
wiesen werden (Huisman et al. 2019). In einer aktuellen, prospektiven, randomisiert-kontrollierten
franzosischen Studie wurde bei Patientinnen mit Zustand nach Sektio und unreifem Zervixstatus (Bis-
hop-Score < 4) die Einleitung mittels Einzelballonkatheter mit Oxytocin im Low-Dose-Schema vergli-
chen. Die Daten deuten auf eine héhere vaginale Entbindungswahrscheinlichkeit bei Verwendung des

Ballonkatheters (p = 0,050) bei gleicher Sicherheit beider Verfahren hin (Sarreau et al. 2020).

In der Zusammenschau ist fiir ein erfolgreiches Outcome im Sinne einer Spontangeburt nach vorange-
gangener Schnittentbindung eine Selektion von Patientinnen mittels einer individuellen Risiko-Nutzen-
Analyse durchzufiihren. Dabei sollten individuelle Erfolgspradiktoren (insbesondere BMI, Gestations-
alter, Paritat, Graviditat und geburtshilfliche Anamnese), das Medikament, das Rupturrisiko sowie die
Indikation beriicksichtigt werden. Nur so kann eine Aussage zur Abschatzung des Einleitungserfolgs
getroffen werden. Zudem muss bei jeder Geburtseinleitung das erhohte Risiko einer Uterusruptur bei
Zustand nach Sektio gegenliber der Morbiditat der elektiven Re-Sektio abgewogen werden (Rath und
Kehl 2015a). Beim Einleitungsmanagement sollte nach aktueller Datenlage bei Zustand nach Sektio
und unreifem Zervixbefund die Einleitung mittels Doppelballonkatheter, die im Erhebungszeitraum nur
in Einzelfallen Anwendung fand, aufgrund eines giinstigeren Nebenwirkungsprofils in den Fokus ri-

cken.
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5.5.1 Kindliche Parameter

Die vorliegenden Daten lassen darauf schlieBen, dass kindliche Parameter Einfluss auf den Einleitungs-
ausgang haben und somit bei der Pradiktion verwendet werden kénnen. Eine signifikante Assoziation
zwischen dem Kindsgewicht und einem Einleitungsmisserfolg (Abbruch per Sektio) besteht nicht
(p=0,994). Trotzdem fanden sich Neonaten mit einem Geburtsgewicht von lGber 4000 g haufiger in
den Gruppen des Einleitungsabbruchs per Sektio als in den Gruppen mit Spontangeburt (13,4 % versus
9,4 %). Untersuchungen bestatigen ein hoheres Sektiorisiko bei steigendem kindlichen Gewicht (Vrou-

enraets et al. 2005; Crane 2006).

Es stellt sich die Frage, ob bei antizipierter fetaler Makrosomie eine Geburtseinleitung durchgefiihrt
werden oder eine elektive Sektio diskutiert werden sollte. Im Rahmen einer prospektiv-randomisierten
Studie von Boulvain et al. zeigte sich keine erhéhte Sektiorate bei einer Geburtseinleitung im Vergleich
zum abwartenden Vorgehen bei drohender fetaler Makrosomie. Die Raten an Schulterdystokien und
fetalen Frakturen war in der Einleitungsgruppe geringer, es bestand jedoch kein Unterschied in der
neonatalen Morbiditat (Boulvain et al. 2015). Eine Cochrane-Analyse aus dem Folgejahr ergab eben-
falls weniger Schulterdystokien und fetale Frakturen in der Einleitungsgruppe, aber keine eindeutigen
Effekte auf die Sektio-/VOE-Rate sowie auf die neonatale Morbiditdt in Bezug auf Verletzungen des
Plexus brachialis und die neonatale Asphyxie (Boulvain et al. 2016). Zudem war die maternale Morbi-
ditat (hohergradige Dammrisse) erhoht. Die Number needed to treat zur Vermeidung einer fetalen

Fraktur durch die Einleitung betrug 60 zu 1 (Boulvain et al. 2016).

Ein weiterer Aspekt der hier diskutierten Datenanalyse ist, dass es bei der Einleitungsindikation der
fetalen Makrosomie groBtenteils zur Verwendung von Misoprostol-Vaginalinsert kam. Aus aktuellen
Studien ist im Vergleich zur Verwendung von Dinoproston-Prdparaten eine kiirzere Induktions-Ge-
burts-Zeit unter Verwendung von MVI bekannt (Wing et al. 2013; Sharp et al. 2019). Bei einer antizi-
pierten Gewichtszunahme von 200 g pro Woche im dritten Trimenon (Reister 2007) und einer Risi-
kosteigerung hinsichtlich der neonatalen Morbiditat ab einem Gewicht Gber 4 kg (Langer et al. 1991,
Mollberg et al. 2005) kdnnte dieser Aspekt eine Rolle bei der héheren Verwendungshaufigkeit gespielt
haben, um etwa eine schnelle Schwangerschaftsbeendigung zu erzielen. Insgesamt lag die Induktions-
Geburts-Zeit bei erfolgreich eingeleiteten Patientinnen mit einer Erfolgsrate von 61,2 % unter Verwen-
dung des MVIim oberen Drittel aller I-G-Zeiten und kann somit im Mittelfeld aller Medikamentengrup-
pen angesiedelt werden. Betrachtet man die Indikation der fetalen Makrosomie isoliert, so war der
Einleitungserfolg mit 60,7 % unter den fliinf haufigsten Indikationen neben dem Gestationsdiabetes am
geringsten. Ein Grund dafiir ist die hohere Sektiorate bei MVI-Einleitungen im untersuchten Kollektiv
(vgl. Kapitel 4.2.3.4.1). Zusammenfassend wird bei vermuteter Makrosomie das maternale Outcome

durch die Geburtseinleitung nicht verbessert, aber die Rate an fetalen Frakturen reduziert, sodass auch
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die Leitlinie eine Einleitung (ab 39+0 SSW) empfiehlt (AWMF 2020a). Vor dem Hintergrund der unge-
nauen Gewichtsschatzung mittels Ultraschall und der Unterschatzung des Gewichts bei fetaler Makro-
somie (Cohen et al. 2010; Hart et al. 2010) muss jedoch weiterhin das maternale Outcome kritisch

beobachtet werden.

In den hier erhobenen Daten fand sich eine signifikante Abhadngigkeit des Einleitungsabbruchs
(p =0,003) und der frustranen Geburtseinleitung mit Sektiofolge (p = 0,030) vom neonatalen Kopfum-
fang. Andere Autoren bestatigen unabhadngig von der Geburtseinleitung das erhéhte Risiko einer ope-
rativen Geburtsbeendigung bei groem fetalen Kopfumfang (Mujugira et al. 2013; Vries et al. 2016).
So war das Risiko bei Ooi et al. fiir eine vaginal-operative Entbindung und Sektio bei Dystokie bei einem
Kopfumfang von Gber 35,0 cm zwei- bis zweieinhalbfach erhoht (Ooi et al. 2015). In einer prospektiven
Kohortenstudie mit 200 Schwangeren erhéhte ein fetaler Kopfumfang von unter 32,8 cm die Wahr-

scheinlichkeit fir eine Vaginalgeburt (Prado et al. 2016).

Dariber hinaus war im Studienverlauf ein suspekter oder pathologischer fetaler Doppler-Sonogra-
phiebefund vor der Geburtseinleitung ein Pradiktor fiir einen Einleitungsabbruch per Sektio
(p = 0,016). Die Datenlage fiir unauffallige Einlingsschwangerschaften und Doppleruntersuchungen ist
sehr begrenzt. Eine Doppleruntersuchung vor einer Einleitung findet nicht routinemaRig statt und wird
in den Leitlinien nicht gefordert. Sie sollte Risikosituationen wie einer fetalen Wachstumsretardierung
vorbehalten sein. In der Untersuchung von Prado et al. stieg der Einleitungserfolg, definiert als Ge-
burtsbeginn, bei einem normalen fetalen Dopplerbefund (ACM) an (Prado et al. 2016). In Studien Gber
Risikoschwangerschaften, beispielsweise mit SGA-Feten, wurden Doppleruntersuchungen von vor der
Geburtseinleitung evaluiert. Dabei zeigte sich ein erhdhtes Risiko fiir eine Schnittentbindung bei auf-
falligen fetalen Dopplerbefunden vor der Geburtseinleitung (Cruz-Martinez et al. 2011; Garcia-Simon
et al. 2015). Nach DGGG-Leitlinie sollte bei wachstumsretardierten Feten aufgrund ihrer geringeren
Stressreserven bei hoch auffalligen Doppler-Sonographiebefunden wie einem Nullfluss oder einem ret-

rograden Fluss in der Umbilikalarterie keine Geburtseinleitung erfolgen (AWMF 2016).

Die vorliegenden Daten bestatigen diese Aussagen. So war der Einleitungserfolg bei Patientinnen mit
der Indikation eines suspekten oder pathologischen Dopplerbefundes mit 31,3 % im gesamten Einlei-
tungskollektiv am niedrigsten. In der Analyse fiel auf, dass 18,8 % der Patientinnen mit dieser Indika-
tion mit MVI, und somit haufiger als mit anderen Medikamentengruppen, eingeleitet wurden. In An-
betracht der begrenzten fetalen Reserven ist in dieser Situation eine fetale Kompromittierung durch
den Einsatz von MVI wahrscheinlicher. Auch ergaben sich aus den vorliegenden Daten hohere Raten
an Tachysystolien, auffalligen CTG-Befunden, Tokolysen und Notfallsektiones bei Verwendung von
MVI. Von einer Geburtseinleitung mit MVI ist bei einem suspekten oder pathologischen Dopplerbefund

demnach zukiinftig abzuraten. Dariiber hinaus sollte bei auffilliger Dopplersonographie eine individu-
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elle Risiko-Nutzen-Analyse fir eine Einleitung durchgefiihrt werden, insbesondere bei zusatzlichen Ri-
sikofaktoren wie einer Wachstumsrestriktion, die eine Situation mit reduzierten fetalen Reserven dar-
stellt. In solch einem Fall sollte mit der Patientin eine primare Sektio anstelle einer Geburtseinleitung

diskutiert werden.
5.5.2 Die elektive Geburtseinleitung

Eine Geburtseinleitung auf maternalen Wunsch betraf im Dortmunder Kollektiv im Vergleich zu ande-
ren Studien mit einem Anteil von 10-14 % an allen Einleitungsindikationen eine geringe Anzahl an Pa-
tientinnen (N =51; 5,8 %) (Getahun et al. 2011; Coulm et al. 2016; Dogl et al. 2018). Aufgrund der
steigenden Anzahl an Geburtseinleitungen und elektiven Einleitungen in Industrienationen ist diese
Indikation im Rahmen des geburtshilflichen Managements zunehmend in den Vordergrund geriickt
(Bonsack et al. 2014). Die im Rahmen dieser Studie erhobenen Daten ergaben eine hohe Erfolgsrate
bei elektiven Geburtseinleitungen, die mit 66,7 % liber der Erfolgsrate des Gesamtkollektivs mit 65,9 %

liegt. Dementsprechend war die Sektiorate ebenfalls geringer als im Gesamtkollektiv.

Untersuchungen der letzten Jahre erfassten eine reduzierte Rate an Schnittentbindungen ohne Erho-
hung der maternalen und neonatalen Morbiditdt bei einer elektiven Geburtseinleitung im Vergleich
zum abwartenden Vorgehen (Darney et al. 2013; Gibson et al. 2014; Grobman 2018; Grobman und
Caughey 2019). So ergab die US-amerikanische ARRIVE-Studie, die bei 6000 Patientinnen (38 + 0 SSW—
38 + 6 SSW) eine elektive Einleitungsgruppe mit abwartendem Verhalten verglich, dass bei Erstgeba-
renden mit risikoarmer Schwangerschaft und Einleitung die Sektiorate ab 39+0 SSW reduziert war. Die
Anzahl an Patientinnen mit schwangerschaftsinduzierter Hypertonie war niedriger, ebenso die Not-
wendigkeit einer Atemhilfe beim Kind. Insgesamt zeigte sich jedoch kein verbessertes perinatales Out-
come (Grobman 2018). Aktuelle Studien, wie eine Metaanalyse von sechs Kohortenstudien von Grob-
man et al. zum Vergleich zwischen elektiver Einleitung und abwartendem Verhalten in der 39. Schwan-
gerschaftswoche, verzeichneten im Einleitungskollektiv eine geringere Sektiorate (26 % versus 29 %).
Auch wurden weniger peripartale maternale Infektionen und ein verbessertes neonatales Outcome im
Hinblick auf die respiratorische Morbiditat und die Verlegung auf die Kinderintensivstation beschrie-
ben. Das perinatale Mortalitatsrisiko war in der Einleitungsgruppe ebenfalls geringer (0,04 % versus
0,2 %) (Grobman und Caughey 2019). Nach aktueller Studienlage wird die Sektiorate durch eine elek-
tive Geburtseinleitung mit 38/39 Schwangerschaftswochen nicht erhéht, sondern verringert und es
gibt Hinweise auf eine niedrigere maternale und neonatale Morbiditat. In einer aktuellen Metaanalyse
ergaben sich zudem Hinweise auf eine reduzierte perinatale Mortalitdt. Dennoch sollte jeder unnétige
geburtshilfliche Eingriff, und somit jede Geburtseinleitung, aufgrund moglicher Risiken vermieden wer-
den. Auch haftungsrechtliche und gesundheitsokonomische Aspekte sind bei der Entscheidung zur Ge-
burtseinleitung ohne medizinischen Grund zu bedenken und sollten in die Entscheidungsfindung ein-

flieRen (Berger et al. 2015). Im Rahmen einer partizipativen Entscheidungsfindung sollten Patientinnen
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bei der Geburtsplanung tiber diese Sachverhalte informiert werden. Es ist jedoch erwdhnenswert, dass
in den meisten Studien Niedrigrisikokollektive betrachtet wurden und somit die Ergebnisse nicht ganz-
lich auf Patientinnen Ubertragbar sind, die ein hoheres Ausgangsrisiko bei Einleitungen aufweisen und
verstarkt am Dortmunder Klinikum anzutreffen sind (Uberregionaler Versorger und Perinatalzentrum
Level 1). Die neueste Metaanalyse von Grobman et al. inkludiert allerdings zwei Untersuchungen an
Ubergewichtigen Frauen (Grobman und Caughey 2019). Insgesamt sind daher Einzelfallentscheidun-

gen mit individueller Risiko-Nutzen-Analyse unabdingbar.
5.6 Analgesie unter Geburt: Periduralanasthesie

Eine Periduralanasthesie ist eine effektive analgetische MalRnahme unter Geburt, die mit einer hohen
Patientenzufriedenheit einhergeht (Dickinson et al. 2003; Anim-Somuah et al. 2018). Insgesamt erhiel-
ten in diesem Kollektiv 45,4 % aller Patientinnen eine Periduralandsthesie. Im Vergleich dazu betrug
die Rate an Periduralanasthesien laut bundesweiter Perinatalerhebung im Jahr 2017 23,2 % (IQTIG
2018). Dementsprechend lag der Anteil im untersuchten Einleitungskollektiv anndhernd doppelt so
hoch. Andere Autoren bestatigen die hoheren Raten an Periduralanadsthesien in Einleitungskollektiven
(Cammu et al. 1994; Maslow 2000; Cammu et al. 2002). Ein Erklarungsansatz ist das durchschnittlich
langere Zeitintervall bis zur Entbindung und die niedrigere Zufriedenheit aufgrund von Schmerzen und
Angst bei einer Geburtseinleitung im Vergleich zu spontanem Wehenbeginn (Bramadat 1994; Cammu

et al. 1994; Henderson und Redshaw 2013).

Der Einleitungserfolg war in der vorliegenden Studie abhangig von der Anwendung einer Periduralan-
dsthesie. So wurden Patientinnen mit einer PDA weniger oft erfolgreich (Vaginalgeburt innerhalb von
72 Stunden) entbunden (43,5 % versus 56,5 %) und erlebten 1,8-mal so oft eine Geburtsbeendigung
mittels vaginal-operativer Entbindung (VOE). Die Sektiorate war unter Periduralanasthesie geringfligig
niedriger. Diese Ergebnisse decken sich groBRtenteils mit den in der Literatur zu findenden Angaben
(Anim-Somuah et al. 2018). Der Zusammenhang zwischen Periduralanasthesie und erhéhter VOE-Rate
wird in dlteren Studien (unabhangig von einer Geburtseinleitung) bestatigt, findet sich in neueren Me-
taanalysen aber nicht wieder. Autoren benennen als Griinde Innovationen auf dem Feld der Epi-
duralanadsthesie beispielsweise aufgrund der verdanderten Konzentration der Medikamente und der
patienten-kontrollierten Epiduralanasthesie (Rojansky et al. 1997; Hasegawa et al. 2013; Anim-
Somuah et al. 2018). Unter der Periduralandsthesie verlangert sich insgesamt die Geburtsdauer. In
einer Analyse von Halpern et al. verlangerte sich die Austreibungsperiode von 15 auf 30 Minuten (Hal-
pern et al. 2004). Eine mogliche Erklarung fiir die Wehenreduktion bzw. verlangerte Geburtsdauer un-
ter Periduralanasthesie ist eine Hemmung der natirlichen Oxytocin-Ausschittung, die durch die von
der Periduralanasthesie verminderte Adrenalinausschiittung zustande kommt (Mack 2010). Eine ab-
schlieBende Erklarung fiir die Wechselwirkung zwischen PDA und Geburtseinleitung liegt noch nicht

vor (Cammu et al. 2002). Innerhalb der Medikamentengruppen wurde die PDA unterschiedlich haufig



Diskussion

verwendet. Bei den Kombinationen von Misoprostol und Dinoproston kam es deutlich haufiger zu ei-
nem Einsatz der PDA als bei den anderen Medikamentengruppen (bis maximal 83,3 %). Im Chi-Quad-
rat-Test zeigte sich eine signifikante Abhangigkeit zwischen PDA und dem verwendeten Medikament

(Chi-Quadrat = 28,302 p = 0,001).

Hintergrund der Gberdurchschnittlichen PDA-Anwendung bei den Kombinationspraparaten kdnnte so-
wohl das Nebenwirkungsprofil mit einer hohen Rate an Tachysystolien und CTG-Auffalligkeiten als
auch die langen mittleren Induktions-Geburts-Zeiten, die im Schnitt dreimal so lang wie die durch-
schnittliche I-G-Zeit der einzelnen Wirkstoffe waren, sein. Im Gegensatz dazu wurde bei Verwendung
von nebenwirkungsarmem und schnell zum Erfolg flihrendem Oxytocin eine PDA nur von ungefahr
einem Drittel aller Patientinnen gewahlt. Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass es bei einer
PDA-Anwendung zwar haufiger zu einem Einleitungsmisserfolg kam, dies aber nicht aufgrund einer
frustranen Einleitung oder einer erhohten Sektiorate der Fall war, sondern aufgrund der langeren Ge-
burtsdauer. Ob die PDA kausal dafiir war, lasst sich anhand der vorliegenden Daten nicht beurteilen.
Eine PDA unter Verwendung von Wirkstoffkombinationen flihrte jedoch tGberdurchschnittlich haufig

zu einem Misserfolg und ist ein Aspekt, der vom Geburtshelfer bedacht werden sollte.

5.7 Wirtschaftlichkeit

Die begrenzten Ressourcen im Gesundheitssystem fiihren zu steigendem Kostendruck und setzen wirt-
schaftliches Arbeiten auf allen Ebenen voraus. Die Zahl an geburtshilflichen Interventionen , wie der
Geburtseinleitung, steigt in den Industrienationen kontinuierlich und betrifft aktuell ungefdhr jede
flinfte Geburt (IQTIG 2018). Wirtschaftliche Faktoren diirfen nicht die Sicherheit der Geburtshilfe be-
einflussen, obwohl sie bei der Optimierung der Prozess- und Ergebnisqualitat eine wichtige Rolle spie-
len. Im Rahmen der Analyse der Medikamentenkosten und der stationdren Verweildauer ergaben sich
in dieser Studie Anhaltspunkte fiir die Wirtschaftlichkeit der Geburtseinleitung am Dortmunder Klini-
kum. Eine Geburtseinleitung kann durch die verwendeten Medikamente, langere Verweildauern und
mogliche Komplikationen mehr Kosten als eine Geburt mit spontanem Wehenbeginn verursachen (Al-

len et al. 2005; Grobman 2014).

Eine spanische Studie mit 400 Schwangeren verglich die Kosten einer Geburtseinleitung bei unter-
schiedlichem Outcome im Geburtsmodus. Auch patientenbezogene EinflussgréRen wurden dabei aus-
gewertet. Insgesamt verursachte eine Sektio nach Geburtseinleitung 1,6-mal héhere Kosten als eine
Geburtseinleitung mit vaginaler Entbindung. Die Kosten fiir eine Geburtseinleitung bei Patientinnen
mit einem sehr unreifen Bishop-Ausgangs-Score (< 2) waren anndhernd doppelt so hoch wie bei einem

reifen Bishop-Ausgangs-Score (= 6) (Garcia-Simon et al. 2016).

Der mittlere Bishop-Score in der vorliegenden Studie betrug unter allen eingeleiteten Patientinnen
3,27 Punkte zu Einleitungsbeginn. Bezogen auf die einzelnen Medikamentengruppen fanden sich die

im Mittel niedrigsten Ausgangswerte (Bishop-Ausgangs-Score < 2) in den Medikamentengruppen mit
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einer Kombinationseinleitung aus Misoprostol und Dinoproston sowie bei Misodel®. Diese Medika-
mentengruppen verursachten ebenfalls die héchsten durchschnittlichen Medikamentenkosten fir
eine Geburtseinleitung im gesamten Kollektiv. Insgesamt wurden aber nur 14,8 % der Patientinnen mit
einer dieser Methoden eingeleitet. Die Mehrzahl der Patientinnen erhielt ein Dinoproston-Praparat
zur Geburtseinleitung (63,1 %). Die mittleren Medikamentenkosten einer Einleitung fiir das am hau-
figsten verwendete Dinoproston (DPv) betrugen die Halfte der Kosten einer Einleitung mittels Misop-
rostol-Vaginalinsert oder der Kombination von DPv und DPic. In der mit Oxytocin eingeleiteten Gruppe
mit einem mittleren Ausgangs-Score von 6,55 waren die niedrigsten mittleren Einleitungskosten zu
verzeichnen, die um den Faktor 100 niedriger lagen als eine Einleitung mit einem Dinoproston-Praparat
(DPv oder DPic). Einschrankend ist zu erwdhnen, dass die Verwendung des Lésungsmediums fir Oxy-
tocin nicht mit in diese Berechnung eingeflossen ist. In der Zusammenschau decken sich die Ergebnisse
hinsichtlich der Abhangigkeit der Kosten vom Zervixreifegrad mit denen von Garcia-Simon et al. (Gar-

cia-Simon et al. 2016).

Die stationdre Verweildauer liefert darliber hinaus Erkenntnisse tUber die Wirtschaftlichkeit einer Ein-
leitungsmalinahme. In Analogie zu den hohen Medikamentenkosten kam es bei Patientinnen mit einer
Kombinationseinleitung aus Dinoproston und Misoprostol ebenfalls zu den ldngsten stationaren Ver-
weildauern. Mit 6,18 Tagen (MVI + DPv + DPic) war die Aufenthaltsdauer im Mittel anndhernd doppelt
so lang wie bei einer Einleitung mit Dinoproston (DPv oder DPic) oder Oxytocin. Auch die Patientinnen,
die durch Kombinationen der verschiedenen Applikationsformen von Dinoproston (DPv+DPic) einge-

leitet wurden, hatten eine langere Verweildauer (4,71 Tage versus 3,47/3,69 Tage bei DPic oder DPv).

Schlussfolgernd lasst sich feststellen, dass weder Kombinationseinleitungen zwischen Wirkstoffklassen

noch zwischen verschiedenen Applikationsformen einer Wirkstoffgruppe wirtschaftlich sinnvoll sind.

5.8 Zusammenfassung und klinische Implikationen der Ergebnisse

Die Geburt ist ein individuelles Ereignis und der Erfolg einer Geburtseinleitung bleibt schwer vorher-
sehbar. Dennoch konnte in dieser Arbeit aufgezeigt werden, dass es spezifische patientenbezogene
EinflussgroRen gibt, die eine Aussage Uber die Wahrscheinlichkeit einer erfolgreichen Geburtseinlei-
tung zulassen. Zudem wurde herausgearbeitet, dass der Einleitungserfolg mafigeblich vom gewahlten
Einleitungsschema abhangig ist. Mit Ausnahme der Kombination von Misoprostol- und Dinoproston-
Praparaten erwiesen sich alle verwendeten Einleitungsmedikamente als effektiv. Eine erfolgreiche va-
ginale Entbindung innerhalb von 72 Stunden gelang bei einem Grofiteil der Patientinnen (65,9 %).
Die im Vergleich zu anderen Studien geringeren Erfolgsraten der Geburtseinleitung kénnten darin be-
griindet liegen, dass das hohe Risikoprofil des Einleitungskollektivs einen negativen Einfluss auf den
Einleitungserfolg hatte (vgl. Kapitel 5.5). Die Analysen im Rahmen dieser Studie haben deutlich ge-

macht, dass patientenbezogene EinflussgroRen (insbesondere die Paritat und Graviditat, der Zervixsta-



Diskussion

tus vor Einleitung, die geburtshilfliche Anamnese, der kindliche Kopfumfang und der prapartale Dopp-
ler-Sonographiebefund) den Erfolg malRgeblich mitbestimmen. Ebenfalls konnten Applikationshaufig-

keiten und Dosierungen der Medikamente eine Rolle gespielt haben (vgl. Kapitel 5.2).

Aus den vorliegenden Daten ergeben sich Konstellationen von Patientenvariablen, die einen Einlei-
tungserfolg sehr unwahrscheinlich machen und bei denen mit der Patientin (iber einen primaren Kai-
serschnitt als sichere Entbindungsalternative diskutiert werden sollte. Dies gilt flir Nulliparae mit un-
reifem Zervixstatus und zusatzlicher Morbiditdt wie héhergradiger Adipositas und/oder einem (préa-
existenten) Diabetes. Unter Berlicksichtigung dieser Parameter lassen sich Einleitungsmisserfolge mi-
nimieren. Pradiktionsmodelle wie der 50-Punkte-Score von Jochum et al. oder das Risikokalkulations-
modell von Rossi et al. greifen patientenbezogene EinflussgroRen auf und kénnten im klinischen Alltag
eine Hilfestellung zur Beratung der Patientinnen bieten (Jochum et al. 2019; Rossi et al. 2020). Der 50-
Punkte-Score dient der Vorhersage einer Kaiserschnittentbindung nach Geburtseinleitung mit Zer-
vixreifung (Jochum et al. 2019) und wurde auf Grundlage der Daten einer franzosischen prospektiven,
multizentrischen, populations-basierten Kohortenstudie erstellt. Der Score benennt mitterliche und
kindliche Parameter mit einer starken Assoziation zu einer Entbindung per Sektio, die sich weitgehend
mit den Ergebnissen dieser Studie decken. So hat eine adipdse (BMI > 35 kg/m?) Nullipara mit>41+0
SSW und unreifem Zervixbefund bei Einleitung aufgrund einer fetalen Makrosomie einen Score von
Uber 40 Punkten und demnach ein Sektiorisiko von liber 55 % (Jochum et al. 2019). Eine Erweiterung,
um die in dieser Studie benannten relevanten kindlichen EinflussgroRen, konnte die Aussagekraft eines
solchen Scores erh6hen und sollte Gegenstand weiterer Studien sein. Das Kalkulationsmodell von Rossi
et al. beinhaltet Daten von Uber vier Millionen amerikanischen Schwangeren mit Geburtseinleitung
und beriicksichtigt dariiber hinaus auch die geburtshilfliche Anamnese (Z. n. Schnittentbindung), das
Alter und die Ethnie der Mutter bei der Risikoermittlung fiir einen Kaiserschnitt nach Geburtseinleitung
(Rossi et al. 2020). Das Modell lasst sich aufgrund von bevélkerungsspezifischen Charakteristika nicht

auf die hier vorherrschende Patientenpopulation tUbertragen.

Der Erfolg einer Geburtseinleitung ist zudem abhéangig von dem verwendeten Medikament. Den hier
erhobenen Daten zufolge sind Einleitungen mit Dinoproston erfolgreicher als mit Misoprostol. Eine
Sonderstellung nimmt Oxytocin ein, das erfolgreicher als die Prostaglandin-Praparate (aulRer DPic) ein-
gesetzt wurde und ein hervorragendes Nebenwirkungsprofil aufweist. Die Anwendungsmaglichkeit
von Oxytocin ist aufgrund der Pharmakodynamik auf terminnahe Einleitungen mit reifen Zervixbefun-
den beschrankt. Kombinationseinleitungen zwischen den Wirkstoffklassen der Prostaglandine und zwi-
schen verschiedenen Applikationsformen einer Wirkstoffgruppe sind insgesamt weniger erfolgreich,
mit einem schlechteren neonatalen und maternalen Outcome assoziiert und nicht wirtschaftlich. Zu-
sammenfassend sollte laut Datenlage dieser Studie von Kombinationseinleitungen Abstand genom-
men werden. Auch Praparatwechsel wahrend der Geburtseinleitung sind aus diesen Griinden nicht

sinnvoll. Ein Einleitungserfolg ist zudem nach einem Intervall von 72 Stunden nur noch sehr selten (laut



Diskussion

dieser Studie 2,5 %). Demnach sollte die Patientin spatestens am dritten Tag der Einleitung liber eine
Sektio als Alternative aufgeklart werden (vgl. Tabelle 12 und Kapitel 5.4.3). Um weitere Faktoren fir
den erfolgreichen Einsatz einer Medikamentengruppe benennen zu kénnen, waren prospektive Un-
tersuchungen der Korrelation zwischen Medikament und patientenspezifischen und kindlichen Vari-
ablen hilfreich. Die Ergebnisse dieser Arbeit kdnnen mittels der Erstellung einer internen SOP zur Ge-

burtseinleitung zur Optimierung der Prozess- und Ergebnisqualitat genutzt werden.

Ein erfolgversprechender Ansatz zur Geburtseinleitung bei unreifem Zervixstatus ist die Kombination
von medikamentdsen und mechanischen Einleitungsverfahren. Die aktuelle Leitlinie zur Geburtseinlei-
tung betont die gute Effektivitat der Einleitungskombination von Ballonkathetern und Prostaglandinen
bei Erstgebarenden mit unreifem Zervixstatus und empfiehlt diese in sequenzieller Anwendung
(AWMTF 2020a). In ihren Analysen erzielten Kehl et al. durch sequenzielle Anwendung eines zur Ge-
burtseinleitung zugelassenen CRB-Doppelballonkatheters der Firma Cook® (Cervical Ripening Ballon)
gefolgt von Prostaglandinen im Vergleich zur isolierten medikamentdsen Einleitung eine hdhere Er-
folgsrate (weniger frustrane Einleitungen) und ein besseres neonatales Outcome (weniger mekonium-
haltiges Fruchtwasser und neonatale Infektionen) (Kehl et al. 2015). Auch andere Untersuchungen be-
statigen hohere Erfolgsraten sowohl bei der simultanen als auch bei der sequenziellen Anwendung von
Ballonkathetern (Einzel- oder Doppelballonkatheter) und Prostaglandinen (Sullivan et al. 1996; Kehl et
al. 2011; Ande et al. 2012; Carbone et al. 2013; Ornat et al. 2020). In der Subgruppe der adiposen
Schwangeren (BMI > 35 kg/m?) mit einem héheren Risiko fiir einen Einleitungsmisserfolg, dokumen-
tierten Kehl et al. ebenfalls eine hdhere vaginale Entbindungsrate bei der Kombination von Doppelbal-
lonkatheter und Prostaglandinen (Kehl et al. 2019). Einschrankend ist anzumerken, dass in den meisten
Studien Misoprostol oral oder vaginal zur medikamentdsen Einleitung verwendet wurde. Es liegen nur
wenige Daten zur Anwendung eines Ballonkatheters in Kombination mit Dinoproston (in vaginaler oder
intrazervikaler Anwendung) vor. Eine aktuelle Analyse zeigte bei gleichzeitiger Anwendung eines Ein-
zelballonkatheters (Foley®-Katheter) und einmaliger intrazervikaler Dinoproston-Gelapplikation kiir-
zere Induktions-Geburts-Zeiten und eine bessere Zervixreifung als bei der alleinigen Anwendung des
Einzelballonkatheters (Chowdhary et al. 2019). Zukiinftig waren weitere Studien mit den zur Ge-
burtseinleitung zugelassenen mechanischen und medikamentdsen Methoden wiinschenswert. Inner-
halb des Studienzeitraums war der Cook®-Katheter als Einleitungsmethode nicht im klinischen Alltag
etabliert und wurde erst nach Abschluss der Studie und Erscheinen der aktuellen Leitlinie zur Ge-

burtseinleitung in die klinikinterne SOP zur Geburtseinleitung aufgenommen.

Ein weiterer Ansatz, um die Erfolgswahrscheinlichkeit einer Geburtseinleitung zu erhéhen, ist die Im-
plementierung strukturierter Einleitungsprotokolle. GemalR einer retrospektiven Analyse von
Rhinehart-Ventura in einem Kollektiv mit 599 Schwangeren, von denen 369 protokollgemaR eingelei-
tet wurden, fiihrte dies zu einer signifikanten Abnahme der frustranen Geburtseinleitungen und einer

reduzierten Geburtsdauer (Rhinehart-Ventura et al. 2014). Die Geburtseinleitung erfolgte in dieser
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Studie mit Oxytocin und mechanischen Methoden wie der Amniotomie und Ballonkatheter-Einlage. In
weiterfihrenden Studien kénnten Einleitungserfolge nach einem Einleitungsschema bzw. einer durch
die Ergebnisse dieser Studie erstellten SOP zur Geburtseinleitung mittels eines strukturierten Fragebo-
gens Uberprift werden. So konnte im Dialog mit der Patientin die Wahl des Einleitungsverfahrens
durch die Leitlinien und klinikinterne Daten begriindet werden. Darliber hinaus kdnnte auch das Mo-
nitoring der Geburtshilfe mittels Robson-Klassifikation zur Entscheidungsfindung und Beratung der

Schwangeren hinsichtlich des Einleitungserfolgs beitragen.

Bezogen auf die Studienergebnisse ist kritisch zu betrachten, dass diese retrospektiv erhoben worden
sind. Zudem ist eine Ubertragung der Ergebnisse auf andere Einleitungskollektive aufgrund des héhe-
ren Risikoprofils der Patientinnen nur begrenzt moglich. Es besteht trotz zahlreicher Veroffentlichun-
gen und Analysen zur Geburtseinleitung und dabei verwendeten Medikamenten weiterhin ein Bedarf
an prospektiv-randomisierten Studien zum Vergleich zwischen Dinoproston in vaginaler und intrazer-

vikaler Applikationsform und Misoprostol und den Kombinationen anderer Wirkstoffgruppen.

AbschlieBend ist hervorzuheben, dass in der modernen Geburtshilfe der Wille der Schwangeren im
Vordergrund stehen sollte. Das Selbstbestimmungsrecht der Schwangeren gehort in Anlehnung an Ar-
tikel 2 des Grundgesetzes zu den Grundpfeilern der Arzt-Patienten-Beziehung (Schwenzer 2018). Das
Selbstbestimmungsrecht der Patientin verlangt eine umfassende Aufklarung seitens des Geburtshel-
fers Uber die Risiken einer Geburtseinleitung und lGber das voraussichtliche Outcome. Eine Alternativ-
aufklarung lber einen primaren Kaiserschnitt ist vor Beginn der Geburtseinleitung erforderlich, denn
nur auf diese Weise kann die Schwangere selbstbestimmt (iber den Geburtsmodus entscheiden. Nach
einer adaquaten Risikoaufklarung in Bezug auf die Entbindungsalternativen darf auch die individuelle
Einschatzung des Geburtshelfers in das Aufklarungsgesprach mit einflieRen (Schwenzer 2018). Elemen-
tar ist auch die gemeinsame und gleichberechtigte Entscheidungsfindung in Bezug auf die Behandlung
(Shared Decision-Making), um ein positives Geburtserlebnis zu erzielen (Hodnett 2002). Bereits Mitte
der 1990er Jahre nannten Brown et al. die fehlende gemeinsame Entscheidungsfindung und den man-
gelnden Informationsfluss als Risikofaktoren fiir ein nicht zufriedenstellendes Geburtserlebnis (Brown
und Lumley 1994). In der Analyse einer Befragung von Frauen mit und ohne Geburtseinleitung wurde
festgestellt, dass Frauen mit einer Geburtseinleitung im Schnitt unzufriedener waren als Frauen der
Vergleichsgruppe. Ihre Unzufriedenheit resultierte aus einer nicht addquaten Versorgung wegen Per-
sonalmangels, Angsten und Schmerzen bei der Geburtseinleitung oder einer nicht erfolgreichen Ge-
burtseinleitung (Henderson und Redshaw 2013). Dementsprechend ist eine Aufkldrung mit partizipa-
tiver Entscheidungsfindung und engmaschiger Betreuung der Patientin unter einer Geburtseinleitung

erforderlich, um ein positives Geburtserlebnis zu erzielen.
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9 Anhang

9.1 SOP Geburtseinleitung

Das primare Ziel der Geburtseinleitung ist die vorzeitige Beendigung einer Schwangerschaft durch eine
vaginale Geburt zu einem Zeitpunkt, der fir Kind und Mutter ein besseres perinatales Outcome gegen-
Uber einem abwartenden Procedere erwarten lasst (WHO 2011). Um dies zu erreichen sind folgende

Punkte im Sinne einer klinischen Handlungsanleitung zu bericksichtigen:

Individuelle Risiko-Nutzen-Analyse mit einem ausfiihrlichen Aufklarungsgesprach und Erhebung der

fir die Entscheidung relevanten Befunde:

e Zugrundeliegende Pathologie (Erkrankung/Schweregrad)
¢ Dynamik des Krankheitsverlaufes
e Utero-plazentare Leistungsreserve (Dopplersonographie und CTG)
® Einleitungsspezifische Faktoren
o Kontraindikationen: geburtshilflich, medikamentés
o Abschatzung von Einleitungserfolg und -dauer (nach Literatur und eigenen Daten)

o Einstellung/Wunsch der Schwangeren
Daraus hergeleitet:

— Partizipative Entscheidungsfindung und Festlegung des geburtshilflichen Vorgehens: Zuwarten
— Geburtseinleitung — primare Sektio
— Indikationsstellung zur Schwangerschaftsbeendigung und Beurteilung der Dringlichkeit der

Schwangerschaftsbeendigung

Jede Schwangere muss zwingend vor einer Geburtseinleitung tiber die Alternative eines primaren Kai-
serschnitts aufgeklart werden und diese Alternativaufklarung muss zwingend im Krankenblatt doku-
mentiert werden. Der verantwortliche Oberarzt kann diesem Aufklarungsgesprach ein individuelles

und personliches Geprage geben, welchen Weg er wahlen wiirde.
Der Einleitungserfolg ist abhdngig von:

® Maternalem BMI

® Gestationsalter

® Paritat und Graviditat

e Zervixstatus (Bishop-Score)

e  Geburtshilfliche Anamnese (Z. n. Sektio oder vaginal-operative Entbindung)

¢ Schwangerschaftsassoziierte Begleiterkrankungen (hypertensive Schwangerschaftserkrankun-
gen, Diabetes)

¢ Kindliche Parameter (Kopfumfang, Gewicht)
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Hohes Risiko fiir Misserfolg einer Einleitung (Daten der Frauenklinik Klinikum Dortmund aus 2017/18):

e Pragravide existenter Diabetes mellitus (Sektiorate 66 %), zudem Gestationsdiabetes und pra-
existenter Diabetes mellitus mit deutlich langerem Einleitungsverlauf: Mittlere I-G-Zeit 27 h
versus 20 h bei Terminlberschreitung und 14 h bei vorzeitigem Blasensprung

e Hypertensive Schwangerschaftserkrankung (Sektiorate 45 %)

e Adipositas BMI > 30 kg/m? (haufiger frustrane Einleitung und Sektiorate 37 %)

e Suspekter oder pathologischer fetaler Dopplersonographiebefund (Sektiorate 69 %)

e Zustand nach Sektio (Sektiorate 46 %)

Insbesondere bei Kombinationen von o.g. Patientenmerkmalen, z. B. Nulliparae mit unreifem Zervixsta-
tus und zuséatzlicher Morbiditat, wie hohergradiger Adipositas und/oder einem (praexistenten) Diabe-
tes, die eine hohe Wahrscheinlichkeit fir einen Misserfolg haben, ist die primare Sektio als Behand-

lungsalternative zu praferieren und der Schwangeren nahezulegen.
Kontraindikationen:

¢ RegelmaBige Wehentatigkeit

® Plazenta praevia oder Vasa praevia

® Vorzeitige Plazentaldsung

e Querlage

® Nabelschnurvorliegen oder -vorfall

®  Geminigraviditat mit filhrendem Gemellus in Beckenendlage (BEL) oder Querlage (QL)

e Zephalo-pelvines Missverhaltnis

® Z.n.Sektio mit Langs- oder T-Uterotomie, Z. n. transmuraler Uterotomie z. B. Myomenuklea-
tion mit Cavumerd6ffnung, Z. n. Uterusruptur, Zustand nach Sektio mit transisthmischer
Schnittfiihrung

¢ Manifestes Amnioninfektionssyndrom

e Aktiver Herpes genitalis

e Multipara 2 6 P (bei Prostaglandinen)

e Allergie gegen Prostaglandine, Status asthmaticus in der kirzeren Vorgeschichte, akute

schwere Colitis ulcerosa
Indikationen zur Geburtseinleitung:

e Terminiberschreitung/Ubertragung ab ET+7 (ET+10)
® Vorzeitiger Blasensprung

e |UWR/SGA abhiangig Risiko-Nutzen-Erfolgsanalyse auch friihzeitig
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¢ Hinweise auf drohende utero-plazentare Insuffizienz am errechneten Termin (ET): auffalliger
Dopplersonographiebefund, Plazenta °lll, Oligohydramnion, Kopf-Thorax-Diskrepanz bei noch
eutrophem Feten
e Priexistenter Diabetes/Gestationsdiabetes am ET bei guter Einstellung und eutrophem Feten
® |GDM mit fetaler Makrosomie, ungiinstiger Kopfumfang (KU)-Abdomenumfang (AU)-Relation,
Diabetes Typ | und Il ab 38+0 SSW Einleitungsempfehlung erwagen
® Fetale Makrosomie
e Mitterliche Erkrankungen
e Mitterliches Alter 40 Jahre oder alter ab 39+0 SSW, spatestens am ET
e Hypertensive Schwangerschaftserkrankungen (HELLP schwierig aufgrund der Krankheitsdyna-
mik)
*  Geminigraviditat mit Wunsch nach vaginaler Geburt
o Dichoriale diamniale: 37+0 SSW bis 38+6 SSW
o Monochoriale diamniale: 36+0 SSW bis 37+0 SSW
® Rhesusinkompatibilitdt — selten
e elektive Geburtseinleitung
o Physische und psychische Erschdopfung oder Belastung, Planbarkeit
o Zustand nach traumatischer Geburtserfahrung
o Logistik (Zustand nach ungeplanter Hausgeburt, Sturzgeburt, dezentrale Wohnlage)
o Wunsch nach Einleitung
— klare oberarztliche Risiko-Nutzen-Erfolgs-Analyse, ebenfalls Aufklarung tiber die durch
die ggf. friihzeitige Geburtseinleitung resultierenden moglichen Nachteile und Risiken

(z.B. Dauer und hoheres sekundéares Sektio-Risiko)
Voraussetzungen und Vorgehen:

e Allgemeine und geburtshilfliche Anamnese

e Sorgfiltige geburtshilfliche Untersuchung mit vag. Befund (Bishop-Score), Becken-Kopf-Ver-
haltnis, Biometrie mit Plazentasitz, Dopplersonographie, CTG, RR, miitterlicher Puls

¢ Facharzt-Indikationsstellung und Entscheidung Uber das Einleitungsprocedere (Medikamen-
tenwahl), Aufklarungsgesprach und Dokumentation

e Gewihrleistung der apparativen und personellen Uberwachung von Mutter und Kind

¢ Notfalltokolyse (1 ml Partusisten® + 9 ml NaCl 0,9%) im KreilRsaal (Bolusgabe von 2 ml ent-

spricht 10 ug Partusisten®)
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Methoden zur Geburtseinleitung:

Allgemeines (Daten der Frauenklinik Klinikum Dortmund aus 2017/18):

e Durchschnittliche Erfolgsrate aller Einleitungsmethoden (vaginale Entbindung innerhalb von
72 h) 66 %, Entbindung per Sektio 31,6 % (Misserfolg)

e Erfolgsrate der PGE,-Derivate 69 % Minprostin® und 74 % Prepidil®, Sektiorate 30/26 %

® Erfolgsrate von Misodel® 61 %, zudem schlechteres Outcome als PGE,-Derivate (aktuell nicht
mehr verfiigbar)

¢ Keine Kombinationseinleitungen zwischen den Wirkstoffklassen der Prostaglandine, als auch
zwischen zwei verschiedenen Applikationsformen einer Wirkstoffgruppe sowie keine Prapa-
ratwechsel: weniger erfolgreich (bei Kombination Dinoproston und Misoprostol nur 38 %) so-
wie schlechteres neonatales und maternales Outcome

e Bei unreifem Zervixstatus (Bishop-Score < 6) ist der Cook®-Doppelballonkatheter mit ggf.
nachfolgender PG-Einleitung die Einleitungsmethode der Wahl

e  Oxytocin soll aufgrund der Pharmakodynamik bei terminnahen Einleitungen mit reifen Zervix-
befunden oder bei Mehrgebarenden eingesetzt werden (Erfolgsrate 74 %, schnellste I-G-Zeit
mit 8 h)

¢ Bei frustranen Verlaufen (kein Geburtsfortschritt nach 72 h regelmaliger medikamentoser
Einleitung) nur noch sehr geringe Erfolgswahrscheinlichkeit (2,5 %), daher spatestens am drit-

ten Tag Aufklarung tber eine primare Sektio als Behandlungsalternative

Medikamentdse Geburtseinleitung (Daten Frauenklinik Klinikum Dortmund aus 2017/18):

e Prepidil® - PGE,-Intrazervikalgel (0,5 mg Dinoproston)
o Bishop-Score <5
o Wiederholung nach 8 bis 12 h, maximal 1,5 mg/24 h
o Oxytocinanwendung 6 h nach letzter Applikation moéglich (cave: kurzzeitiger Einsatz in
der AP)
o Hochste Erfolgsrate 74,4 %, mittlere 1-G-Zeit 13,6 h
o Instillation unter Sicht (Spekulumeinstellung)
e  Minprostin®- PGE,-Vaginalgel (1/2 mg Dinoproston)
o Bishop-Score 24
o Initial 1 mg intravaginal, bei ausbleibender Wehentatigkeit (WTK) zweite Gabe 2 mg
nach 6 h
o ggf. reduzierte zweite Dosis (1mg) bei unregelmaBiger Wehentatigkeit
o Maximaldosierung 3 mg/24h
o Oxytocinanwendung 6 h nach letzter Applikation mdglich (cave: kurzzeitiger Einsatz in

der AP)
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o Erfolgsrate 69,4 %, mittlere I-G-Zeit 16,5 h

Uberwachung nach PGE,-Geleinlage: 2 h Dauer-CTG, 4 h nach Einlage 30 min CTG, jederzeit bei WTK,

Tachysystolie, Blasensprung oder anderen Auffalligkeiten.

Propess® — PGE,-Vaginalinsert (10 mg Dinoproston)

@)

Anwendung nur in Einzelfallen wie Vaginismus, Z. n. Female Genital Mutilation, sexuellem
Missbrauch o.A. nach Riicksprache mit Oberarzt

Unreifer Zervixstatus, Bishop-Score < 6, ab 37+0 SSW

Kontinuierliche Freisetzung (0,3 - 0,4 mg/h) liber einen Zeitraum bis 24 h

Bei ausbleibender WTK wiederholte Gabe nach 24 h moglich

In 50-75 % vaginale Geburt in 24 h, mittlere I-G-Zeit 23 h (Facchinetti et al. 2007; Kalkat et
al. 2008; Triglia et al. 2010)

Entfernung bei regelmaBiger WTK, Hypertokie, path. CTG, Blasensprung oder nach Amni-
otomie

Oxytocin 30 min nach Entfernung des Inserts anwendbar

Uberwachung: 30 min CTG nach Einlage, danach diskontinuierlich, abh. von WTK, 4 — 6 x
30 minin24h

Im Vergleich zu anderen PGE,-Gelpraparaten kein Unterschied in Bezug auf Sektiorate und
Uberstimulationen, Vorteil: weniger Dauerkontrolle und Untersuchungen in 24 h

Nach der Marktriicknahme von Misodel® Ende 2019 wurde das Propess®-Vaginalinsert als
alternative Applikationsart zur Geburtseinleitung eingefiihrt und wird daher in der SOP

aufgefiihrt

Misodel® - PGE;-Vaginalinsert (aktuell nicht verfiigbar)

Cytotec® - PGE, - Misoprostol

O

©)

Keine Anwendung aufgrund von fehlender Zulassung und Nebenwirkungsprofil (erhéhte
Rate an therapierefraktaren Uberstimulationen, Uterusrupturen und fetaler Kompromit-
tierung)

zulassungskonforme sichere und effektive Behandlungsalternativen sind vorhanden

Oxytocin in Kombination mit Amniotomie

o}

o}

Nur bei reifem Zervixstatus Bishop-Score 26 oder Mehrgebarenden

Alleinige Oxytocingabe oder isolierte Amniotomie sind in der Regel nicht zielfiihrend
Sinnvoll auch wenn effektive Uteruskontraktionen erst nach Abgang eines Polyhydram-
nions erwartbar sind

Einsatz auch bei Kontraindikationen gegen PG

Besser steuerbar als PG

Erfolgsrate 73,7 %, schnellste mittlere I-G-Zeit 8h
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©)

Dosierung: 6 IE Oxytocin in 500 ml NaCl 0,9 % beginnend: 20 ml/h (30 min), Steigerung der
Flussrate je nach WTK auf 40 ml/h (30 min), 60 ml/h (bis 120 min) unter Dauer-CTG-

Kontrolle, Re-Evaluation nach Miktion unter laufender Oxytocininfusion

Mechanische Dilatationsverfahren:

¢ Cook®-Doppelballonkatheter

©)

@)

Primare Einleitungsmethode bei unreifem Zervixstatus (Bishop-Score < 6)

Wenig NW, keine Hypertokie

MM-Er6ffnung bis 4 cm in 12 h moglich

Geburtsbeginn bei 23 % der Patientinnen nach Anwendung

Auch bei Z. n. Sektio off-label, aber keine Rupturrisiko-Erhéhung wie bei PG

Intrazervikale Einlage mit sterilen Spekula, ggf. Fensterklemme oder Kornzange als Hilfs-
mittel. Befullung fraktioniert mit 60-80 ml NaCl 0,9 % uteriner Ballon und 40 ml NaCl %
vaginaler Ballon

30 min CTG nach Einlage, Kontrollen bei Wehentatigkeit

Nach 6 - 8 h Entfernung

Bei ausbleibender regelmaRiger Wehentatigkeit weitere stringente Einleitung mit Oxy-
tocin in Kombination mit Amniotomie (Mehrgebadrende oder reifer Zervixstatus) oder

PGE,-Gel vaginal (Erstgebadrenden bzw. unreifer Zervixstatus) je nach Bishop-Score

Alternative Einleitungsmethoden:

e Akupunktur

e Homoopathie z.B. Caulophlyllum pentarkan®

e Quarz D12 nach vorzeitigem Blasensprung nach Schema (5x alle 30 min 1 Messerspitze, 2 h Pause,

dann 5x alle 30 min 1 Messerspitze p. 0.)

e Eisenkraut- oder Uterusdl-Massage

¢ Nelkenblatterol-Tampons

- Keine negativen nachgewiesenen Effekte bekannt (auRer lokaler Reizung bei Nelkenblatterdl), kein

nachgewiesener Nutzen — da aber nebenwirkungsarm, wenig Giberwachungsbelastend — abhangig vom

Patientenwunsch, -einstellung anwendbar.

Geburtseinleitung bei Z. n. Sektio:

¢ [Individuelle Risiko-Nutzen-Analyse, insbesondere im Hinblick auf die geburtshilfliche Vorge-

schichte (Z. n. Geburtsstillstand, Missverhaltnis, BEL, etc.), Intervall zwischen vorausgegange-

ner Sektio und Konzeption und zuséatzlichen Risikofaktoren wie BMI und Diabetes.

® Beurteilung von Plazentasitz und ehemaligem Uterotomiebereich vor Einleitung
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Ausfiihrliche Aufklarung Gber die Risiken durch Z. n. Sektio (individualisiert) und Folgen einer
Re-Sektio im Hinblick auf zukinftige Schwangerschaften (insbesondere Plazentationsstorun-
gen und Rupturrisiko)

Erfolgsrate in domo 54 %

Off-Label-Use-Aufklarung vor Cook®-Katheter und PG (bei Cook®-Katheter keine Erhéhung des
Rupturrisikos —wenn moglich zu favorisieren)

Keine Anwendung von Propess®-Vaginalinsert und keine 2 mg Minprostinapplikation
Besonders engmaschige feto-maternale Observation im KreiSsaal mit CTG bei WTK — Friihzei-
tiges Erkennen einer Tachysystolie und Prodromi einer Ruptur

Bei V. a. Ruptur grolziigige Indikation zur sekundaren Re-Sektio

Die Erfolgsaussichten auf eine vaginale Geburt sind h6her bei spontanem Geburtsbeginn sowie
glnstigen Begleitfaktoren wie vorausgegangene vaginale Geburt, fetales Schatzgewicht <4 kg,
BMI <30 kg/m?

Insbesondere bei der Kombination von Faktoren, die fiir einen Misserfolg der Einleitung pra-
disponieren wie Adipositas, fetale Makrosomie und Z. n. Sektio mit Indikation zephalo-pelvines
Missverhaltnis oder Geburtsstillstand, ist mit der Patientin eine primare Re-Sektio zu bespre-

chen

Interne MafBhahmen zur Verbesserung der Einleitungsergebnisse und Minderung frustraner Einlei-

tungsverlaufe:

Klare Patiententaufklarung und -fihrung, partizipative Entscheidungsfindung zum Einleitungs-
vorgehen und keine repetitive Diskussion der Entscheidung, wenn diese getroffen wurde, Sek-
tio im Aufklarungsgesprach vor Einleitungsbeginn immer auch als Behandlungsalternative be-
sprechen

Re-Evaluation im geburtshilflichen Team und postpartales Feedback (Team und Patientin)
Monitoring des geburtshilflichen Outcomes bzw. Sektiorate mittels Robson-Klassifikation
Implementierung strukturierter Einleitungsprotokolle

Nutzung von Pradiktionsmodellen fiir Aufklarungsgesprach wie der 50-Punkte-Score von Jo-

chum et al. 2019
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Kurziibersicht Einleitungsschema Frauenklinik Klinikum Dortmund:

Bishop-Score <6 26

Cook®-Katheter (max. 6 - 8 h), danach ggf.
Prepidil®-Intrazervikalgel oder

Kein Minprostin® -Vaginalgel (Bishop >4; . . .
Z.n. Sektio 1 mg initial, ggf. nach 6 h 2 mg) Oxytocin + Amniotomie

In Einzelfallen: Propess®-Vaginalinsert

Cook®-Katheter (off-label, max. 6 - 8 h)
danach ggf. Minprostin® (off-label) oder
Z.n. Sektio Oxytocin + Amniotomie Oxytocin + Amniotomie

Minprostin® -Vaginalgel (1mg, off-label)
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