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Abstract Deutsch

Auf der Grundlage prénatal-sonographischer Befunde werden bel schweren, nichttherapierbaren
Fehlbildungen vorzeitige Schwangerschaftsbeendigungen durchgefiihrt. Vor diesem Hintergrund
ist es unbedingt erforderlich, Qualitétskontrollen der pranatal-sonographischen Diagnostik und der
Fetalpathologie vorzunehmen. Dabei liegt der Schwerpunkt in der Aufdeckung moglicher
Fehlerursachen differenter Befunde zwischen der prénatal-sonographischen Diagnostik und der
Fetal pathol ogie und deren Beseitigung.

Mogliche Fehlerursachen fir Fehldiagnosen werden dargestellt und kategorisiert sowie die
Fehldiagnosen einer Fallgruppe nach ihren Ursachen analysiert. Anschlief3end werden Vorschlége
zur Reduktion vermeidbarer Fehler gemacht.

In der vorliegenden Arbeit wurden 119 Autopsiefélle, davon 77 % induzierte Aborte, 9 %
Spontanaborte und 11 % Totgeborene an der Frauenklinik der Charité Berlin aus dem Jahr 2000
ausgewertet.

Es wurden ale pranatalen sonographischen und postmortalen pathologischen Befunde der
betrachteten Falle miteinander verglichen und auf Ubereinstimmung tberpriift. Insgesamt wurden
801 Einzeldiagnosen untersucht, deren Auswertung in 38,75 % identische Befunde ergab. Bei 8 %
dieser Befunde mit bestétigten klinisch-pranatalen Diagnosen wurden durch die Fetalautopsie
wesentliche Zusatzbefunde mit mdglichen Auswirkungen auf das Schwangerschaftsmanagement
oder das Wiederholungsrisiko erhoben. Der Anteil an falsch-negativen Diagnosen betrug 24 %
aler Befunde. Der Anteil an falsch-positiven Diagnosen belief sich auf 25 % aler Befunde. 12 %
der pranatal-sonographisch erhobenen Diagnosen konnten nicht mehr durch die pathologische
Untersuchung verifiziert werden. Bei 0,25 % waren die Befunde inkomplett und lief}en sich
ebenfalls nicht in der pathol ogischen Untersuchung bestétigen.

Im Gegensaiz zu den Ergebnissen aler Einzelbefunde war die Zuverl&ssigkeit der
sonographischen Hauptdiagnosen der betrachteten Félle bedeutend besser. So waren unter den
Totgeburten 90 % der pranatal-sonographischen Hauptdiagnosen korrekt, 5 % waren falsch-positiv
und 5 % falsch-negativ. In der Gruppe der Spontanaborte und weiteren Abbriiche waren es 100 %
identi sche Hauptdiagnosen.

Bel den induzierten Aborten gab es 89 % korrekte sonographische Hauptdiagnosen, 4,3 % falsch-
positive und 6,7 % nicht-verifizierbare Hauptdiagnosen. Durch die zusétzliche Einbeziehung
genetischer Diagnostik zeigte sich, dass der Anteil an korrekt erhobenen Diagnosen zur
Beendigung der Schwangerschaft an der Charité Berlin im Jahr 2000 sogar bel 94 % lag.

Haufigste Ursachen der Fehldiagnosen:
Kleinheit des Objekts: 32 %
Fruhe Schwangerschaftswoche: 7,2 %
Artifizielle Befunde durch Autolyse: 7,1 %
Mangel nde topographische Zuordnung: 6,8 %
Austrocknung: 5 %
Schéden bei Passage des Geburtskanals: 4,8 %
Sonstiges: 37,1 %



In dieser Arbeit wurden erstmalig Haufigkeiten von Fehlerursachen herausgearbeitet, die es
ermoglichen, konkrete Verbesserungen einzufuhren. Diese wurden im Abschnitt 5.3.2 erlautert
und hier kurz zusammengefasst.

Moglichst frihzeitige Sektion des Feten

Bessere und kiirzere Lagerung und Transport des Feten

Einsatz schonender Abbruchverfahren

Intensive Ausbildung sicherstellen

Konsultation durch erfahrene Kollegen ermdglichen

Bel Oligohydramnie Fruchtwasser-Ingtillation, Drehung des Kindes, Umlagerung der

Patientin

Bel maternaler Adipositas: erfahrene Untersucher, intensive Untersuchung

Bel Schallaus 6schung Wendung des Kindes, Umlagerung der Patientin

Vermehrt Verwendung von Vierkammerblick, cw-Doppler, Videosequenzen

Kenntnis der verwendeten Ultraschalltechnik, Wartung

Bel friiher SSW Wiederbestellung der Patientin in spaterer SSW
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Abstract Englisch

Introduction: The significance of the ultrasound screening lies in prognosis and predication for the
management of the pregnancy and further pregnancies. With respect to incurable malformations
sometimes a termination of the pregnancy is necessary. After the termination of such a pregnancy
an autopsy of the fetusis performed to verify the prenatal diagnosis. Sometimes remain differences
between the prenatal and the postmortal examination. The sources for different diagnoses are
analysed in the view to make suggestions for the reduction of avoidable mistakes.

Materia and methods. The here presented study offers a systematic analysis of the differences
between prenatal and postmortal examination. We divided the sources of the differences into fetal,
maternal, temporal, arteficial, technical and subjective factors.

We examined al fetal autopsies at the institute of pathology of the Charité Berlin of the year 2000
to test the feasibility of the method. Within the retrospective study we analysed 119 autopsies of
fetuses. The gestational age varied between the 13th and 36th week.

For the characterisation of the results of the comparison we defined the following score values: id:
identical, idz: identical, but additional diagnosis, f-p: false positive ultrasound diagnoses, f-n: false
negative ultrasound diagnoses, n-v: not validatable morphological correlate - due to damages, ik:
incompl ete diagnoses, VD: ultrasound suspicion diagnosis

Results: For all diagnoses: For al of the 119 autopsies 801 separate diagnoses and 67 suspicious
diagnoses have been recorded (Tabl). We found in 38,75% of the diagnoses identical and in 8%
additional diagnoses. The amount of prenatal-sonographic false-negative diagnoses was 24% and
the amount of false-positive diagnoses was 25%. About 12% of the prenatal sonographic
diagnoses couldn't be verified during autopsy.



Main diagnoses. For the induced abortions had been 89% correct sonographic main diagnoses,
4,3% had been false-positive and 6,7% couldn't be verified.
The results are listed with the number of diagnoses and the percentual frequence in (%) and the
number of suspicous diagnoses and the percentual frequence in(%).

identical (id): 239 (30,75%); 25 (38%)

Additional (idz): 66 (8%); 9 (13%)

false-positive (f-p): 203 (25%); 23 (34%)

false-negative (f-n): 196 (24%); 4 (6%)

not validatable (n-v): 95 (12%); 6 (9%)

Incomplete (ik): 2 (0,25%); 0 (0%)

Total: 801 (100%); 67 (100%)
In our study it was possible to analyse the dependency of differences between prenatal and post
mortal examination with respect to the influencing error categories like the followings.
Sources and Frequence of different diagnoses and the percentual frequence in (%):

Smallness of the object: 32 %

Early gestational age: 7,2 %

Artificial diagnoses by autolysis: 7,1 %

Lack of topographic relations: 6,8 %

Withering of extremities: 5 %

Destruction by abortion: 4,8 %

Others: 37,1 %

Conclusion: The aim of the presented study was to investigate the reasons for differences between
prenatal and post mortal examination and to analyse the specific influence of the different error
categories.

Suggestions to reduce the perinatal management

Early autopsy of the fetus

Better and shorter transport and storage of the fetus

Use of mild methods of abortion

Guarantee of intensive education

Consultation of experienced colleagues

Oligohydramnia: instillation of amniotic fluid, rotation of baby, rotation of mother

Maternal obesity: experienced examiner

Sonographic artefacts: rotation of the baby, rotation of the mother

Use of four-chamber-view, cw-Doppler, video sequences

Knowledge of the used sonographic technologies

In early gestational age new examination in later gestational age

Schlagwarter Englisch
comparison, prenatal diagnostic, sonography, fetal autopsy
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1 Einleitung

Die pranatale Diagnostik und Therapie angeborener Fehlbildungen gewinnt im Rahmen der
Schwangerenvorsorge immer mehr an Bedeutung; sie bleibt allerdings nicht ohne Konflikte. Diese
resultieren vor allem aus dem gewachsenen Anspruch der Eltern auf "absolute Gesundheit” des
Ungeborenen, ihrem Recht auf Abtreibung und den ethischen Grundsitzen der Arzte zum Schutz
des Ungeborenen.

Auf der Grundlage pranatal-sonographischer Befunde werden bel schweren, nichttherapierbaren
Fehlbildungen vorzeitige Schwangerschaftsbeendigungen durchgefiihrt. Vor diesem Hintergrund
ist es unbedingt erforderlich, Qualitétskontrollen der pranatal-sonographischen Diagnostik und der
Fetal pathol ogie vorzunehmen. Eine hohe Genauigkeit der Diagnose ist von grof3er Wichtigkeit, da
durch falsch-positive oder falsch-negative Befunde fur die betroffene Schwangere ein nicht
abschétzbares Mal3 an physischer, psychischer, sozialer und finanzieller Belastung entstehen kann.
Die prénatalen Diagnosen sollten durch die fetale Autopsie gesichert werden, um fir nachfolgende
Schwangerschaften der betroffenen Patientin die Qualitét der Sonographie zu erhéhen.

In der vorliegenden Arbeit werden die Moglichkeiten und Grenzen des Vergleichs von pranatalen
sonographischen und autoptischen Untersuchungsergebnissen in der fetalen Diagnostik dargestellt.
Dabel liegt der Schwerpunkt in der Aufdeckung méglicher Fehlerursachen und deren Beseitigung.

Ein Uberblick (iber das Spektrum der eingesetzten pathologischen Untersuchungen fur den Prana-
taldiagnostiker ermoglicht die Erlauterung haufiger pathologischer Untersuchungen zur Prézi-
sierung klinischer Fragestellungen. Die pranatale Diagnostik wird mit den haufigsten Unter-
suchungen und den prénatalen Einsatzgebieten dargestellt (Kapitel 1.1. und 1.2.). Zuséizlich
beurteilt man die mdglichen pranatal-sonographischen organspezifischen Befunde in Abhangigkeit
vom Alter des Fetus (Kapitel 1.1.)

Mogliche Fehlerursachen fur Fehldiagnosen werden dargestellt und kategorisiert (Kapitel 3.3)
sowie die Fehldiagnosen einer Fallgruppe nach ihren Ursachen analysiert (Kapitel 4.4).
Anschliefiend werden Vorschlgge zur Reduktion vermeidbarer Fehler gemacht (Kapitel 5.3).

1.1 Prinatal-sonographische Diagnostik
1.1.1 Therapie und klinische Ziele

Die routinemaige Ultraschalluntersuchung ist in Deutschland zentraler Bestandteil einer
modernen Schwangerschaftsdiagnostik. Sie beschéftigt sich mit der Erfassung vorgeburtlicher
Normabweichungen des Embryos oder Fetus. In den letzten Jahren ist es aufgrund der
Entwicklung der Ultraschaltechnik wie auch der Humangenetik auf zytogenetischem und
molekularbiologischem Gebiet zu einem rasanten Fortschritt in der prénatalen Diagnostik
gekommen. Dieser basiert auf der Bildung von Zentren fUr Perinatalmedizin, die sich in den
frihen achtziger Jahren etablierten, an denen Prénataldiagnostiker mit in diesem Zusammenhang



gestiegenen Erfahrungen tétig sind und die Uber umfangreiche diagnostische und therapeutische
Moglichkeiten verfligen.

Die Mutterschaftsrichtlinien der Bundesrepublik Deutschland in der gednderten Fassung vom
24.04.1998 regeln die Durchfihrung der pranatalen Diagnostik wéahrend der Schwangerschaft. Das
festgelegte Screening im Laufe einer Schwangerschaft beinhaltet drei Untersuchungen, die jewells
inder 9.-12., der 19.-22. bzw. der 29.-32. Schwangerschaftswoche (SSW) erfolgen.

3 0B/ YN CHARITE

Abbildung 1: Sonographische Aufnahme eines fetalen Kopfes, 21. SSW

Die Aufgabe der pranatalen Diagnostik liegt im Erkennen von Fehlbildungen und Erkrankungen
des Fetus sowie von Gefahrenzusténden fir dessen Gesundheit. Aus der Diagnostik ergeben sich
Entscheidungen fir das therapeutische Vorgehen, die bis zur Entscheidung tber den Abbruch der
Schwangerschaft reichen kénnen.

Bel Verdacht auf eine pathologische Entwicklung des Fetus sollte die Patientin in ein
Spezialzentrum fur prénatale Diagnostik Uberwiesen werden, um eine engmaschigere und
erweiterte Diagnostik zu gewéhrleisten. Die rechtzeitige Diagnose ermoglicht dem
interdisziplindren Konsilium, die Eltern entsprechend der zu erwartenden Prognose zu informieren
und zu beraten:

Weiterfihrende interventionelle Diagnostik

Intrauterine Therapie

Vorzeitige Entbindung

Beobachtung mit Entbindung und postnataler Versorgung unter optimalen Bedingungen
(BOLLMANN 1990)

Moglicher Abbruch der Schwangerschaft bel schweren Fehlbildungen des Feten und der sich
daraus entwickelnden Gefahr fur den kérperlichen und seelischen Gesundheitszustand der
Schwangeren (8 218 Burgerliches Strafgesetzbuch)
Durch das hohe Auflésungsvermégen der Ultraschallgeréte gelingt heutzutage die Darstellung
fetaler Organe und Strukturen immer detaillierter. Folglich ist eine immer genauere Diagnostik
angeborener Anomalien zu einem friheren Zeitpunkt der Schwangerschaft mdglich. Der
durchschnittliche  Diagnosezeitpunkt von  Fehlbildungen verlagert sich in  fruhere
Schwangerschaftswochen.

Dementsprechend kann in frilhen Schwangerschaftswochen schon intrauterin eine Therapie erfol-
gen. Durch eine detailliertere Diagnostik mit Hilfe von direkten und invasiven Untersuchungs-
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methoden, wie der Cordozentese, wird die Diagnose von fetalen Erkrankungen wie Anamie, Infek-
tionen etc. ermoglicht.

Die fetale Therapie kann durch direkte intrauterine Transfusion als auch indirekt transplazentar
Uber eine Medikamentenabgabe an die Mutter erfolgen. Zur medikamenttsen Therapie gehort die
Kortikosteroidtherapie zur Induktion der fetalen Lungenreifung, die as erste Form der
transplazentaren Therapie durch Liggins und Howie 1972 eingefiihrt wurde und heute nicht mehr
aus dem Management der drohenden Frihgeburt wegzudenken ist. Des weiteren findet die
Kardioverson der Tachykardien mit Digoxin und anderen Antiarrythmika, die Therapie der
Toxoplasmose mit Pyrimethamin, die Behandlung des Polyhydramnions mit Inidomethacin, die
Behandlung von seltenen angeborenen  Stoffwechselstorungen, die Therapie der
Thrombozytopenie und die Pravention der Neuralrohrdefekte durch Folsduresubstitution stérkere
Anwendung (CHAOUI 1995, BOLLMANN 1997).

Immer haufiger werden intrauterine Operationen mit grofRem Erfolg durchgefiihrt. Die
Maoglichkeiten der molekulargenetischen Therapien sind zur Zeit noch nicht abzuschétzen und
werden gegenwartig kontrovers in Humanmedizin, Politik und Gesellschaft diskutiert.

1.1.2 Untersuchungsmethoden

Vor etwa 50 Jahren wurde der Ultraschall in die medizinische Diagnostik eingefuhrt. Seine
vielsaitigen Anwendungsmoglichkeiten, die mittlerweile hohe diagnostische Aussagekraft der
Bildergebnisse, die Wirtschaftlichkeit und die Gefahrlosigkeit fir den Patienten bei beliebiger
Wiederholbarkeit der Untersuchung haben dem Ultraschall eine herausragende Stellung unter den
bildgebenden diagnostischen Verfahren verschafft.

Die Ultraschalldiagnostik beruht auf der Lokalisierung von Objekten und Geweben durch
Laufzeitanalyse reflektierter Ultraschallwellen. Diese basiert auf dem 1880 von den Briidern Pierre
und Jacques Curie entdeckten piezoelektrischen Effekt. Ende der 40er Jahre begannen die ersten
medizinischen Versuche mit der Ultraschalltechnologie (SOHN 1999). 1957 wurde von Donald
ein zweidimensional abbildender Scanner entwickelt, mit dem erstmals Ultraschallaufnahmen von
Schwangerschaften erstellt werden konnten. Im Jahre 1961 berichteten Donald und Willocks tber
die Mdglichkeiten der Bestimmung des biparietalen Durchmessers mittels Ultraschall. Im gleichen
Zeitraum wurde erstmals der Dopplereffekt in der Medizin genutzt: Satomura und Franklin
berichteten (ber die Messung von Blutstromungsgeschwindigkeit und die Uberpriffung der
kardialen Funktion. Die kindliche Herzaktion in utero wurde 1964 durch die Dopplertechnik zum
Nachweis gebracht (CALLAGHAN 1964). In den siebziger Jahren kam es zur Entwicklung der
Real-Time-Bildgebung, der 2-D-Grauwertabstufung, des Dopplerverfahrens und der digitalen
Scan-Konversion. In den frihen achtziger Jahren kam die Color-flow-Darstellung hinzu.

B-Bild-Sonographie

Als Abtastmodi stehen Parallel-Scan, Sector-Scan und phased-array-Scanner zur Verflgung. Der
Parallel-Scan findet in der Mammasonographie Anwendung. Mit Sector-Scans kénnen kleinste
Schallfenster wie in der Echokardiographie durch die Intercostalrdume genutzt werden. Dieses
System spielt in der Vaginalsonographie eine herausragende Rolle. Elektronische phased-array-
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Scanner finden in der Kardiologie und der transkraniellen Sonographie Anwendung (SOHN
1999).

Farbdopplersonographie

Zu den ersten Arbeiten zur Farbdopplersonographie gehtrten ab Mitte der achtziger Jahre die
Arbeiten von de Vore und Gembruch (DE VORE 1985, GEMBRUCH 1988). Sie benutzten die
Farbdopplersonographie zur Diagnostik von Herzfehlern, um sich einen Einblick in die
Hamodynamik zu verschaffen. Auf diese Weise lassen sich blutfihrende Systeme darstellen,
wobel man auch die Ausrichtung des flief®enden Blutes bewerten kann. Somit ermdglicht die
Methode, Richtung, Geschwindigkeit und Turbulenz des intrakardialen Blutflusses zu erfassen
(BOLLMANN 1990).

Spektraldopplertechnik
Darunter fal3t man den continuous-wave-Doppler und den pulsed-wave-Doppler zusammen, mit
denen die unterschiedlichen Blutflul3geschwindigkeiten dargestel It werden kdnnen.

Abbildung 2: Blutflusskurve in Spektraldopplertechnik, 32. SSW

Die Hullkurve der Spektraldarstellung kann zur quantitativen Auswertung der Stréomungs-
geschwindigkeit benutzt werden. Mit dem cw-Doppler kdnnen besonders oberflachennahe Gefalie
untersucht werden. Mit dem pulsed-wave-Doppler wird eine tiefenselektive Darstellung
ermaoglicht.

3-D-Sonographie

1987 wurde erstmas Uber 3-D-Sonographie berichtet, sie stellt jedoch noch kein
Routinediagnostikum dar. Mit der raumlichen Darstellung kénnen Fehlbildungen in ihrem
Ausmal? und im Verlauf sicherer asim zweidimensionalen Bild dargestellt werden. Im 3-D-Bild
kann das Volumen von Korpern exakt bestimmt werden. Von Bedeutung kann dies bei
Retardierungen sein, z.B. hypoplastischen Lungen, Geféalzbaumen und Ausdehnung von Tumoren.
Dieses Verfahren kann bel der vorgeburtlichen Operationsplanung verwendet werden. (MERZ
1997, MEINEL 1998).

11



Einsatzbereiche

Die derzeit in der Praxis am haufigsten eingesetzte Methode ist die B-Bild-Sonographie mit der
Farbdopplersonographie, die seit 1992 routineméldig bel allen Feten mit hohem Risiko einer
kardialen Fehlbildung eingesetzt wird (Tabelle 1).

Die B-Bild-Sonographie ermdglicht die frihzeitige Beurteilung von Gewebestrukturen. Mittels
Farbdopplersonographie werden schon sehr kleine Geféle (z. B. die Hirnbasisarterien ab ca. der
14. Schwangerschaftswoche) untersucht. Durch diese Technik wird die Perfusion (Hamodynamik)
im kardiovaskuldren System des Feten nichtinvasiv dargestellt. Hansmann benennt drei Gebiete, in
denen die Farbdopplersonographie fir die diagnostische Anwendung Vorteile bringt:

Feto- und uteroplazentare Gefal3diagnostik: A. cerebri media, A. rendlis

Inspiration, Exspiration, Miktion, Punktionen von Nabelschnur, Organen, Korperhthlen

Prénatale Fehlbildungsdiagnostik (HANSMANN 1993)
Eine neue farbdopplersonographische Methode ist die sogenannte Color-power- oder Angio-
sonographie (CPA), mit welcher herzfrequenzabhangig die Durchblutung auch in kleinsten
Geféallen (z. B. die Hirnbasisarterien ab ca. der 12. Schwangerschaftswoche sowie Aorta und
Arteriaumbilicalis ab der 10. Schwangerschaftswoche) untersucht werden kann.

Tabelle 1: Bildgebende Verfahren in der Ultraschalltechnik

Bildgebendes
Verfahren
B-Bild-
Technik

Geriite Anwendung/Information/Untersuchungsergebnis

Bestimmung der Biometrie des Fetus (Wachstums- und
Reifebestimmung), Beurteilung von Organstrukturen
(Anomalien/Fehlbildungen)

Doppler-
sonographie

Spektraldoppler-
technik : pw-
Doppler, cw-
Doppler

Quantifizierung der Hdmodynamik des kardiovaskuléren
Systems, Messung der Geschwindigkeiten, Qualifizierung
der GefélRanatomie (Stenosen, Regurgitation, Turbulenzen)

Farbdopplersono-
graphie (CPA)

Sofortige Ubersicht tber die allgemeine Hamodynamik des
kardiovaskuldren Systems, auch in kleinsten Gefélien (z.B.
Hirnbasisarterien ab ca. 12. SSW), deskriptive Information
Uber die Blutflusse, somit als Orientierungshilfe, keine
Quantifizierung)

3-D-
Sonographie

Réaumliche Darstellung von Strukturen/Oberflachen,

V oluminaberechnungen, (z.B. Beurteilung der Grof3e und
Lokalisation eines Tumors zur Operationsplanung; z.B.
Seitenlokalisation und Ausdehnung von Lippen-Kiefer-
Gaumenspalten), noch nicht in die Routinediagnostik
integriert

Ultraschallscreening in der Prinataldiagnostik

Die Muitterschaftsrichtlinien legen Zeitintervalle fur das Ultraschallscreening fest. Abhéngig vom
Untersuchungszeitpunkt werden unterschiedliche Schwerpunkte bei den biometrischen Messungen

gelegt.
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1. Trimenon

Zu diesem Zeitpunkt steht die Sicherung der Schwangerschaft, Nachweis oder Ausschluss von
Mehrlingen und die exakte Beurteilung des Gestationsalters im Mittelpunkt. Der wichtigste
Parameter fur den Nachweis einer zeitgerecht entwickelten Schwangerschaft stellt die
Bestimmung der Scheitel-Steil-Lange (SSL) dar. Zu diesem frihen Zeitpunkt sind
Entwicklungsstérungen und Fehlbildungen eines Embryos meist nur unter Berticksichtigung eines
sehr genau bestimmten Gestationsalters von der altersentsprechenden embryonalen Entwicklung
abgrenzbar. So kann es beispielsweise zu Fehlinterpretationen bel einem physiologisch
vorkommenden Hydrocephalus zwischen der 12. und 14. Schwangerschaftswoche kommen. Ein
solcher Befund ist erst ab der 14. Schwangerschaftswoche al's pathol ogisch einstufbar.

2. Trimenon

Im mittleren Schwangerschaftstrimenon findet das zweite (19.-22. SSW) und im dritten Trimenon
das letzte (29.-32. SSW) obligatorische Ultraschallscreening statt. Dabei steht die Suche nach
Entwicklungsstérungen, morphologischen Fehlbildungen und h&modynamisch aufféligen
Befunden im Mittelpunkt. Dazu gehtren Kephalometrie, Thorakoabdominometrie und die
Beurteilung der Extremitdten. Indizes zu fetalen Korperproportionen konnen Hinweise fir
Fehlbildungen und chromosomale Aberationen sein. Die fetale Biometrie ist zur Bewertung des
moglichen Vorliegens einer Retardierung nétig und beeinflusst dementsprechend die Interpretation
der Dopplerkurven. Bel Anwendung der Doppler-Methode lassen sich mit Hilfe der
Spektraldopplertechnik erweiterte Befunde im Bereich des kardiovaskularen Systems erheben, die
flr das therapeutische Management von Bedeutung sein kdnnen.

Abhiingigkeit der Befunde von der Schwangerschaftswoche

Fur die Beurteilung der pranatal-sonographischen organspezifischen Befunde ist das Alter des
Fetus von entscheidender Bedeutung. Mit Bezug zur Schwangerschaftswoche geht es um eine
genaue Abklarung der Probleme beim Vergleich und die Darstellung der Ursachen. Durch eine
Kategorisierung, welcher prénatale Befund in welcher Schwangerschaftswoche diagnostizierbar
ist, konnen entsprechend dem Schwangerschaftsalter und den Untersuchungsmethoden die
Moglichkeiten und Grenzen der fetalen Diagnostik aufgezeigt werden. Die Befunde kdnnen durch
den Pathologen entsprechend den Mdglichkeiten der pathologischen Diagnostik abhangig von der
Schwangerschaftswoche bewertet werden.

Der Zusammenhang zwischen Schwangerschaftswoche und mdglichen Befunden abhangig von
den entsprechenden technischen Methoden ist aus Tabelle 2 ersichtlich.
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Tabelle 2: Befunde in Abhiingigkeit von der Schwangerschaftswoche

Methode: 2- D

Organ/ bis 10. SSW ab 10. SSW ab 14.SSW ab 20. SSW ab 30. SSW
Zeit
ZNS Beurteilung Hirnanlage und Beurteilung: Kleinhirn
Kleinhirn begrenzt Ventrikel
Methode: Biometrie (Ceb), Gefélie Wirbelbdgen, Spinalkanal
mit Doppler, pw Methode: 2- D, Biometrie,
Gefal3e mit Doppler, pw
Herz Beurteilung Vitalitét Beurteilung Kontraktilitét Beurteilung Klappen, Septen,
Methode: 2-D, Doppler |Methode: 4- Kammer- Blick mit 2- Myokard, Kontraktilitét, Aorta
D, Doppler, nur grobe Beurteilung Methode: 4- Kammer- Blick mit
moglich 2- D, Doppler, pw
Lunge Beurteilung: Parenchym, Grol3e,
Lage, Umfang, freie
Flussigkeiten, Methode: 2- D
Abdo- Beurteilung Magen (begrenzt), Beurteilung: Darm-
men Bauchwanddefekte, bis 12. SSW DD schlingen: Lage,
phys.Nabelbruch Kontraktilitét, Durch-
Methode: 2- D gangigkeit (begrenzt),
Methode: 2- D
Niere Blase (zur Beurteilung der Beurteilung Lage, Funktion,
Nabel schnurgefélie) Blutzufuhr, Parenchym
Methode: 2- D Methode: 2- D Betrachtung
Anhydramnion, Gefal3doppler
Skelett |SSL als Beurteilung Extremitdten (Anzahl, Beurteilung: Extremi-
Altersbestimmung Wachstum) Schédel, Ober-, téten (speziell Fule)
Methode: Biometrie Unterkiefer Wachstum, IUGR
Ossifikationsbeginn: Methode: 2- D, Zahlen Biometrie: Methode: 2- D,
Schédel: 8. SSW BPD, FOD Biometrie
Sons- |Beurteilung: Plazenta Beurteilung Lage, Anzahl Beurteilung:  |Beurteilung: Hals: Struma,
tiges Mehrlange, Nabelschnurgefél3e: Methode anhand | Gesicht, Au- | Teratom, Plazenta (Funktion)
Amnionhohle, Dotter- Blase mit Doppler, Beurteilung Hals |gen, Oberlippe | Methode: 2- D, Umfang,
sack, Chorionhdhle, Methode: 2- D, Umfang Methode: 2- D | Doppler




Bel ener Gefdhrdung der Schwangerschaft ist eine intensivierte Sonographie erforderlich (SOHN
1998, BOLLMANN 1990, KIRSCHBAUM 2001):

Belastete Anamnese: Fehlbildung bel der Schwangeren, Fehlbildung bei vorherigem Kind,
intrauterine fetal death (IUFD), Fehlbildung in der Familie

Mitterliche Erkrankungen: Diabetes mellitus, Phenylketonurie (PKU), Kollagenosen, uterine
Blutungen, Uterus myomatosus, Adnextumoren, Schwangerschaftsinduzierte Hypertonie
(SIH), Préaeklampsie, Eklamsie

V .a. fetale Fehlbildungen

Maternale Medikamenteneinnahme: Pharmaka, Noxen
Maternales Alter: Aneuploidien, Trisomien, Turner-Syndrom etc.
Intrauterine Wachtumsretardierung, Gemini

Infektionen: z.B. Roteln, Cytomegalievirus (CMV), Toxoplasmose, Varizellen etc.
Polyhydramnion, Oligohydramnion

Nicht immunologischer Hydrops fetalis (NIHF)

Kontrolle invasiver Eingriffe

Blasensprung, Plazental 6sung

Fetale Arrhythmie, Herzfehler

Kontrolle nach Wendung des Fetus bei Lageanomalien

Invasive prinatale Diagnostik und Therapie

Im Rahmen des Ultraschallscreenings werden zur Sicherung der erhobenen sonographischen
Befunde verschiedene invasive diagnostische Untersuchungen durchgefihrt.

Tabelle 3: Invasive Methoden (KIRSCHBAUM 2001)

Methoden Zeitpunkt Indikation

Amniozentese 12.-15. SSW | Chromosomenaberationen, Karyotypisierung, Infek-
tionen, Bestimmung von Alphafetoprotein (AFP) (bei
Neuralrohrdefekt erhéht)und Blutgruppe
(Rhesusinkompatibilitét), Insulin (Makrosomie)
Chorionzottenbiopsie | 9.—12. SSW | Stoffwechsel-Stérungen, endokrine Stérungen,
Karyotypisierung

Triple-Diagnostik 14.-18. SSW | Bestimmung von Alphafetoprotein (AFP) (bel
Neuralrohrdefekten und Bauchwanddefekten erhoht),
humanes Choriongonadotropin (nCG), freies Ostriol bei
V.a. Trisomie 21

Nabelschnurblut- Drittes Blutgruppeninkompatibilitét, fetaler Medikamenten-
entnahme Trimenon spiegel, Karyotypisierung, Infektionen, Anamie,
Chordozentese Thrombozytopenie
Plazentazentese ab 14. SSW, | Chromosomendefekte, Karyotypisierung

I.undIll. T.
Fetale Gewebebiopsie | Drittes organabhangige Erkrankungen

Trimenon




1.2 Autopsie von Feten
1.2.1 Klinische Ziele

Die Fetalpathologie ist ein Spezialgebiet in der Pathologie. Sie beschéftigt sich mit der Sektion
von Feten, die nach spontanen oder induzierten Aborten zu untersuchen sind. Die Bedeutung der
Autopsie von Feten liegt in der Prifung, Bestdtigung, Nichtbestétigung bzw. Ergénzung der
pranatalen Befunde und spielt damit eine grof3e Rolle fur die Qualitétssicherung.

Noch vor einem Jahrzehnt wurden in den perinatalen Zentren Uberwiegend Feten aus spéten
Schwangerschaftswochen, Totgeborene sowie verstorbene Neugeborene mit angeborenen
Anomalien obduziert. Dabei war es Ublich, den Fetus nach einer VVorgehensweise zu sezieren, wie
sie der Obduktion eines Erwachsenen entspricht, d.h. der Pathologe fihrte eine "Standard-
obduktion" durch, ohne Kenntnis tiber die genauen pranatalen Befunde zu haben.

In den letzten Jahren hat die technologische Entwicklung, die klinische Erfahrung in der
Diagnostik bei fetalen Fehlbildungen und Erkrankungen und der Einsatz der Humangenetik auf
zytogenetischem und molekul arbiologischem Gebiet zugenommen. Inzwischen ist eine detaillierte
Diagnostik angeborener Anomalien zu einem friheren Zeitpunkt der Schwangerschaft moéglich.
Somit erfolgt die Entscheidung Uber eine vorzeitige Beendigung der Schwangerschaft auf der
Grundlage der prénatalen Ultraschallbefunde weitaus friher. Die zunehmende Anzahl von Feten
aus friheren Schwangerschaftswochen fihrt dazu, dass der Pathologe sehr detaillierte Befunde
abklaren muss. Daher geniigt die bisherige Arbeitsweise den heutigen Anforderungen nicht mehr
(TENNSTEDT 2000).

1.2.2 Untersuchungsmethoden

Durchfiihrung einer Autopsie und deren Protokollierung

In den Instituten fir Pathologie deutscher Universitéten gibt es nur wenige kinderpathologische
Abteilungen bzw. Funktionsbereiche. Die in diesen Abteilungen etablierten institutseigenen
Standards basieren zum Teil auf jahrzehntelanger Erfahrung und sukzessiver Verbesserung, so
dass sie den lokalen Erfordernissen weitestgehend angepasst sind. Als international anerkannter
Standard gilt die Richtlinie der amerikanischen "Society for Pediatrics Pathology” (SPP) zur
Autopsie von Feten. Allerdings sind dort keine Richtlinien fur ein spezifisches Vorgehen bel
Autopsien mit bestimmten Vordiagnosen enthalten. Fur die Untersuchung der Plazenta jedoch
liegt eine aktuelle Darstellung fur ein standardisiertes Vorgehen vor (VOGEL 1996).

Vorschlag eines Untersuchungsganges

Nach Durchfihrung des Aborts werden die Feten moglichst innerhalb kurzer Zeit obduziert. Fur
eine Autopsie von Feten wird zur Entscheidungshilfe folgendes schrittweises Vorgehen
vorgeschlagen (TENNSTEDT 2000):

1. Vor Beginn der Autopsie: Sichtung und Bewertung der interdisziplindren Befunde, d.h.
pranatal-sonographisch erhobene Text- und Bildbefunde, postmortales Radiogramm
sowie Ergebnisse der Humangenetik
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2. Untersuchung der Plazenta: von Vogel et al. vorgeschlagener Standard, gezieltes
Vorgehen bel Zwillings- bzw. Mehrlingsschwangerschaft (VOGEL 1996)

3. Autopsie des Fetus: a's Standardautopsie nach internationalen Richtlinien (SPP 1994) bei
Feten ohne pranatal erkennbare Erkrankung und als gezielte Autopsie bei Fehlbildungen,
Infektionen, Stoffwechselerkrankungen oder Tumoren

Bel einer gezielten Autopsie ist es erforderlich, alle pathologischen Befunde in Form von Bildern
(Digitalbild, Foto oder Dia) zu dokumentieren. Im Abbildung 17 im Anhang wird ein
Untersuchungskatalog fur die fetale Autopsie vorgestellt, der sich sowohl in perinatalen Zentren
als auch in kleineren Instituten umsetzen lasst. (TENNSTEDT 2000)

1.3 Unterschiede von Prinataldiagnostik und Autopsie von Feten

Trotz der Verbesserung der technischen Méglichkeiten in der pranatalen Diagnostik in den letzten
Jahren haben die Untersuchungsmethoden Grenzen. Diese Grenzen und die Grenzen der
Vergleichbarkeit der Methoden werden untersucht und zusétzlich die Ursachen der Grenzen
kritisch betrachtet.

Zur Untersuchung der Ubereinstimmung von pranatalen und autoptischen Diagnosen in der
Perinatalmedizin existieren aktuelle und vergleichbare Studien. In allen Studien treten falsch-
positive und falsch-negative Befunde auf (siehe Tabelle 4).

Ergebnisse anderer Studien

Die Haufigkeit von identischen Befunden reicht in den ztierten Studien von 16 %
(MANCHESTER 1988) bis zu 94 % (TENNSTEDT 1998a). Der mittlere Wert der Uberein-
stimmung liegt bei 66 %. Diese grof3e Schwankung wie auch der Mittelwert erfordern eine
kritische Betrachtung der verwendeten Untersuchungsmethoden.

Es lasst sich kein zeitlicher Trend zu hoheren Erkennungsraten ausmachen. Es zeigen sich fir das
Jahr 1991 Werte von 55 bis 74 % und das Jahr 2001 Werte von 56 bis 80 %. Dazwischen gibt es
flr 1994 und 1998 schon Werte von 90 und 94 %, dagegen auch Werte von 36 und 53 % fir 1994
und 1998.

Uber 90 % liegen nur zwei Studien, von Julian-Reynier et al. und Tennstedt et al. (JULIAN-
REYNIER 1994, TENNSTEDT 1998a). Unter 50 % Ubereinstimmung und damit unter der
Hélfte liegen drei Studien (MANCHESTER 1988, RUTLEDGE 1986, SKARI 1998). Laut
diesen Studien erhielten demnach weniger as die Hélfte der Patienten eine korrekte Diagnose.
Diese gravierende Rate an Fehldiagnosen erzwingt fur alle Zentren, die Pranatalmedizin betreiben,
eine regelmaldige und kritische Untersuchung ihrer eigenen Ergebnisse.
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Tabelle 4: Zusammenstellung der die Prinataldiagnostik und Fetalpathologie vergleichenden Studien

Identische prinatal-

falsch-posi-

falsch-nega-

Studie Fallzahl |sonographische und ana- | tive Befunde |tive Befunde
tomische Befunde in % |in % in %
RUTLEDGE 1986 151 35 6 60
MANCHESTER 1988 282 16 15 2
ALLEN 1991 69
CHITTY 1991 8785 74 0,01
GRANT 1993 196 51 10
WESTON 1993 153 84 6,5 16
CHESCHEIR 1993 119 61 6,7 34
GONCALVES 19%4 53
JULIAN-REYNIER 1994 158 90 6,3 56
SALLER 1995 94 55,3
DILLON 1997 438 58
KIRK 1997 111 66 11 34
VOGEL 1997 334 57 10 33
ISAKSEN 1998 140 89 3 8
SKARI 1998 36 36 64
TENNSTEDT 1998a 293 94 6 14
TENNSTEDT 1998b 183 78 2 20
JAHN 1999 2499 62 6 9
ISAKSEN 1999 101 73 2 25
STEFOS 1999 7236 80
SUN 1999 97 57 26 15
CAROLL 2000 62 77
ISAKSEN 2000 112 87 8 18
TIETZ 2001 347 62,5 4,3 29,1
ISAKSEN 2001 98 80 5 6
FABER 2001 64 56 11 28
Insgesamt 66

Ursachen fiir Fehldiagnosen in anderen Studien

Nicht alle Studien geben fir die Grenzen ihrer Methoden und die aufgetretenen Fehldiagnosen
Ursachen an. Die in den genannten Studien benannten Ursachen in Tabelle 5 werden nur
fallbezogen ausgewertet und nicht katalogisiert. Es werden weder Vergleiche von Fehlerkategorien
untereinander vorgenommen, noch werden sie auf Haufigkeiten bei pathologischen Befunden hin

ausgewertet.
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Tabelle 5: Studienauswertung bezogen auf die Angabe von Fehlerursachen fiir falsch-positive, falsch-negative

und inkomplette prinatal-sonographische und autoptische Befunde

Studie Genannte Fehlerursachen

RUTLEDGE 1986 unvollsténdige Untersuchungen, Kleinheit des Fetus, ungtinstiger Unter-
suchungszeitpunkt, Oligohydramnion, fetale Position, spez. Maformation und
Unerfahrenheit des Untersuchers mit der spezifischen Maformation
MANCHESTER 1988 | Intrauterine fetal death (IUFD), Polyhydramnion, Adipositas, fetale Lage

ALLEN 1991 Vierkammerblick (VKB) nicht adadquat zur Diagnose von kardialen
Malformationen bei Zwillingen

CHITTY 1991 Adipositas, fetale Lage, Mehrlingsschwangerschaft

GRANT 1993 11 % nicht bestétigt durch fehlende Autopsie oder fehlende Patientendaten,
Quadlitét der Technik und der Erfahrung, frilhe SSW

WESTON 1993 multiple Fehlbildungen, Oligohydramnie, Ultraschalluntersuchung durch

Radiologen und Kinderpathologen, keine Kontrolle durch Kollegen,
Beendigung der Untersuchung bei Diagnosestellung (inkomplette Befunde),
mangelnde Technik und Erfahrung der Untersucher

CHESCHEIR 1994 geringe Erfahrung der Untersucher (Untersuchung von Assistenten), Autopsie
in verschiedenen Instituten oder Praxen, schlechte miitterliche V oraussetzungen
(Oligohydramnie), schwerwiegende Verdnderungen der fetalen Anatomie,
fetaler Tod, schwierige Erkennbarkeit in friher Schwanger schaftswoche,
unvollstéandige Untersuchung (inkomplette Befunde), postmortale
Veranderungen (Artefakte), Abbruchmethoden, Kleinheit der zu
untersuchenden Organe und Fehlbildungen

GONCALVES 1994 | Be speziellen Diagnosen: CHD, Mikrocephalus, muskuloskel etale Defekte
JULIAN-REYNIER | Assistenten, Mazeration, keine Bewertung von Einflussfaktoren

1994

SALLER 1995 Keine Aussage

DILLON 1997 technische Verbesserung und Datenprifung
KIRK 1997 Kleinheit des Objekts

VOGEL 1997 Oligohydramnie

ISAKSEN 1998 Keine Aussage

SKARI 1998 Keine Aussage

TENNSTEDT 1998a | Verbesserte technische Bedingungen
TENNSTEDT 1998b | Adipositas, fetale Lage, Oligo- und Polyhydramnion, friihe SSW

ISAKSEN 1999 V erbesserung zu spaterem Zeitintervall wegen besserer Technik und
gestiegener Erfahrung, bessere Kommunikation

JAHN 1999 Keine erfahrenen Untersucher, viele Untersucher, da dezentral organisiert,
geringer Ausbildungsstand

STEFOS 1999 Differente Ergebnisse pro Organgebiet, nur 45 % bei CHD wegen geringer
Erfahrung

SUN 1999 Keine Aussage

CARROLL 2000 Keine Aussage

ISAKSEN 2000 Keine Aussage

TIETZ 2001 Verwendung unterschiedlicher Autopsieprotokolle, da kein allgemein guiltiger
Standard von Autopsieprotokollen existiert

ISAKSEN 2001 Keine Aussage

FABER 2001 Vergleich 1989-93 und 94-97: Problem Oligohydramnie, aber V erbesserung der

Ultraschalltechnik und des organisatorisch technischen Niveaus

Von den 26 erwadhnten Studien werden in sieben keinerlei Ursachen fur Fehldiagnosen angegeben.
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Andere Studien nennen Ursachen, ohne sie in einen Zusammenhang zu einzelnen Fehldiagnosen
zu bringen.

Fehlerursachen

Am haufigsten wird Unerfahrenheit des Untersuchers as Fehlerursache erwéhnt, sowie
Oligohydramnie, mangelhafte Technik und maternale Adipositas. Weiterhin sind Kleinheit des
Objektes (speziell beim fetalen Herzen), friihe Schwangerschaftswoche und unglnstige fetale Lage
genannte Ursachen.

Erfahrung

Die Haufigkeit der wichtigsten kindlichen Fehlbildungen betrégt ca. 1:1000 bis 1: 10000 (ZADOR
1988) und die biologische Rate von Fehlbildungen, die eine Indikation zum
Schwangerschaftsabbruch darstellen, liegt bei 2,2 % (STEFOS 1999). Die daraus resultierende
Seltenheit der einzelnen Fehlbildungen bedingt eine besondere Qualifikation des Untersuchers.
Die mangelnde Erfahrung der Untersucher kann daher Fehldiagnosen verursachen. Meinel et al.
stellt fest, dass sehr erfahrene Diagnostiker in Deutschland 90 % aller morphologischen
Fehlbildungen erkennen, wahrend bei Basisuntersuchungen niedergelassener Frauendrzte nur 20-
40 % erfasst werden (MEINEL 1995). Bernaschek zeigt fir Osterreich eine deutliche
Abhédngigkeit  zwischen  Aushildungsstand und  Sensitivitdt der  sonographischen
Fehlbildungsdiagnostik: In Frauenarztpraxen wurde eine Sensitivitét von 22 %, in Krankenhdusern
von 40 % und in Zentren fur pranatale Diagnostik von 90 % erreicht (BERNASCHEK 1996).
Werte fur die Sensitivitat unabhangig vom Ausbildungsstand geben Jahn (JAHN 1999) mit 41 %,
Behrens (BEHRENS 1997) mit 36 %, Queif}er-Luft (QUEIBER-LUFT 1993) mit 28 % und
Hackelber (HACKELOER 1990) mit 20% an. Aber auch die Ausbildung der einzelnen
Untersucher innerhalb eines Krankenhauses ist unterschiedlich. Die Abhangigkeit der
Fehlerhaufigkeiten von der Erfahrung der Untersucher soll analysiert werden, um Konsegquenzen
fur die Ausbildung ziehen zu kénnen.

Adipositas

Der Einfluss von maternaler Adipositas wird bei QueifRer-Luft untersucht (QUEISSER-LUFT
1998). Es wird eine erhdhte Fehlbildungsrate von 11,1 % festgestellt, die um 4 % hoher liegt als
im Gesamtkollektiv. Das Risiko fur Malformationen ist signifikant erhoht (OR 1,3; KI 1.0 bis 1,7).
Besonders schwer erkennbare Organgebiete sind Urogenitalsystem und Augen. Schwierigkeiten
ergeben sich bel diesen Organen alein schon durch ihre Kleinheit, durch die erhohte
Fehlbildungsrate und die maternale Adipositas werden sie noch verstéarkt. Bis jetzt hat noch keine
Uberprifung des direkten Einflusses von Adipositas auf die Genauigkeit der pranatalen Diagnose
stattgefunden.

Friihe Schwangerschaftswochen

Chitty et a. untersucht verschiedene Abnormalitéten auf ihre Erkennbarkeit in frihen
Schwangerschaftswochen (CHITTY 1997). Dazu gehdren Nackenverdichtung, fetale Herz-
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frequenz, Scheitel-SteiR-Lange und anatomische Fehlbildungen. Bei der Nackenverdichtung
werden mehrere Studien (BRAMBATI 1995, COMAS 1995, KORNMAN 1996, NICOLAIDES
1994, PANDYA 1995, SNIJDERS 1996, SZABO 1995) verglichen, die eine durchschnittliche
Sensitivitét bel der Entdeckung der Nackenverdichtung bei Trisomie 21 von 77 % aufweisen.
Dabei schwankt die Sensitivitdt von O bis 88 % mit einer Rate von falsch-positiven Ergebnissen
von 2,7 bis 9,9 %. Auf die Ursachen dieser starken Schwankungen wird nicht eingegangen. Chitty
diskutiert, ein frihes Ultraschall-Screening in der 9.-12. Schwangerschaftswoche nur in Abwagung
mit ©Okonomischen Interessen einzufihren. Gerade Herzfehler lassen sich bei  nicht
routinemalligem Screening nur schlecht diagnostizieren (CHAMBERS 1995, SHIRLEY 1991).
Der Einfluss der Einschrankung der Sichtbarkeit durch frihe Schwangerschaftswochen und damit
als mogliche Ursache fr Fehldiagnosen ist bisher nicht untersucht.

Kongenitale Herzfehler

Betrachtet man speziell die kongenitalen Herzfehler, so bleibt deren intrauterine Erkennung relativ
selten (BOLLMANN 1990). Bei der Beurteilung des Herzens stellt der Vierkammerblick die
einfachste, aber wichtigste Einstellung des fetalen Herzens dar und weist nach Copel et a. eine
Treffsicherheit von 90 % in der Aufdeckung von pathologischen Befunden auf (COPEL 1987).
Trotz der hohen Treffsicherheit fuhrt speziell im Fall der Untersuchung des fetalen Herzens dessen
Beweglichkeit jedoch immer noch zu hohen Anteilen an Fehldiagnosen. Nach Hoffmann und
Christiansen (HOFFMANN 1978) stehen die Herzvitien an der Spitze der kongenitalen
Malformationen mit 0,6 - 0,9 % der Lebend- und bis zu 10 % der Totgeborenen. Bartel et al.
(BARTEL 1981) beobachtete, dass 30 % der mit einem Vitium cordis geborenen Kinder in den
ersten Lebendwochen versterben und somit die Sauglingssterblichkeit mit einem Anteil von 14 %
belasten. Es liegt auf der Hand, dass die rechtzeitige pranatale Entdeckung von Herzfehlern mit
den daraus folgenden antenatalen Mal3nahmen bzw. der optimierten postnatalen Versorgung die
perinatale Morbiditdt und Mortalitdt entscheidend beeinflussen kann. In welchem Mali3
Fehlbildungen des fetalen Herzens die Diagnosegenauigkeit beeinflussen, soll hier untersucht
werden.

Oligohydramnie

Oligohydramnie als Ursache fur die Einschrankung der Sichtbarkeit wird bel allen verglichenen
Studien insgesamt an zweiter Stelle genannt. Schwierigkeiten ergeben sich auch bel der
Bestimmung der Fruchtwassermenge, die sich entweder subjektiv abschdtzen oder mit dem
AmnionflUssigkeitsindex (AFI) ausmessen lasst. Die Studie von Magann kommt lediglich zu dem
Schluss, dass es bei Benutzung der Dopplersonographie zu einer Uberdiagnostizierung von Oligo-
hydramnie fuhrt (MAGANN 2001). Zusétzlich l&sst sich nach der Studie von Banks bei einer
borderline-Oligohydramnie ein erhthtes Risiko fir intrauterine Wachstumsretardierung und
allgemein verschlechterte perinatdle Zustdnde feststellen (BANKS 2000). Es wird ein
zweiwochiges Untersuchungsraster empfohlen. Oligohydramnie als Einflussfaktor erschwert die
Diagnostik, besonders wenn zusétzlich intrauterine Wachstumsretardierung als Einflussfaktor
hinzukommt. In der Literatur finden sich keine Studien, die den Einfluss der Oligohydramnie auf
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die Erkennbarkeit untersuchen, obwohl viele Falle davon betroffen sind.

Dynamische Befunde

Bel der Diagnostik des Herzens kdnnen mit der Farbdopplersonographie Verdnderungen der
Herzaktivitdét und der Hamodynamik in Gefél3en, Arrhythmien, Scheidewanddefekte,
Klappenanomalien, Gefalistenosen etc. diagnostiziert werden. Diese Funktionsprifungen sind fur
eine korrekte Diagnose mit Aussage fur die Prognose der Schwangerschaft oft entscheidend.
Dynamische Befunde der Herzaktivitdt und Hamodynamik sind in der pathologischen
Untersuchung nicht vergleichbar, deshalb kann eine autoptische Uberprifung dieser Befunde nicht
stattfinden. Es muss eine Bewuf3tmachung der betroffenen Diagnosen erfolgen, um auf die
Haufigkeit dieses Problems hinzuweisen.
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2 Aufgabenstellung

Auf der Grundlage pranatal-sonographischer Befunde werden bel schweren, nichttherapierbaren
Fehlbildungen vorzeitige Schwangerschaftsbeendigungen durchgefiihrt. Die genannten Diffe-
renzen erschweren die Uberpriifung der préanatal diagnostischen Befunde durch die Autopsie. Ziel
muss es sein, die Ursachen fir Fehldiagnosen zu analysieren. Da sich hinter jedem Befund ein Fall
und damit eine betroffene Patientin mit einem ungeborenen Kind verbirgt, besteht dringender
Bedarf, die interdisziplinare Arbeit kritisch zu beleuchten, um den Anteil von Fehldiagnosen zu
verringern. Zusétzlich unterscheiden sich die Ergebnisse bel allen verglichenen Studien fir
identische Befunde so stark, dal? der prozentuale Anteil von falsch-positiven und falsch-negativen
Befunden de facto zu hoch ist.

Bel den umfangreichen Recherchen wurde keine Studie gefunden, die eine Katalogisierung der
moglichen Fehlerfaktoren auf die erhobenen Diagnosen hin vornimmt und deren Einfluss
untersucht hat. Aus diesem Grund werden in der vorliegenden Arbeit sédmtliche auftretende
Fehlbildungen auf einen Zusammenhang zu detaillierten Kategorien von Fehlerursachen
untersucht. Diese Fehlerursachen werden auf ihre Relevanz fur die Diagnosefindung geprift, um
nicht beeinflubare (z.B. technische) von beeinflul3baren (z.B. organisatorischen, ausbildungs-
abhangigen) Ursachen zu unterscheiden und V erbesserungsmoglichkeiten aufzuzeigen.

Die Arbeit verfolgt dabel folgende Zielstellungen:

1. In Zusammenarbeit mit Pranataldiagnostikern und Pathologen werden Fehldiagnosen
und ihre Ursachen untersucht.

2. Durch eine Kategoriserung der Fehlerursachen in fetale, maternale, temporale,
artifizielle, technische und subjektive Ursachen sowie die Analyse ihrer Bedeutung in
der fetalen Diagnostik soll das Ziel erreicht werden, interdisziplinare Gemeinsamkeiten
und Unterschiede herauszuarbeiten, um vermeidbare Fehler aufzuzeigen und
unvermeidliche Differenzen zu bewerten.

3. Das soll zu einer Bewusstmachung der Fehlerquellen fihren. Die Erkennung dieser
Ursachen soll helfen, ihren Einfluss zu verringern.

4. Aus der Analyse der Differenzen sollen Vorschlage erarbeitet werden, wie die
Prénataldiagnostik und Fetalpathologie noch besser zusammenarbeiten kénnen, um
vermeidbare Fehler im Vorfeld zu reduzieren.

5. Die Arbeitsrahmen von Prénataldiagnostik und Fetalautopsie sollen herausgearbeitet
werden, um die Erhebung sonographischer Befunde zielgerichtet mit deren
pathol ogischer Uberprifung zu verkniipfen.

Die zu erstellenden Fehlerkategorien werden fir eine Fallgruppe angewendet und deren Haufigkeit
ausgewertet. Falsch-positive und falsch-negative Befunde sollen ihrer Bedeutung entsprechend im
Kontext des Vergleichs analysiert werden.
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Anhand der Obduktionsfélle des Jahres 2000 (119 Feten aus der 13.-36. SSW) am Institut fur
Pathologie der Charité Berlin soll die Durchfuihrbarkeit der Methode geprift werden.
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3 Material und Methoden
3.1 Systematischer Vergleich von Prinataldiagnostik und der Autopsie von Feten
3.1.1 Dokumentation in der Priinataldiagnostik

In der Charité Berlin werden folgende Ultraschall- Geréte benutzt:
Toshiba SSA100A, Toshiba SSA270A (Farb-Doppler),
Ultramark-9-HDI 3000 und HDI 5000(Advanced Technology Laboratories)
Logig 700 (B-Bild, pw-, cw- und Farb-Doppler)

Verwendet werden Sektor- und Konvex-Schallkdpfe mit einer Frequenz von 3,75 MHz bzw.
5MHz. Doppler-Untersuchungen werden mit 3,75- bzw. 5MHz-Sonden durchgefiihrt. Zur
Transvaginal-Sonographie dient ein 5 MHz-Schallkopf.

In der Charité werden die erhobenen Befunde aus der pranatalen Diagnostik und der
Fetalpathologie in einer interdisziplindgren Datenbank archiviert. In Abbildung 3 wird in einer
schematischen Darstellung der Weg der Befunderstellung und der interdisziplindren perinatalen
Arbeit an der Charité Berlin erlautert.

Diese Charité-interne Datenbank, die CHILD-Datenbank (Charité Interdisciplinary-linked
Database), kann von sdmtlichen Rechnern aus benutzt werden. Im Laufe einer Ultraschall-
untersuchung werden die erstellten Ultraschallbilder und alle verfligbaren Daten eines Falles direkt
in ein digitales Bildspeicherprogramm, PIA (Professional Image Archiving) Ubertragen.

Dieses Datenverarbeitungsprogramm ist unterteilt in die Arbeitsbereiche Patientendaten,
Untersuchung und Archiv. Vor der pranatalsonographischen Untersuchung werden samtliche
Patientendaten erfaldt, inklusive der allgemeinen gynadkologischen Anamnese und der Anamnese
von vorangegangenen Schwangerschaften. Wahrend der Untersuchung speichert das Programm
alle Daten, Ultraschallbilder mit Mef3daten und Beschriftungen von dargestellten Befunden,
FluRkurven von untersuchten Gefal3en, Videoaufzeichnungen von dynamischen Befunden sowie
biometrische Parameter, die nach den Perzentilenkurven die gemessenen Befunde in Relation zur
Schwangerschaftswoche stellen. Alle Organgebiete beinhalten vorgegebene Standarddiagnosen fir
einzelne Befunde. Sie sind mit dem Vermerk "nicht untersucht” versehen, solange im
entsprechenden Diagnosefeld nichts eingegeben wurde. Das macht fur den Ultraschalluntersucher
deutlich, welche Organgebiete er noch zu untersuchen hat, um kein Organgebiet zu Ubersehen.
Andernfalls wird im Arztbrief dieses Organgebiet as "nicht untersucht” ausgewiesen. Die
dokumentierten Befunde stellen sowohl fir den betreuenden niedergelassenen Kollegen als auch
den Pathologen eine Ubersichtliche Zusammenfassung der erhobenen Befunde dar. Im Archiv
konnen zur Recherche alle erhobenen Befunde und Bilder inklusive der ebenfalls eingegebenen
pathol ogischen Autopsiebefunde und Bilder eingesehen werden.
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Abbildung 3:

Fetales Untersuchungsmaterial

Prénatal-sonographische Text- und Bildbefunde
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Befunderstellung in der Fetalautopsie: Schema des Informationsfluss



Biometrische Parameter

In Rahmen des pranatalen Sreenings werden biometrische Parameter beim Fetus vermessen. Sie
werden entsprechend der Perzentilenkurven in zeitlichen Zusammenhang zur Schwangerschafts
woche gesetzt. Damit wird frihzeitiges Erkennen von Wachstumsstorungen ermoglicht.
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Abbildung 4: Biometrische Parameter mit technischer Auswertung

Tabelle 6: Biometrische Parameter (KIRSCHBAUM 2001)

Parameter | Bedeutung Zeitraum
SSL Scheitel-Steil3-L ange bis 12. SSW
FOD Fronto-okzipitaler Durchmesser ab 12. SSW
CEB Cerebellum-Durchmesser ab 12. SSW
BPD Biparietaler Durchmesser gesamte Zeit
FL Femurlange ab 12. SSW
HL Humerusldnge ab 12. SSW
ATD Abdomenquerdurchmesser ab 12. SSW
TQD Thoraxquerdurchmesser ab 12. SSW
KU Kopfumfang ab 12. SSW
AU Abdomenumfang ab 12. SSW
FS Fruchtsackdurchmesser bis12. SSW
APD Anterioposteriore Durchmesser ab 12. SSW

3.1.2 Dokumentation in der Pathologie

Im Institut fUr Pathologie der Universitatsklinik der Charité werden die Feten entsprechend den
Vorgaben fir eine zielgerichtete Fetalautopsie obduziert. Dabei sind durch die Kleinheit des zu
untersuchenden Objekts spezielle Arbeitsablaufe und Techniken erforderlich, die an die
Diagnostik des Feten angepaldt sind und sich somit grundliegend von der Erwachsenenpathologie
unterscheiden.

In die CHILD-Datenbank der Charité flief3en auch alle erhobenen Befunde aus der Fetal pathologie
ein. Diese Zugriffsmoglichkeiten bieten fir den Prénataldiagnostiker nach der Obduktion schnelle
und jederzeit wiederholbare Vergleiche mit den pranatalen und den genetischen und radiolo-
gischen Befunden. Am Institut fir Pathologie wurde ein Arbeitsplatz fir die Autopsie von Feten
und Kindern eingerichtet, der einen 3D-Scanner (Wolf- Vision VZ 15), ein Stereomikroskop (Typ
SzH, Olympus Opt. Corp.) mit Farb-TV-Kamera (Sony 3 CCD DX 93 OP), ein Lichtmikroskop



(Jenaval, Carl Zeiss Jena GmbH), eine Feinwaage (Sartorius AG Gottingen, 1SO 9001) sowie
einem PC mit Bildverarbeitung-Board, Monitor (NEC Multisync 5FGe), Farbdrucker und
Netzanschluf? (Ethernet) umfalét. Die digitale Dokumentation der pathologischen Daten geschieht
durch den direkten Anschluf der verwendeten Geréte an die Datenbank. (siehe Abbildung 5). Die
Diagnosen der Préanataldiagnostiker und die endgtiltigen Diagnosen der Pathologen werden in der
Bilddatendank PIA dokumentiert und kdnnen mit dem pranatalen Befund verglichen werden.

Im Institut fir Pathologie der Charité wird ein modifizertes Autopsieprotokoll verwendet. Esist in
der Bilddatenbank PIA auch fir den Préanataldiagnostiker komplett einsehbar. Die postnatal
erfolgte fetale Chromosomenanalyse wird ebenso wie das postmortale Radiogramm archiviert.

Makroskop Stereo- Licht- Feinwaage
mit TV-Kamera mikroskop mikroskop

mit TV-Kamera mit TV-Kamera

Makroskopie, Makroskopie, Mikroskopie Organgewichte
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Organschnitte
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|
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Lautsprecher

Farbdrucker
{Hewdett Packard)

Abbildung 5: Interdisziplinire Befunderstellung in der Fetalautopsie:Technik

Vor Beginn der Fetalautopsie informiert sich der Obduzent am PC Uber alle pranatal erhobenen
Befunde und Ultraschallbilder, die er am Monitor aufrufen kann. Dabei ist es erforderlich, den
Umfang der vorliegenden Fehlbildungen und prénatal erfassten relevanten Schnittebenen der
einzelnen Organfehlbildungen zu kennen. Besonders schwierig ist dies bei der Diagnostik
angeborener Herz- und Gefalmifdildungen, da die makroskopischen Schnitte mit den
Schnittebenen der Sonographie korrelieren sollen.

Die Sektion des Fetus beginnt mit einer ausfuhrlichen makroskopischen Untersuchung. Dazu
gehdren Makroaufnahmen des gesamten Fetus, des Kopfes, bestimmten Koérperabschnitten und
des Organsitus nach dessen Eréffnung. Fir kleinere morphologische Befunde verwendet man das
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Stereomikroskop. Damit kénnen Aufnahmen von Organen und Organschnitten gemacht werden.
Histologische Schnitte werden mit einem Lichtmikroskop aufgenommen. Organgewichte werden
mit einer Feinwaage gemessen und in der Datenbank gespeichert. Durch die verbesserten
technischen Hilfsmittel lassen sich Fehlbildungen auch aus frihen Schwangerschaftswochen
diagnostizieren. Nach Abschluss der Obduktion liegt ein vollstandig digitalisiertes Protokoll der
Fetal sektion vor.

Abbildung 6: Aufnahme eines Situs inversus, 21. SSW

Kooperation von Prinataldiagnostik und Pathologie

Nach erfolgtem Abort wird der Fetus mit alen erforderlichen Unterlagen Uber die erhobenen
sonographischen Befunde dem pathol ogischen Institut Ubergeben. Auf dem Anforderungsbogen ist
die Fragestellung fur die speziellen pathologischen Untersuchungen dokumentiert. Die Kenntnis
dieser Untersuchungen ist entscheidend fir eine prézise Abstimmung und Diagnoseverifizierung.

In einem interdisziplindren Konsilium aus Geburtshelfern, Neonatologen, Kinderchirurgen, Gene-
tikern und Pathologen werden die Autopsiebefunde bildlich dargestellt und diskutiert. Das fuhrt zu
einer Qualitétskontrolle der pranatalen Diagnostik und bietet die Moglichkeit, unter Einbeziehung
der zytogenetischen und Kklinisch genetischen Befunde eine Aussage Uber die Prognose fur weitere
Schwangerschaften und Wiederholungsrisiken fir die bereits aufgetretenen Fehlbildungen zu
treffen.

3.1.3 Untersuchungskontext

In den Abschnitten 3.1.1 und 3.1.2 wurden die Methoden von Prénataldiagnostik und Pathologie
dargelegt. Abbildung 3 verdeutlichte den Zusammenhang der interdisziplingren Befunderstellung.
Dabei gibt es Differenzen zwischen feststehenden Definitionen in der Pranataldiagnostik und der
Pathologie. Diese Differenzen missen interdisziplinér klar verstandlich sein, um eine optimale
Kommunikation zu ermdglichen.
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Tabelle 7: Spektrum der Untersuchungsmethoden

Ultraschall Pathologie Weitere Disziplinen
1. Untersuchungs- B-Bildsonographie Makroskopie Radiologie
methoden:Standard

Biometrien Mel3werte

Mikroskopie
Gewichtsbestimmung

Spezialunter- Dopplersonographie
suchungen

Stereomikroskopie

Mikrobiologie, Virologie

High end-Unters. Pw- und cw-Doppler

Immunhistol ogische
Methoden

Zytogenetik

Es existieren nur wenige Methoden, die zwischen Pranataldiagnostik und Fetalpathologie
vergleichbar sind.

Es gibt verschiedene biometrische Parameter, die von der Pathologie nicht nachvollziehbar sind,
wie SSL, BIP, FOD AQD, CD etc. (Abschnitt 3.1.1, Tabelle 6). Dies gilt auch fir Autopsie-
befunde wie Korpergewichte, Organgewichte und histologische Befunde. Diese Werte kdnnen
zwar fUr einen Vergleich nach standardisierten Perzentilen genutzt werden, sind jedoch im
Vergleich von Sonographie und Pathologie nicht verwendbar.

Auch dopplersonographische und cw-und pw-dopplersonographische Befunde haben keine
Uberpriifungsméglichkeit durch die Fetalpathologie. Diese funktionellen, voriibergehenden und
dynamischen Parameter lassen sich in der autoptischen Untersuchung nicht nachvollziehen
(Abschnitt 3.3.5, Tabelle 18).

3.1.4 Technische Ursachen differenter Befunde

Auch die High-End-Gerdte in der Charité Berlin besitzen Sichtbarkeitsgrenzen, die durch
Ultraschallartefakte verursacht werden konnen. (Abschnitt 3.3.2: Tabelle 16: Fehlerursachen-
katal og Bereich Technik)

Ultraschallartefakte

Gegentber anderen bildgebenden diagnostischen Verfahren wie CT oder MRT ist die Ultraschall-
bildgebung weitaus mehr mit Artefakten behaftet. U.a. sind unzureichende Geréteeinstellungen
oftmals Ursachen fur Artefakte.

Weitere Griinde fur Artefakte:

Distaler Schallschatten bei knéchernen Strukturen und gasgefillten Raumen

Distade Schallverstarkung hinter schwach dampfenden Arealen: fllssigkeitsgefillte
Hohlrédumen (z. B. Zysten), differentialdiagnostisch nutzbar

Randschatten bei rundlichen glattbegrenzten Strukturen an lateralen Randern (z.B. fetaer
Schédel)

Nebenkeulenartefakt im Nahfeld eines starken Reflektors
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Schichtdickenartefakt durch Endlichkeit der Tiefenausdehnung des Ultraschallstrahls

Reverbationsartefakt: bel starkem grof¥flachigem Reflektor Teil der Echos von der Sonde ins
Gewebe zurlckreflektiert: Pendeln von Anteilen der Schallwelle zwischen Sonde und
Reflektor

Geometrische Verzeichnung: keine konstante Ausbreitungsgeschwindigkeit, Schallstrahl durch
Beugung und Brechung verandert

3.1.5 Organspezifische Differenzen
Die Genauigkeit der Diagnose ist vom Organgebiet abhangig. Die Erkennbarkeit einzelner

interessanter Organe und deren Umfeld ist begrenzt. Davon sind besonders betroffen: die Milz, das
Pankreas, der Thymus und der Gastrointestinaltrakt (bis zum dritten Trimenon).

In den Tabellen A bis G werden fir verschiedene Organgebiete die diagnostischen Beurteilungs-
und Ausschlussmdglichkeiten mit der Sonographie genannt und auch die Verénderungen in
Abhangigkeit von der Schwangerschaftswoche mit berticksichtigt. Thnen sind die pathologischen
Befunde gegentibergestellt.

A: Kardiovaskulires System

Sonographische Untersuchung

Tabelle 8: Kardiovaskulires System

SSW Beurteilung Ausschluss Methode Pathologie
Bis 10. | Vitalitat, Windei, Extrauterin- | 2-D Doppler Makroskopie:
Herzaktivitat ab graviditat(EV), Segmentanalyse nach
6.SSW missed abortion Anderson
Ab 10. | Kontraktilitat, Kontraktilitdétsmin- | 4-Kammer Blick | Atypische Herzposition,
Funktion derung, Endokardfi- | mit 2-D Doppler |Herzfehler, Verlauf der
broel astose, grof3en Arterien, Isthnus
Hypopl astisches aortae, Ductus arteriosus

Linksherz (HLH)
Ab 20. | Klappen, Septen, Congenita heart 4-Kammer Blick | Stereomikroskopie,
Myokard, diseases (CHD), mit 2-D Doppler, | Mikroskopie: einbetten
Kontraktilitét, Aorta | Anomalien der pw
Aorta, Dextrokar-
die,Aortenisthmus-
stenose

Schwierigkeiten beim Organ Herz:

Bel der Beurtellung des Herzens stellt der Vierkammerblick die einfachste, aber wichtigste
Einstellung des fetalen Herzens dar und weist nach Copel et a. eine Treffsicherheit von 90 % in
der Aufdeckung von pathologischen Befunden auf (COPEL 1987). Trotz der hohen
Treffsicherheit fuhrt speziell im Fall der Untersuchung des fetalen Herzens dessen Beweglichkeit
jedoch immer noch zu hohen Anteilen an Fehldiagnosen. Diagnoseentscheidende Befunde des
Herzens sind erst ab der 20. SSW valide diagnostizierbar. Eine Kontraktilitdtsminderung l&sst sich
zwar schon ab der 10. SSW darstellen, sieist jedoch in der Autopsie nicht verifizierbar. Der Anteil
von Diagnosen mit hdmodynamischen Befunden ist sehr hoch und deren Verifikation schwierig.
Dies gilt auch fur pathologische Befunde der Aorta. Die Diagnose Dextrokardie ist durch den
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Einfluss des Abortvorganges oftmals nicht verifizierbar. Morphologische Befunde am fetalen
Herzen lassen sich in der Autopsie aus allen Schwanger schaftswochen beurteilen.

Nach Bollmann erschweren folgende Faktoren die Diagnostik am fetalen Herzen: Unterschied des
fetalen Kreislaufes vom postnatalen, kraniale Verschiebung der Herzspitze und wenige Schall-
fenster. Dadurch kénnen Befunde wie komplette Transposition der grof3en Gefél3e oder hypoplas-
tisches Linksherzsyndrom fehldiagnostiziert werden. Auch das "Einfrieren” des Ultraschallbildes
bereitet im entscheidenden Moment grof3e Schwierigkeiten und fihrt infolge veranderter Fre-
guenzbereiche zu Qualitétseinbulen bei der Abbildungsgenauigkeit (BOLLMANN 1990).

B: Zentralnervensystem

Sonographische Untersuchung

Tabelle 9: Zentralnervensystem

SSW Beurteilung Ausschluss Methode Pathologie
Ab 8. | Rhombencephalon 2-D
Doppler
ab 10. | Hirnanlage und Hydrocephalus, Mikro/ 2-D Makroskopie/
Kleinhirn begrenzt, Makroencephal opathie, Doppler Stereomikros-
Ventrikel Cerebellum, | Anencephal opathie, Encephal ocelen kopie/
Falx cerebri Mikroskopie
ab 20. | Kleinhirn, Ventrikel, |Hydrocephalus,FlUssigkeitim 2-D Hydrozephal us,
Wirbelbdgen, Cerebrum, Mikro/ Doppler Anenzephalus,
Spinalkanal M akroencephal opathie, dangling des Arnold-Chiari-
Plexus choroideus, Plexus Fehlbildung,
choroideus- Zysten, DANDY - Dandy-Walker-
WALKER-Anomalie, Malformation,
Encephal ocelen, Spina bifida, Myelomeningo-
Steil3beinteratom, lemon sign, zele
Asymmetrie, Holoprosencephalie

C: Respiratorisches System

Sonographische Untersuchung

Tabelle 10: Respiratorisches System

SSW Beurteilung Ausschluss Methode Pathologie
Ab.20. | Parenchym, Hydrothorax (fetale Infektion), |2-D Makroskopie/
Grole, Lage, freie | Lungenhypoplasie, Doppler, Stereomikroskopie/
Flussigkeiten Fehlbildungen (z.B. CCAML), |Biometrie | Mikroskopie:
Erglisse, Zwechfellhernien, L ungengewebese
Lungenzysten questration, Lungen-
zysten/ zystische
adenomatoide Mal-
formation, Lungen-
hypoplasie,
Larynxatresie

Problempunkte der Ultraschalldiagnostik:
Ausschlufd Drehungsanomalien der Lunge
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Thymus: nur erkennbar durch Verwendung e nes hochaufl6sendes Gerét mit vielen Graustufen

D: Gastrointestinaltrakt

Sonographische Untersuchung

Tabelle 11: Gastrointestinales System

SSW Beurteilung Ausschluss Methode Pathologie
Ab 10. | Magen (begrenzt), | Bauchwanddefekte: 2-D M akroskopie/
Bauchwanddefekte | Differentialdiagnose physiologischer | Doppler | Stereomikroskopie/
bis12. SSW DD | Nabelbruch zu Omphalozele und Mikroskopie:
physiologischer Gastrochisis erst ab 12.SSW Nonrotation,
Nabel bruch moglich, Eventeration, Magen ab Malrotation,
12. SSW im B-Bild darstellbar, Darmatresie/
Darm nicht differen-zierbar Anadatresie
(hyperechogen bei Trisomie 21)
ab 20. | Gallenblase, Bauchwanddefekte:
intrabdominelle Differetial diagnose physiol ogischer
Nabel schnur, Nabelbruch zu Omphalozele und
Leber Gagtrochisiserst ab 12. SSW
moglich, Eventeration
ab 30. | Darmschlingen: Obstruktionen, Stenosen 2-D
Lage, Doppler
Kontraktilitat,
Durchgangigkeit
(begrenzt)

Problempunkte der Ultraschalldiagnostik und schwer einsehbare Organe:

Milzbeurteilung: nur anhand des Gefal3verlaufes der A. splenica mdglich
Ausschlufd von Drehungsanomalien des Darmtraktes
Pankreasbeurteilung: nur anhand des Gefél3verlaufes moglich
Darmbeurteilung: erst ab dem dritten Trimenon erkennbar

E: Urogenitales System

Sonographische Untersuchung

Tabelle 12: Urogenitales System

SSW Beurteilung Ausschluss Methode Pathologie

Ab 10. | Blase (zur Beurteilung 2-D Doppler | Makroskopie: Zystennieren,
der Nabelschnur-geféfie) Prune-belly-Sequenz
ab 12. SSW im B-Bild
sichtbar

Ab 20. | Lage, Funktion anhand | Folge 2-D, Stereomikroskopie:
Gefél3versorgung, Anhydramnion | Gefél3doppler | Ureterabgangsstenose/
Blutzufuhr, Parenchym, mindungsstenose,
Harnblase Urethrastenose
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Abbildung 7: Differentialdiagnose zwischen Magen und Darm bei einem Fetus in der 22. SSW

F: Skelettsystem

Sonographische Untersuchung

Tabelle 13: Skelettsystem

SSW Beurteilung Ausschluss Methode Pathologie
Bis 10. | SSL als Altersbestimmung, 2-D, Skelettdysplasie:
Ossifikationsbeginn: Zahlen, Postmortales
Schéadel: 8. SSW, Biometrie: | Radiogramm
Extremitétenknospen ab 7. BPD, FOD
SSW
Ab 10. | Extremitéten (Anzahl, Anzahlsdefekt, 2-D, Mikroskopie:
Wachstum, Finger/ Zehen) | Verwachsungen, fehlende | Zahlen, Ossifikations-
Schéadel, Orbita, Maxilla, Knochenanlage Biometrie: | zone
Mandibula BPD, FOD
Ab 30. | Extremitdten (speziell Skelettdysplasien, 2-D,
Fule), Wachstum, IUGR Achsenverkiirzung, Biometrie
Chondrodysplasien, IUGR,
Polydaktylie,
Fulfehlstellungen
G: Sonstiges
Sonographische Untersuchung
Tabelle 14: Sonstiges
SSW Beurteilung Ausschluss Methode Pathologie
Bis 10. | Plazenta: Lage, | FFTS, Acranius/ Arkadius, siam. 2-D Doppler Mikroskopie:
Plazentation, Zwillinge, Placenta praevia, Zysten, Multiple
Struktur, Blasenmole, Kavernen, Thrombose, Fehlbil-
Mehrlinge, Infarkte, Hamatome, Tumoren dungen,

34




Amnionhohle, (Chorangiom), path. Reifung, Mosaike
Dottersack, Amnionhdhle: CAVE: Verwechs-
Chorionhohle lung mit Nackenddem Ausschluf3
erhohte Fehlbildungsassoziation
Ab 10. | Lage, Anzahl, nuchal trangucency, Ursachen: anhand Blase mit | Mikrobio-
Durchgangigkeit | CHD, Tumoren, Skelettdysplasien, | Doppler, 2-D logie:
Nabelschnur- Bindegewebsanomalien (Kolla- Doppler, Umfang | Infektion
gefalie, genosen), Hygroma colli ab 11.-13. (bakteriell,
Beurteilung Hals, | SSW DD: Amnionmembran, virdl,
Nackenfalte: Ausschlul3: Agenesie, Stenosen, mykotisch)
Form Bezug zu IUGR, IUFD
Ab 14. | Gesicht, Augen, | Hypotolerismus, Hypertolerismus, | 2-D Doppler
Oberlippe Zyklopie, Lippen-Kiefer-Gaumen-
gpalte, Mikrognathie, Makroglossie
Ab 20. | Hals, Plazentainsuffizienz, Hals: 2-D, Umfang,
Beurteilung: Ausschluf? eines Teratom Doppler
Plazenta
(Funktion)

3.2 Retrospektive Untersuchung

3.2.1 Material

Die vorliegende Studie wurde retrospektiv durchgefiihrt. Als Untersuchungsmaterial dienten die an
der Charité im Jahr 2000 durchgefihrten Obduktionsfélle. Ausgewertet wurden 119 fetale Auto-
psieféle (77 % induzierte Aborte, 9% Spontanaborte und 14 % Totgeborene) von insgesamt 195
durchgefiihrten Autopsien, die alle pranatal-sonographisch auf Fehlbildungen und Auffalligkeiten
hin untersucht wurden. Dabei handelte es sich um Feten zwischen der 13. und 36. Schwanger-
schaftswoche.

Im "Funktionsbereich Prénatale Diagnostik und Therapie” der Universitéts-Frauenklinik der
Charité werden Schwangere routinemalBig in der Schwangerenvorsorge betreut und als
Risikoschwangerschaften aus der Niederlassung tberwiesen. Pro Jahr werden in der Charite ca
4500 Schwangere im Hochrisikokollektiv sonographisch untersucht, bei ca. 800 Feten werden
Fehlbildungen festgestellt.

Einschlusskriterien

In die Untersuchung eingeschlossen sind Félle, die vollsténdig dokumentierte, von den Unter-
suchern unterschriebene Befunde enthalten und die sowohl in der Pranataldiagnostik als auch in
der Fetalpathologie untersucht worden waren. Dazu gehdren Obduktionen nach indizierten
Schwangerschaftsabbriichen, intrauterinen Kindstod und Spontanaborten bei pranatal bekannten
pathol ogischen Befunden.
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Ausschlusskriterien

Von der Untersuchung ausgeschlossen sind folgende Félle:

Schwangerschaftsabbriiche ohne pathol ogische Befunde aus psychischer oder kriminalistischer
Indikation

Aborte bei vorzeitigem Blasensprung

induzierte Aborte, ausschliefdlich aufgrund einer chromosomalen Aberration ohne
nachweisbare Fehlbildungen

induzierte Aborte allein aufgrund einer intrauterinen Wachstumsretardierung oder eines nicht-
immunol ogischen Hydrops fetalis ohne nachwei sbare Fehlbildungen

3.2.2 Durchfiihrung

Die Félle wurden nach der zeitlichen Reihenfolge des Eingangs im pathologischen Institut der
Charité in die Auswertung aufgenommen. Alle Félle des Jahres 2000 erhielten Laufnummern mit
Angabe der Schwangerschaftswoche. Ausgewertet wurden die dazugehdrigen Ultraschallbefunde
und Autopsiebefunde.

Verglichen wurden:

Einzelfehlbildungen und Befundkomplexe/Syndrome anhand festgelegter Charakteristika des
Vergleichs

Nicht verglichen wurden:

Stigmata/Dysmorphiezeichen (z.B. white spot, flaches Gesichtsprofil etc.) und temporér
auftretende Befunde, z.B. Nierenbeckenkel chsystemerweiterung, hyperechogener Darm etc.

Funktionelle und dynamische Befunde sowie Flissigkeitsansammlungen in Kérperhdhlen
(Ergusse) (siehe Tab. 18)

Vergleich von prinataler und pathomorphologischer Diagnostik
Um pranatale und pathomorphologische Befunde vergleichen zu kénnen, wurden von jedem Fall
folgende Daten erfalt:

Laufnummer

Daten der Patientin

Schwangerschaftswoche

Ultraschallbefunde

Prénatale V erdachtsdiagnosen

Pathol ogisch-anatomische Befunde

Zusatzbefunde

Score-Werte der Befunde

Fehlerkategorie anhand des Fehlerursachen- Schemas

Fehlerkategorie der Fehlerursachen im Ultraschall

Fehlerkategorie der Fehlerursachen in der Pathologie

Zytogenetik
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Auswertung der Gesamtgruppe

Es wurden die autoptischen Diagnosen mit den Ultraschalldiagnosen verglichen. Dabei wurden
ale aufgetretenen Fehlbildungen und pathologischen Befunde untersucht und auf Uberein-
stimmung zwischen pranataler und pathol ogischer Diagnose entsprechend der im Abschnitt 3.3.1
erlauterten Score-Werte geprift. Zusétzlich wurden die einzelnen prénatal-sonographischen
Diagnosen, die zum Schwangerschaftsabbruch gefthrt haben, mit den Autopsiediagnosen
verglichen.

Fehlerkategorie
Zunéchst wurden die Fehlerursachen kategorisiert.

Im folgenden wurden alle erhobenen Befunde auf prozentual e Beteiligungen und A ssoziationen zu
einzelnen Fehlerursachen (Abschnitt 3.3.2) untersucht und jedem nicht identischen Befund eine
Fehlerursache zugeordnet. Dabei wurden Ultraschalluntersuchung und pathol ogische Aufarbeitung
getrennt ausgewertet.

Organsystem

Weiterhin wurden die Befunde nach Assoziationen zu einzelnen Organsystem und auf eine
Verbindung zu bestimmten Fehlerursachen ausgewertet.

Zusétzlich wurden die Fehldiagnosen auf Assoziationen zu den im Abschnitt 3.3.1 erkl&rten Score-
Werten ausgewertet.

Vergleichs-Kategorien

Die Ergebnisse lassen sich nach einzelnen Vergleichs-Werten aufteilen. Dabel liegt der
Schwerpunkt in der Berechnung der Haufigkeiten der falsch-positiven und falsch-negativen
Befunde und deren Bezug zu einzelnen Organgebieten. Ziel ist es, Haufungen bei einzelnen
Befunden oder Organen herauszuarbeiten. Desweiteren lassen sich auch die Haufigkeiten von
inkompletten, nicht-verifizierbaren und zusétzlichen Befunden in Bezug auf einzelne Organgebiete
mit einer Auswertung der Ursachen darstellen.

3.3 Parameter des Vergleichs von prinatalen und autoptischen Diagnosen

Den Schwerpunkt dieser Arbeit bildet der systematische Vergleich der Mdglichkeiten und Grenzen
der eingesetzten fachspezifischen diagnostischen Methoden von Pranataldiagnostik und
Fetalpathologie. Dies geschieht mit dem Ziel, die Fehlerursachen falsch-positiver, falsch-
negativer, inkompletter, nicht verifizierbarer und nicht wertbarer Diagnosen zu kategorisieren. Im
Zentrum der Untersuchung steht die Erstellung eines Kataloges moglicher Fehlerkategorien. Dies
dient einerseits der Untersuchung und Darstellung systematischer Unterschiede sowie deren
Bewusstmachung bei den Beteiligten und andererseits der Kenntlichmachung von Problemfeldern.
Uns ist keine Studie bekannt, die eine Kategorisierung der mdoglichen Fehlerfaktoren auf die
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erhobenen Diagnosen vornimmt und den Einfluss dieser untersucht hat. Aus diesem Grund werden
in der untersuchten Fallgruppe alle differenten Befunde auf einen Zusammenhang zu detaillierten
Kategorien von Fehlerursachen untersucht.

3.3.1 Charakterisierung des Vergleichs prinataler und autoptischer Diagnosen

Die Auswertung aller Félle erfolgt nach einem Schema, das im Kapitel 3.2 erlautert wird. Den
erhobenen Befunde werden nach der Art der Ubereinstimmung zwischen Préanataldiagnostik und
Pathol ogie einzelne Ubereinstimmungswerte zugeordnet, die in Tabelle 15 definiert sind:

Tabelle 15: Charakterisierung des Vergleichs

Qualitiit der Abkiir- Erliuterung
Ubereinstimmung zung

Identisch id vollstandige Ubereinstimmung von pranatal-sonographi scher
und pathol ogisch-anatomischer Diagnose

Identisch und zusitzliche |idz Vollstandige Ubereinstimmung und zusitzlich pathol ogisch-

Diagnose anatomisch ndhere Einordnung der Fehlbildung
(Subtypisierung)

Falsch-positiv f-p keine Ubereinstimmung (, falsch-positive” pranatal-
sonographischer Befund)

Falsch-negativ f-n keine Ubereinstimmung (, falsch-negativer® pranatal-
sonographischer Befund)

Inkomplette Diagnose ik im Ultraschall bewusst nicht untersuchte Organe, -systeme
(wegen bereits pranatal-sonographisch nachgewiesene
multiple Fehlbildungen oder/ und zytogenetischen Befundes

Nicht verifizierbar nv pranatal-sonographische Diagnose morphol ogisch nicht
verifizierbar (wegen Autolyse, artifizieller Defekte etc.)

3.3.2 Kategorisierung von Fehlerursachen
Nachfolgend wird eine Kategorisierung der Ursachen von Fehlern vorgeschlagen:

Tabelle 16: Kategorien der Fehlerursachen

Kategorie Ursachen von Fehldiagnosen
1. Fallspezi- |1.1 Unginstige Lage des Feten: Schallauséschungen durch dorsale (WBS-) oder ventrale
fisch fetal Lage (Extremitéten- Artefakte)
1.2. Kleinheit des Organs: schlechte Erkennbarkeit
1.3. Intrauterine growth retardation (IUGR)
2. Maternal |2.1. Adipositas. schlechte Sichtbarkeit
2.2. Fruchtwassermangel: Verwechslung oberfléchlicher Strukturen
2.3. Fruchtwassermangel: Verwechslung von Nackenddem und Amnionhthle
2.4. Unbekannte/ Ausreichende Untersuchungsbedingungen
2.5. Fehlbildungen/Erkrankungen der Schwangeren
3. Temporal |3.1. Zeit- und Lagerungsbedingungen: Autolyseprozesse
3.2. Zeit- und Lagerungsbedingungen: Austrocknungsprozesse
4. Artifiziell |4.1. Beeinflussung der pathol ogischen Befunde durch die Form der Schwanger-
schaftsbeendigung: Schaden bei Passage des Geburtskanalsim ZNS
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4.2. Einfluss des Vorgangs des Abbruchs (Abort) auf den Zustand des Feten: Om-
phalozelen, Encephal ozelen, korrelierende Befunde destruiert/ abgerissen

4.3. Bel Passage des Geburtskanals Kontusion von Thorax Lunge und Herz

4.4. Bei Passage des Geburtskanals Eréffnung von Korperhdhlen

5.0rganspez.

5.1. Bei der Beurteilung des Thymus Differenzierung erst in spaten SSW moglich

5.2. Bei der Beurteilung des Pancreas Differenzierung erst in spdten SSW maglich

5.3. Beurteilung der Niere Differenzierung erst in spaten SSW: Verwechslung von
Agenesie, kleine Zystenniere, Hufeisenniere

5.4. Beurteilung der Lunge: Fehlbeurteilung durch unscharfes Lungenparenchym

5.5. Bei der Beurteilung des Darmes Differenzierung erst in spdten SSW moglich

5.6. Extremitéten und Skelettsystems Fehlbeurteilung, nur dysmorphes Stigmatum,
unerheblich fir die Diagnose

5.7. Topographische Einordnung nicht mdglich, wie Dextrokardie, Situs inversus, rechter
Aortenbogen

6.Subjektive
Faktoren,
Ablauf

Erfahrungsstand und Ausbildung der Untersucher, Tagesform, Zeitpotential, Vertrautheit
mit dem technischen System, die Subspezialisierung der einzelnen Prénatal diagnostiker,
keine Konsultation durch erfahrenere Kollegen: kein Lernerfolg

7. Technik

7.1. Abhangigkeit der Darstellbarkeit von SSW: Befunde zu frih diagnostiziert

7.2. Physikalisch bedingte Grenzen bei der Erkennbarkeit (z.B. fehlende Grauwertauf-
I6sung, kein Nachweis der Flussrichtung, Artefakten durch Fetusbewegungen, keine
Tiefensel ektivitét, fehlende Ankopplung des Schallkopfes an den kindlichen Kérper)

7.3. Unterschiedliche technische Verfahren: unterschiedliche Spektren von Diaghosen

7.4.Ausl 6schungsphéanomene, schlechte kardiale Voreinstellung im Gerét Qualitét der
eingesetzten Technik, Einstellung der eingesetzten Technik

8. Fach-
spezifisch

8.1. Unzureichende Information fur den Pathologen durch fehlerhafte oder unzureichende
Dokumentation

8.2. Unterschiedliche Definitionen von Diagnosen

8.3. Unterschiedliche Ziele und unterschiedliches Ausmal3 der Untersuchung, Erhebung
pathol ogisch-anatomi scher Organbefunde nur postmortal mdglich

8.4. Erfassung vitaler Funktionen und dynamischer VVorgange nur prénatal moglich

8.5. Beendigung der Untersuchung bel ausreichender Diagnosestellung

8.6. Keine Untersuchung

3.3.3 Ausschlieende Hypothesen zur retrospektiven Studie

Als Voraussetzung zur Untersuchung der Fehlerursachen wird das Vorliegen von speziellen
Vorbedingungen (Tabelle 17) postuliert. Sie orientieren sich an den technischen, organisatorischen
und medizinischen Rahmenbedingungen. Ihre Glltigkeit wird fur die Interpretation der Ergebnisse
vorausgesetzt (Pr: Préanataldiagnostik, Pa: Pathologie).

Tabelle 17: Hypothesen zur klinischen Arbeit

Kate- Hypothesen Grundlagen der Annahme Pr/
gorie Pa
Fach- | Konzentration des verantwortlichen Ober- Obligatorisch: pathol ogische Befunde als Ab- Pr
spezi- |arztes auf pathologische Befunde als bruchindikation von zwei Untersuchern bewertet
fisch Abbruchindikation, zusétzliche Befunde nicht | (schriftlich dokumentiert), zusétzliche pathol o-
explizit geprift gische Befunde nicht gepriift
Autopsie nach internationalen Richtlinien. Unterlassungen eindeutig im Bericht Pa
Dokumentation nach festem Schema nachvollziehbar
Prifung der Ultraschallbefunde vor Autopsie | obligatorische Festlegung Pa
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Tech- | Falsche bzw. schlechte Einstellung der » Pranatale Diagnostik und Therapi€ der Charité |Pr
nisch | Ultraschallgeréte nicht als Ursache méglich | (CCM): ausschliefdlich hochwertige
Untersuchungsgeréate, regel maltige Wartung
Ausmal3 der Untersuchung eindeutig durch Unterlassungen eindeutig nachvollziehbar Pr
Datenbankbefundmasken erkennbar
Vertrautheit des Pranatal diagnostikers mit Jeder Prénatal diagnostiker lange mit technischem | Pr
dem eingesetzten technischen System System vertraut.
eingesetzte Technik aus den Befundunterlagen | eingesetzte Technik obligatorisch in der Pr
ersichtlich Datenbank erfasst
pathol ogische und unauffallige Im Labor fur Fetalpathologie spezielles, feines* | Pa
Autopsiebefunde gut darstellbar Instrumentarium und ein Stereomikroskop
Pathol ogische Befunde in Diskrepanz zum obligatorische Erfassung Pa
Ultraschallbefund in Bilddatenbank
gespeichert
Zeit- Anzahl Schwangerschaften: dokumentiert obligatorische Erfassung und Dokumentation Pr
und Zeitdifferenz zwischen letzter Zeitpunkt der Ultraschalluntersuchung in Pr
ablauf- | Ultraschalluntersuchung und Abbruchdatum | Datenbank, Abbruchdatum im Kreif3saal erfasst
abhén- | eindeutig nachvollziehbar
gig Zeitdifferenz zwischen Abbruchzeitpunkt und | Abbruchdatum im Kreif3saal erfasst, Pr/
Sektion nachvollziehbar Sektionszeitpunkt in der Pathologie erfasst Pa
Zeitspanne vom Abbruch bis zur Kihlung des | Kiihlung des Fetus nicht registriert Pr/
Fetus aus Unterlagen nicht ersichtlich Pa
Einfluss des VVorgangs des Abbruchs auf maogliche artefizielle Defekte des Fetusin Pr/
Zustand des Feten oft nicht nachvollziehbar Frauenklinik nicht konsequent dokumentiert, Pa
abhangig von Einschétzung des Pathol ogen
Ultraschallbefunde aus zeitlichen bzw. Sektionsanleitung und Prifung bei Fallabnahme | Pa
artefiziellen Grinden nicht verifizierbar:
Dokumentation im pathol ogischen Befund
Fall- ungunstige Lage des Fetus fur das Stellen der | Untersuchungsdauer: bis der Untersuchungs- Pr
spezi- | Abbruchdiagnose unerheblich befund (Abbruchdiagnose) eindeutig
fisch Dokumentation: Lage von Fetus, Plazenta obligatorisch Pr
Adipositas der Mutter, pathologische Frucht- | obligatorisch auszufiillende Befundfelder in der | Pr
wassermenge aus Unterlagen ersichtlich Datenbank
Befunde durch Kleinheit des Objektes und der | Sektionsanleitung und Prifung bei Fallabnahme | Pa
eingesetzten Technik nicht verifizierbar: im
Autopsi ebefund dokumentiert
Subjek- | Unerfahrenheit a's Ursache fur Fehldiagnosen |, Prénatale Diagnostik und Therapie* der Charité | Pr
tiv nicht moglich (CCM): ausschliefdich erfahrene Untersucher
3.3.4 Definition fiir inkomplette und nicht verifizierbare Befunde
Zwei Kategorien der Werte der Ubereinstimmung betreffen inkomplette (ik) und nicht

verifizierbare (n-v) Befunde. Die Frage ist, ob und in welchem Mald diese Befunde fir die
Hauptdiagnose von Bedeutung waren. Die Hauptdiagnose l&sst sich bel diesen Befunden leider
nicht morphologisch verifizieren. Damit kann keine Aussage zur Ubereinstimmung getroffen
werden. Inkomplette und nicht verifizierbare Befunde werden folglich getrennt ausgewertet.

Als Folge der zeitlichen Verzégerung zwischen den pranatalen und den postnatalen Unter-
suchungen entstehen Verénderungen der Gewebe und Organe durch Mazeration und Autolyse, die
die endguiltige Diagnose beeinflussen konnen. Die Haufigkeit dieser temporalen Fehlerursachen ist
zu analysieren.
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Weiterhin existieren artifizielle Differenzen, die im Rahmen des Abortes entstehen kdnnen. Sie
sind abhéngig von der Sorgfalt, unter denen der Abbruch durchgefiihrt wird. Dazu wird die
eingeschrankte Beurteilbarkeit der Plazenta gerechnet, deren Vollsténdigkeit vom Geburtsvorgang
abhéngt. Auch die Beurteilbarkeit des Skeletts und der knodchernen Kopfstrukturen héngt von
deren Unversehrtheit nach dem Abort ab. Dies gilt ebenso fur frele Flussigkeiten wie die
Fruchtwassermenge oder Flussigkeiten aus Korperhohlen. Eine Beurteilung des Fruchtwassers
lasst sich in der pathologischen Untersuchung nur schwer realisieren. Im Kapitel 4.6 werden alle
Artefakte in den Abbildungen 13 und 14 erlautert.

3.3.5 Definition fiir funktionell-dynamische und temporiir auftretende Befunde

Es werden alle funktionellen und dynamischen Befunde dokumentiert. Die Untersuchung von
Herzfunktion, Darmperistaltik, Harnblasenaktivitét beurteilt deren vitale Funktionen und
dynamische Vorgange. Lediglich die dazugehérigen morphologischen Befunde dieser Organe sind
in der Pathologie nachvollziehbar. Verglichen werden die weiteren Befunde unter dem Aspekt,
welche Befunde in der autoptischen Untersuchung belegbar und welche Befunde nicht
vergleichbar sind. Bei der Auswertung besteht die Frage, ob und in welchem Mal} diese Befunde
fr die Hauptdiagnose von entscheidender Bedeutung waren. Die Hauptdiagnose kann dann leider
nicht morphologisch verifiziert werden. Es kann keine Aussage zur Ubereinstimmung getroffen
werden.

Die Bestimmung der Haufigkeit |&sst eine Aussage Uber das Ausmald des Einflusses von
dynamischen Befunden zu.

Tabelle 18: funktionell-dynamische Befunde

Befundgruppe Spezifizierung
Dynamische Befunde Harnblasenfillung, Magen-Darmperistaltik
Vitale Funktionen Herzfunktion, Hamodynamik in Gefé3en, flow-Messungen
Temporir auftretende | Nierenbeckenkel chsystemerweiterung, hyperechogener Darm,
Befunde Periventrikulitis, Fisteln

3.3.6 Dysmorphe Stigmata

Von der Auswertung waren dysmorphe Stigmata ausgeschlossen, da ihre Auspragung von
verschiedenen Einflissen abhangig sind. Sie kdnnen im Rahmen eines Syndroms auftreten, sind
jedoch nicht syndromgebunden, damit ist eine Zuordnung zu einer Ursache nicht mdglich. lhre
Aussagekraft ist daher gering. Sie haben zudem auf die Hauptdiagnose und das therapeutische
Management meist keinen Einfluss. Es werden die hauptsachlich auftretenden Dysmorphiezeichen
genannt.

Hypertel orismus, antimongoloide Lidspaltenstellung

Tiefsitzende Ohren
Flaches Gesichtsprofil
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Grofier Hirnschadel, dreieckiger Hirnschédel, kleiner Kopf

Kleine Nase, breite Nasenspitze, eingesunkene Nasenwurzel
Hyperreflektorische Schadelknochen

Makroglossie

Mikrognathie, Retrogenie, kleines Kinn

Vierfingerfurche, breite Daumen, plumpe Hénde, kurze Finger, grof3e Hande
Plathyspardyslie

Sandalenfurche/ Sandalenliicke, Rocker- bottom- Fiil3e, breiter Grof3zeh



4 Ergebnisse
4.1 Durchfiihrung der retrospektiven Studie

Bisher erfolgte die Darstellung der Methodenspektren und Zielsetzungen von Pranatal diagnostik
und Pathologie und die Vorstellung des Kataloges der Fehlerursachen fir abweichende Befunde.
In diesem Kapitel folgte die Analyse von Autopsieféllen aus der Pathologie der Charité Berlin.
Alle nicht identischen Befunde wurden auf die Ursache der Fehldiagnose untersucht und einer
Fehlerursache zugeordnet. Die entstehenden Zusammenhange zwischen einzelnen Fehlerquellen
und Befunden wurden nach ihren Haufigkeiten ausgewertet. Bel abweichenden Befunden wurden
sie auf die Moglichkeit einer Optimierung der Prénataldiagnostik tberprift.

In der vorliegenden Studie wurden 119 Autopsiefdle (77 % induzierte Aborte, 9 % Spontanaborte
und 11 % Totgeborene) an der Charité Berlin aus dem Jahr 2000 ausgewertet. Insgesamt gab es
195 Schwangerschaftsbeendigungen, die alle pranatal-sonographisch auf Fehlbildungen und
Aufféligkeiten hin untersucht worden waren. Es handelte sich um Feten zwischen der 13. und
36. Schwangerschaftswoche.

Dabel wurden die einzelnen sonographischen und pathologischen Befunde der betrachteten Fale
miteinander verglichen und auf Ubereinstimmung Uberpriift. Insgesamt wurden 801 Einzel-
diagnosen untersucht. Ein Teil davon, 67 Diagnosen, wurden in der sonographischen Unter-
suchung als Verdachtsdiagnosen gestellt.

Es wurden alle falsch-positiven, falsch-negativen, inkompletten und nicht verifizierbaren
Diagnosen nach signifikanten Assoziationen zu verschiedenen Einflussfaktoren untersucht. Im
Zentrum steht deren Bedeutung fur Prénatalmediziner und Pathologen. Der Anteil der Verdachts
diagnosen an den falsch-positiven und falsch-negativen und den identischen Befunden wurde in
Zusammenhang mit dem Einfluss des Untersuchers auf den Fehler untersucht.

4.2 Vergleich aller prinatalen und autoptischen Diagnosen

Es wurden adle pranatalen sonographischen und postmortalen pathologischen Befunde der
betrachteten Falle miteinander verglichen und auf Ubereinstimmung tberpriift. Insgesamt wurden
801 Einzeldiagnosen untersucht, deren Auswertung in 38,75 % identische Befunde ergab. Bei 8 %
dieser Befunde mit bestétigten klinisch-pranatalen Diagnosen wurden durch die Fetalautopsie
wesentliche Zusatzbefunde mit mdglichen Auswirkungen auf das Schwangerschaftsmanagement
oder das Wiederholungsrisiko erhoben. Der Anteil an falsch-negativen Diagnosen betrug 24 %
aler Befunde. Der Anteil an falsch-positiven Diagnosen belief sich auf 25 % aller Befunde. 12 %
der pranatal-sonographisch erhobenen Diagnosen konnten nicht mehr durch die pathologische
Untersuchung verifiziert werden. Bei 0,25 % waren die Befunde inkomplett und lief3en sich
ebenfalls nicht in der pathol ogischen Untersuchung bestétigen.

Im Gegensatiz zu den Ergebnissen aler Einzelbefunde war die Zuverl&ssigkeit der
sonographischen Hauptdiagnosen der betrachteten Félle bedeutend besser. So waren unter den
Totgeburten 90 % der pranatal-sonographischen Hauptdiagnosen korrekt, 5 % waren falsch-positiv
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und 5 % falsch-negativ. In der Gruppe der Spontanaborte und weiteren Abbriiche waren es 100 %
identi sche Hauptdiagnosen.

In 1,1 % der Falle war die pranatale Diagnostik nur unvollstandig durchgefiihrt worden, da zum
Untersuchungszeitpunkt bereits positive zytogenetische Befunde oder bereits diagnostizierte
Fehlbildungen vorlagen. In diesen Féllen wurden die autoptischen Diagnosen der préanatal nicht
untersuchten Organe nicht ausgewertet.

Tabelle 19: Ergebnis des Vergleich autoptischer Diagnosen mit prinatalen Diagnosen und Verdachtsdiagnosen

Ergebnis des Anzahl der prinatalen | Prozentuale | Anzahl der prina- | Prozentuale
Vergleichs und autoptischen Beteiligung talen und Beteiligung
Diagnosen autoptischen
Verdachtsdiagnosen
Identisch 239 30,75 25 38
Identisch- 66 8 9 13
zusitzlich
Falsch-positiv 203 25 23 34
Falsch-negativ 196 24 4 6
Inkomplett 2 0,25 0 0
Nicht- 95 12 6 9
verifizierbar
Total 801 100 67 100
40 1

351
307]
257
E Diagnose
207
15 B Verdachts-
diagnose

10

id idz f-p fn ik n-v

Abbildung 8: Auswertung der Gesamtgruppe und Verdachtsdiagnosen

Bel der Auswertung der Befunde, die unter Verdacht auf eine Diagnose erhoben wurden, zeigte
sich, dass in 38 % identische Befunde vorlagen. Bei 13 % der Verdachtsbefunde mit bestétigten
klinisch-pranatalen Diagnosen wurden durch die Fetalautopsie Zusatzbefunde erhoben.

Der Antell an falsch-negativen Diagnosen betrug 6 % und an falsch-positiven Diagnosen 34 %.
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9 % der pranatal-sonographisch erhobenen Diagnosen konnten nicht mehr verifiziert werden.

Dabel entstand ein auffélliger Unterschied zwischen den Ergebnissen bel den Diagnosen und den
Verdachtsdiagnosen. Der Wert von fasch-positiven Diagnosen lag bel 25 %, er war bei den
Verdachtsdiagnosen mit 34 % hoher. Der Anteil der falsch-negativen Diagnosen (24 %) war bel
den Verdachtsdiagnosen mit 6 % niedriger.

4.3 Diagnosen zur Beendigung der Schwangerschaft

Die Auswertung der Diagnosen zur Beendigung der Schwangerschaft diente dem Vergleich mit
anderen Studien. Dabei wurde jeder Hauptdiagnose ein Ubereinstimmungswert zugeteilt.

Tabelle 20: Auswertung der Diagnosen zur Beendigung der Schwangerschaft

Organsystem u.a. Identisch falsch-positiv | nicht-verifizierbar | Inkomplett
Zentralnervensystem 11 1 3 1
Kardiovaskulires System 31 3

Urogenitaltrakt 11

Gastrointestinaltrakt 5

Skelettsystem 20

Respiratorisches System 4

Sonstiges 9 1

Wachstumsbed. Befunde I

Positive zytogen. Befunde 12

TOTAL 110 (92 %) 5 (4,1 %) 3 (2,5 %) 1 (0,8 %)
Inkl. genetischem Befund 115 (97 %) 2 (1,5 %) 2 (1,5 %)

Ergebnisse der Diagnosen zur Beendigung der Schwangerschaft

Bel den induzierten Aborten gab es 89 % korrekte sonographische Hauptdiagnosen, 4,3 % falsch-
positive und 6,7 % nicht-verifizierbare Hauptdiagnosen. Durch die zusétzliche Einbeziehung
genetischer Diagnostik zeigte sich, dass der Anteil an korrekt erhobenen Diagnosen zur
Beendigung der Schwangerschaft an der Charité Berlin im Jahr 2000 sogar bel 94 % lag.

Der einzige inkomplette Befund entstand in einem Fall eines Hydrocephalus. Dort war ein
pathologischer genetischer Befund fur den Abbruch der Schwangerschaft mal3geblich. Ein
pathologischer genetischer Befund fand sich ebenso bei einem nicht-verifizierbaren Befund des
Zentralnervensystems, einer Ventrikulomegalie, da das Gehirn bereits autolytisch verandert war .

Bel den falsch- positiven Befunden mit 5 Fadlen handelte es sich um einen Befund des
Zentralnervensystems (Ventrikulomegalie), drei Befunde aus dem kardiovaskuldren System und
einen Befund aus dem nicht organgebundenem Spektrum.

Bel zwei der kardiovaskularen Befunde waren pathol ogische genetische Befunde fir den Abbruch
der Schwangerschaft mal3geblich, ebenso wie bei dem nicht organgebundenem Befund, wo es sich
um ein falsch-positives Amnionstrangsyndrom bei vorliegender Trisomie 21 handelte.

Damit waren nur zwei Befunde, der des Zentralnervensystems und dem kardiovaskul&ren Bereich
entsprechend der Definition falsch-positiv. Der Anteil an korrekt erhobenen Hauptdiagnosen bei
zwei falsch-positiven und zwel nicht-verifizierbaren Diagnosen stieg damit auf 94 %.
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4.4 Fehlerkategorien

Zieht man von den insgesamt ausgewerteten 801 Diagnosen die 305 identischen Diagnosen ab,
erhdt man 496 divergente Diagnosen. In Analogie ergeben sich bel den 67 Verdachtsdiagnosen
durch Abzug der identischen 34 Verdachtsdiagnosen 33 divergente Verdachtsdiagnosen.

Damit liegen neben den identischen Ergebnissen bei 62 % der Félle abweichende Befunde vor. Fr
die abweichenden Befunde wurden die Fehlerursachen entsprechend den in Kapitel 3.3.2
definierten Fehlerkategorien ausgewertet.

Tabelle 21: Auswertung der Fehlerkategorie

Fehlerursachen allg. | Falsch- | Falsch- Inkom- Nicht- Total Prozent
positiv | negativ plett verifizierbar

1. fetal 23 111 103 2 239 33
2. maternal 49 49 6,7
3. temporir 43 21 5 18 87 11,8
4. artifiziell 16 9 3 2 45 75 10,2
5. organgebunden 39 63 40 142 19
6. ausbildungsbed. 1 1 0,14
7. technisch 45 6 7 58 8
8.dokumentations- 2 2 2
bedingt
9. dynamisch 13 5 12 30 4,1
10. Ausfall der 8 5 16 11 40 4,3
Untersuchung

TOTAL 187 205 203 2 127 724 100

Die haufigsten Fehler wurden durch Schwierigkeiten beim Fetus (Kleinheit des Organs, fetale
Bewegungen: 33 %) verursacht. Die zweithaufigste Fehlerursache war organspezifisch. An dritter
Stelle standen die Einflisse durch tempordre Veranderungen (Autolyse), gefolgt von den
artifiziellen Einfllssen.

Geringen Einfluss hatte die Ausbildung der Untersucher und die mangelnde Dokumentation der
diagnostizierten Befunde auf die Entstehung von Fehldiagnosen.
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Abbildung 9: Auswertung anhand der Fehlerkategorie

In die Auswertung wurden die allgemeinen Fehlerursachen mit einbezogen. Diese wirkten sich
sowohl auf den Einzelbefund als auch auf den kompletten Fall aus (z. B. Fruchtwassermangel,
Lageartefakte, Adipositas, globale Autolyse etc.). Durch diese Fehlerursachen wurden ale
Befunde des entsprechenden Falles beeinflusst. Die Fehlerursachen erhielten keinen speziellen
Score-Wert.

Hiiufigkeiten der Fehlerursachen

Es gehorten zu den haufigsten Ursachen:

Tabelle 22: Hiufigste Fehlerursachen aller Befunde

Fehlerursache Hiufigkeit in
Prozent

Kleinheit des Objekts 32
frihe Schwangerschaftswoche 7,2
artifizielle Befunde durch Autolyse 7,1
mangel nde topographi sche Zuordnung 6,8
Austrocknung 5
Schéden bei Passage des Geburtskanals 4,8

Zu den zweitrangigen Einflussfaktoren gehérte der mangelnde Erfahrungstand der Untersucher,
der nur zu 0,3 % der Fehldiagnosen fihrt.

Die aufgetretenen Fehlerkategorien wurden in Tabelle 23 entsprechend der Reihenfolge aus
Tabelle 16 im Abschnitt 3.3.2 Fehlerursachen genannt.
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Tabelle 23: Hiufigkeit der Fehlerursachen

Kategorie Ursachen Anzahl | Prozent

1.Fetal 1.1. Ungunstige Lage des Feten: Schallaud 6schung 22 3.2%

1.2. Kleinheit des Organs: schlechte Erkennbarkeit 218 32 %
2.Maternal | 2.1 Adipositas. schlechte Sichtbarkeit 8 1,2%

2.2. Fruchtwassermangel: Verwechslung oberfléchlicher Strukturen 22 34 %

2.3. Fruchtwassermangel: Verwechslung von Nackentdem und 1 0,15 %

Amnionhthle

2.4. Unbekannte/ ausreichende Untersuchungsbedingungen 16 24 %

2.5. Fehlbildungen/Erkrankungen der Schwangeren 1 0,15 %
3.Tem- 3.1. Autolyseprozesse im ZNS 48 7,1%
poral 3.2. Austrocknungsprozesse an den Extremitdten 34 5%
4.Arti- 4.1. Schaden bei Passage des Geburtskanals: ZNS, Extremitdten 18 29%
fiziell 4.2. Passage des Geburtskanals: Omphalozelen, Encephal ozelen, 11 15%

korrelierende Befunde destruiert/ abgerissen

4.3. Bel Passage des Geburtskanals Kontusion von Thorax Lunge und 3 0,5%

Herz

4.4. Bei Passage des Geburtskanals Erdffnung von Korperhdhlen 35 4,8%
5.0rgan- |5.1. Bei der Beurteilung des Thymus Differenzierung erst in spaten 8 12%
spez. SSW moglich

5.2. Bei der Beurteilung des Pankreas Differenzierung erst in spéaten 1 0,15 %

SSW moglich

5.3. Bei der Beurteilung der Niere Differenzierung erst in spaten SSW 24 35%
maoglich: Verwechslung von Agenesie, kleine Zystenniere,

Hufeisenniere

5.4. Beurteilung der Lunge: Fehlbeurteilung durch unscharfes 20 3%
L ungenparenchym

5.5. Bei der Beurteilung des Darmes Differenzierung erst in spéten 6 1,1%
SSW maglich

5.6. Topographische Einordnung nicht moglich, wie Dextrokardie, Situs | 46 6,8 %
inversus, rechter Aortenbogen

6. Ausbil- | 6. Junge Kollegen: keine Konsultation erfahrener Kollegen. 2 0,3%
dung
7. Technik | 7.1. Abhéngigkeit der Darstellbarkeit von der Schwangerschaftswoche: 49 7,2%
Befunde zu frih diagnostiziert
7.2. Ausl6schungsphdnomene, schlechte kardiale Voreinstellung im 9 1,3%
Gerét
8. Fach- 8.1.unzureichende Information fur den Pathologen durch fehlerhafte 1 0,15 %
spezifisch | oder unzureichende Dokumentation
8.2. unterschiedliche Nomenklatur von Pranatal diagnostik und 1 0,15 %
Fetalpathologie
8.3. Definitiv nicht erhebbare Befunde: Dynamische Befunde 30 4,4 %
8.4. Beendigung der Untersuchung bel ausreichender Diagnosestellung 9 1,3%
8.5. Keine Untersuchung 21 3,1%

Bel der Bewertung der Fehldiagnosen nach dem vorgestellten Schema liefsen sich einzelne
Fehlerkategorien aus der Bewertung herausnehmen. Dazu gehéren:
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Tabelle 24: Entfallende Fehlerkategorien

Kategorie Ursachen
1.Fetusbewegung | Shunts, Fisteln etc. Ubersehen
Hohe fetale ADb einer bestimmten Herzfrequenz Verlust der Differenzierung, Slow motion-
Herzfrequenz Technik: kein weiterer |nformationsgewinn
Fetale Besonderheiten der kardiovaskuléren Situation: Verwechslung von Befunden
kardiovaskuldre |Fetales Herz: kein Druckgradient zw. beiden Kreiddufen, Kompensation des Ausfalls
Situation einer Herzhéfte: Ubersehen einer Ventrikelhypoplasie
5.Milz Milz: Fehlbeurteilung durch Parenchymahnlichkeit und Kleinheit, Differenzierung
von pathol ogischen Befunden erst in spdten SSW moglich
Dysmorphie Extremitéten und Skelettsystem: nur dysmorphes Stigmatum
6.Mangelnde Fehlende langjahrige Erfahrung
Erfahrung

Spezialisierung Subspezialisierung der Pranatal diagnostiker, Vernachlassigung anderer Gebiete

7.Grauwertauf- | Fehlende Grauwertauflsung: Ubersehen oder Verwechslung durch Ahlichkeit der

losung Parenchymstrukturen: falsch-negative Befunde

Doppler Kein Nachweis der Flulrichtung: Verwechslung bei Gefél3en, falsche Befunde bei
Nabel schnur, Koronarien und TGA

CPA Artefakte durch Fetusbewegungen: falsch-positive Diagnosen von Shunts und Fisteln

Cw Keine Tiefensel ektivitét, mangelnde Differenzierung von Geféf3en:fal sche Diagnosen

bel TGA und VCC

Schallkopf am Fehlende Ankopplung des Schallkopfes an den kindlichen Korper: falsche Menge an

kindlichen Kontaktgel, Druckintensitét und die Gréf3e des Schallkopfes

Korper

Vierkammer- Alleinige Verwendung des Vierkammerblicks: nur eine Ebene: falsch-negative
blick Befunde bei unauffélligen Vierkammerblick

Uberlagerung Uberlagerung von Organen, speziell bei abdominellen Befunden ohne Verschulden
von Organen durch den Untersucher oder Kleinheit des Organs

Schnitte Ultraschalldiagnostik:im Gegensatz zur Pathologie verschiedene Schnittebenen

Diese Kategorien mussten nicht herangezogen werden, da sie keine Fehldiagnose verursachten.
Die Fehlerursachen aus der Kategorie "1. Fetusbewegungen” lassen sich durch Verwendung der
Funktion "Freeze", die in der Charité Berlin jedes Ultraschallgerét besitzt, beseitigen. Die
Ursachen aus Kategorie "6. Mangelnde Erfahrung” haben durch die gute Ausbildung der
Untersucher keinen Einfluss. Zusétzlich garantiert der hohe zeitliche Aufwand einer
Ultraschalluntersuchung, d.h. dass die Untersuchung ausreichend lange mit einem vertrauten Geréat
durchgefiihrt wird, dass alle Organe vollsténdig untersucht sind und ihr Status dokumentiert ist.
Die Ursachen der Kategorie "7. Technik" lassen sich durch den ausreichend hohen technischen
Standard am Charité Universitats-Klinikum als Fehlerursachen ausschliefZen.

4.5 Organsysteme

Die Score-Werte der Fehldiagnosen wurden nach Assoziationen zu einzelnen Organsystemen
untersucht.
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Tabelle 25: Auswertung der Organsysteme

Ergebnis Kardio. | Resp. | Urogen. | Gastro. ZNS Skelett | Sonst. | total
Identisch 71 15 16 16 12 57 54 241
Ident-zuséitz 14 1 15 6 1 23 6 66
Fal-positiv 64 9 14 6 47 27 39 206
Fal-negativ 17 22 33 14 2 74 34 196
Inkomplett 1 0 0 0 1 0 0 2
Nicht-verif 16 3 2 4 9 11 45 90
Total 183 50 80 47 72 192 178 801

Die haufigsten identischen Diagnosen betrafen das kardiovaskul&re System und das Skel ettsystem.
Die héaufigsten falsch-positiven Diagnosen betrafen das kardiovaskulare System und das
zentralnervose System und die hdufigsten falsch-negativen Diagnosen kamen beim Skelettsystem
und dem Urogenital-System vor (Tab. 25).

Weiterhin wurde bei fehlender Ubereinstimmung eine Verbindung der einzelnen Organsysteme zu
bestimmten Fehlerkategoriengruppen ausgewertet. Die Angaben beziehen sich auf die Anzahl der
Fdle.

Tabelle 26: Fehlerursachen in Bezug zum Organsystem

Fehlerkategorie Kardio. Resp Uro. Gastro. | ZNS Skel. | Sonst.
1. fetal 62 23 6 44 63 21
2. maternal 1
3. temporir 2 1 1 2 8 8 19
4. artifiziell 4 6 1 5 10 1 35
5. organgebunden 8 30 24 8 24 10
6. ausbildungsbed. 1 1
7. technisch 1 1 3 8 1
8. dokumentationsbed. 2 1 6
9. dynamisch 20 1 3
10. Ausfall der Unters. 1 1 2 1 7 10
Total 98 38 51 26 67 113 105

Dabel fallt auf, dass besonders beim Skelettsystem die Fehlerursachen hauptsachlich beim Fetus
lagen. Fehlerursachen, die sich nur auf ein Organ beziehen, waren bei der Lunge besonders haufig.
Die meisten dynamisch bedingten Fehler entstanden beim fetalen Herzen und dem vaskul&ren
System.

4.6 Nicht identische Vergleichs-Kategorien

Neben den identischen Ergebnissen lagen bei 64 % der Féle abweichende Befunde und damit
nicht identische Befunde vor. Diese abweichenden Befunde lief3en sich nach einzelnen Vergleichs-
Werten aufteilen. Dabel sollten die Haufigkeiten der falsch-positiven und falsch-negativen
Befunde und deren Bezug zu einzelnen Organsystemen betrachtet werden, um spezielle
Fehlerursachen bewerten zu kénnen. Haufungen bei einzelnen Befunden oder Organen wurden
herausgearbeitet. Damit soll die Aufmerksamkeit auf das betroffene Organsystem gelenkt werden.
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Des weiteren lief3en sich auch die Haufigkeiten von inkompletten, nicht-verifizierbaren und
zusétzlichen Befunden in Bezug auf einzelne Organsysteme mit einer Auswertung der Fehlerur-
sachen darstellen.

A. Falsch-positive Befunde

18% 24%

@ Zentralnervensystem

@ Kardiovaskulares System
OUrogenitaltrakt

O Gastrointestinaltrakt

O Skelettsystem

O Respiratorisches System
W Sonstiges

6%

7%

3%

7%
Abbildung 10: Falsch-positive Befunde nach Organsystemen
Die haufigsten falsch-positiven Diagnosen gab es beim kardiovaskularen System und dem
Zentralnervensystem. Wenige fasch-positive Befunde gab es beim Gastrointestinaltrakt

(Abbildung 10). Dabei lag die Hauptursache fur die aufgetretenen Fehldiagnosen in der Kleinheit
des Objektes (Tabelle 16, Kategorie 1.2). Die haufigsten falsch-positiven Fehldiagnosen sind:

Tabelle 27: Fehlerursachen fiir falsch-positive Fehldiagnosen

Fehlerursachen Anzahl
V SD: Hauptursache Kleinheit des Objekts 13
Ventrikulomegalie: Hauptursache Kleinheit des Objekts
Hydrocephal us. Hauptursache topographische Zuordnung
Agenesie der Vermis cerebelli: Kleinheit des Objekts, Autolyse
Lemon sign : Hauptursache Kleinheit des Objekts
Trikuspidalinsuffizienz: Hauptursache Kleinheit des Objekts
AVSD: Hauptursache Kleinheit des Objekts

(O 01|00| 00| O

Bei zwei Befunden, die zunéchst a's falsch-positiv bewertet wurden, war durch eine Korrektur
seitens der Pathologen der Befund mit ein- bis zweimonatiger Verspétung bestétigt worden. Dabei
handelte es sich um einen Ventrikel septumdefekt und den Befund polyzystischer Nieren. Diese
Befunde wurden dem Score-Wert fasch-positiv zugerechnet und in die Fehlerkategorie
6: Mangelnde Erfahrung der Untersucher eingeordnet.
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B. Falsch-negative Befunde

Es wurden die falsch-negativen Befunde nach den einzelnen Organsystemen sortiert. Abbil-
dung 11 stellt eine Zusammenfassung der falsch-negativen Befunde aller Organsysteme dar.

17%

O Zentralnervensystem
W Kardiovaskulares System
O Urogenitaltrakt

O Gastrointestinaltrakt

B Skelettsystem

W Respiratorisches System
W Sonstiges

37%

Abbildung 11: Falsch-negative Befunde nach Organsystemen

Die haufigsten falsch-negativen Diagnosen gab es beim Skelettsystem und dem Urogenitaltrakt.
Wenig falsch-negative Befunde gab es im Zentralnervensystem. Auch hier lag die
Hauptfehlerursache fur die aufgetretenen Fehldiagnosen in der Kleinheit des Objektes (Tabelle 16,
Kategorie 1.2.).

Die héaufigsten falsch-negativen Fehldiagnosen waren:

Tabelle 28: Fehlerursachen fiir falsch-negative Fehldiagnosen

Fehlerursachen Anzahl
Lungenhypoplasie: Hauptursache organspezifisch: Lunge 13
Beckenfehlbildung: Hauptursache Kleinheit des Objekts 8
Thymushypoplasie: Hauptursache organspezifisch: Thymus 7
Fehlendes unteres Rippenpaar: Hauptursache keine Untersuchung 6
Mikrocephalie: Hauptursache friihe Schwangerschaftswoche 5
SUA: Hauptursache Dynamische Befunde 5

C. Inkomplette Befunde

Tabelle 29: Inkomplette Befunde in Bezug zum Organsystem

Diagnosen Anzahl der Prozentanteil
inkompletten Befunde

Zentralnervensystem 1 50 %
Kardiovaskul&res System 1 50 %
TOTAL 2 100 %
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Bel den beiden inkompletten Diagnosen waren das Zentralnervensystem und das kardiovaskuldre
System gleichermal3en betroffen. Dabel lag es einmal an einer Schadigung des Schadels und im
anderen Fall an der Zerstlickelung des gesamten Fetus. Die Hauptfehlerursache waren in beiden
Fallen Passageschaden.

D. Nicht-verifizierbare Befunde

Es werden die einzelnen Organsysteme mit den nicht-verifizierbaren Befunden dargestellt.
Abbildung 12 stellt eine Zusammenfassung der nicht-verifizierbaren Befunde aller Organsysteme
dar.
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Abbildung 12: Nicht-verifizierbare Befunde nach Organsystemen

Die haufigsten nicht-verifizierbaren Diagnosen gab es bei den sonstigen Befunden und beim
kardiovaskularen System. Die wenigsten nicht-verifizierbaren Befunde gab es beim Urogenital-
trakt. Die Hauptfehlerursachen sind bel Passageschaden, Autolyse, Austrocknung, dynamische
Befunde und fehlende Untersuchung zu suchen.

Die haufigsten nicht-verifizierbaren Fehldiagnosen waren:

Tabelle 30: Fehlerursachen fiir nicht-verifizierbare Fehldiagnosen

Fehlerursachen Anzahl
Polyhydramnie: Hauptursache Passageschaden 12
Oligohydramnie: Hauptursache Passageschéden
Anhydramnie: Hauptursache Passageschaden

Nackentdem: Hauptursache Austrocknung

Pleuraerguss. Hauptursache Passageschaden

Hochpathol ogische Dopplerwerte: Hauptursache dynamische
Befunde

wW|h| 00|00
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Ein hoher Anteil nicht-verifizierbarer Diagnosen ist auf Abbruchartefakte zurtickzufthren.

In den Abbildungen 13 und 14 werden alle moglichen Ursachen fir Zeit- und Abbruchartefakte
vorgestellt, im Abschnitt 3.3.4 wurde die Definition fur nicht-verifizierbare und inkomplette
Befunde erlautert. Man muss zwischen Abbruchartefakten und Zeitartefakten as Ursachen
unterscheiden. Bel den Zeitartefakten waren die nicht-verifizierbaren Befunde besonders durch
Austrocknungsvorgange (5 %) betroffen. Dazu gehorten Befunde von Nackentdemen und fetalen
Extremitaten.

Zeitartefakt
I
\— Autolyse L Austrocknung \— Mazeration
| 5% durch
t t t Uberlagerung
ZNS Abdomen Herz Nackenddem
Extremitaten

Abbildung 13: Hiufigkeiten bei Zeitartefakten durch die klinische Organisation

Abbruchartefakte umfassen alle Artefakte, die durch den Einfluss von Untersucher und
verwendeter Technik hervorgerufen werden.

Dabel waren in dieser Arbeit in 30 % Befunde des Fruchtwasser wie Polyhydramnie oder
Anhydramnie durch die verwendete Technik des Schwangerschaftsabbruches nicht mehr
verifizierbar. Weitere 5 %, die sich auf Flissigkeitsansammlungen im Kdorper des Feten bezogen,
waren betroffen. Durch die Destruktion von weiteren 5 % der Befunde, die durch Abreif3en unter
der Geburt entstanden, waren Befunde wie Omphalozelen, Encephalozelen, Schaden an fetalen
Extremitéten, fetalem Kopf und Thorakopagus nicht mehr verifizierbar.
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Abbruchartefakt
|

L Er6ffnung von Korperhohlen \— Abgerissene \— Zerstuckelung
| Befunde des
L t t t t 5% gesamten
Flissigkeits- fetale Lage Schédel — Sonstiges Fruchtwasser Fetus
ansammlungen 30 % — Omphalocelen
5% Querlage Voz. Blasen- — Encephalocelen
Zwangdage sprung Polyhydramnie L Extremitaten

Pleuraerguss BEL vorz. Losung Oligohydramnie — Kopf

Perikarderguss Plazenta Anhydramnie — Thorakopagus

Aszites praevia

Abbildung 14: Hiufigkeit bei Abbruchartefakten wihrend des Schwangerschaftsabbruchs



4.7 Beispielfall

In diesem Beispiel kam es nach der Diagnose einer Omphalocele zu einer Beendigung der
Schwangerschaft. Die Omphalocele, die man im Ultraschallbild erkennen kann, lief3 sich auch in
der autoptischen Untersuchung bestdtigen. Zusétzlich wurde autoptisch ein Zwerchfelldefekt
diagnostiziert, der in der pathologischen Aufnahme erkennbar ist. Dieser war in der
Ultraschalluntersuchung nicht gesehen worden und stellt damit eine falsch-negative Diagnose dar.

Abbildung 15: Beispielfall 21. SSW, Hauptdiagnose: Omphalocele, weitere Diagnose Zwerchfelldefekt



5 Diskussion
5.1 Vergleich mit anderen Studien
5.1.1 Ergebnisse der Diagnosen zur Beendigung der Schwangerschaft

In der vorliegenden Arbeit wurden 119 Autopsiefélle, davon 77 % induzierte Aborte, 9 %
Spontanaborte und 11 % Totgeborene an der Frauenklinik der Charité Berlin aus dem Jahr 2000
ausgewertet. Es wurden ale pranatalen sonographischen und postmortalen pathologischen
Befunde der betrachteten Féle miteinander verglichen und auf Ubereinstimmung tberpriift.
Insgesamt wurden 801 Einzeldiagnosen untersucht, deren Auswertung in 38,75 % identische
Befunde ergab.

Bel den induzierten Aborten gab es 89 % korrekte sonographische Hauptdiagnosen, 4,3 % falsch-
positive und 6,7 % nicht-verifizierbare Hauptdiagnosen. Durch die zusétzliche Einbeziehung
genetischer Diagnostik zeigte sich, dass der Anteil an korrekt erhobenen Diagnosen zur
Beendigung der Schwangerschaft an der Charité Berlin im Jahr 2000 sogar bei 94 % lag.

Dieser Wert liegt im Vergleich mit anderen Studien Uber dem Durchschnitt. Isaksen et al. stellt in
seinen Studien jewells bel Untersuchungen der Befunde des Zentralnervensystems mit 140 Fallen
89 % Ubereinstimmung fest, bei Befunden des kardiovaskuldren Systems mit 101 Fallen 91 %, bei
einer Untersuchung der urogenitalen Befunde mit 112 Fallen 87 % und bei einer Fallgruppe von
98 Fallen mit Chromosomenfehlern 80 % Ubereingtimmung fest. (ISAKSEN 1998, ISAKSEN
1999, ISAKSEN 2000, ISAKSEN 2001) In den Arbeiten von Weston, Chescheir und Julian-
Reynier werden bei Fallgruppen von 119 bis 158 Falen Ubereinstimmungen von 84 bis 90 %
festgestellt (CHESCHEIR 1994, JULIAN-REYNIER 1994, WESTON 1993). Chitty et a. stellt
in einer Fallgruppe von 8785 Fallen bei 74 % Ubereingtimmung fest, bei der alleinigen
Betrachtung der schwerwiegenden Befunde steigt dieser Wert sogar auf 83 % Ubereinstimmung
(CHITTY 1991).

Insgesamt sind grof3e Schwankungen ersichtlich. Die Haufigkeit von identischen Befunden reicht
in den zitierten Studien von 16 % (MANCHESTER 1988) bis zu 94 % (TENNSTEDT 1998a).
16 Studien liegen iiber 60 % Ubereinstimmung, 10 liegen unter 60 %. Der durchschnittliche Wert
der Ubereinstimung liegt bei 66 %.

Die vorliegende Arbeit schneidet mit 94 % an identischen Befunden bel der Bewertung der
Abbruchdiagnosen im Vergleich mit anderen Studien tGberdurchschnittlich gut ab.

Einbeziehung der genetischen Diagnostik

Bel den 9 Féllen, in denen die anatomische Hauptdiagnose nicht identisch war, sind in 5 Féllen
pathol ogische genetische Befunde bestétigt worden. Die prénatal-sonographische Untersuchung ist
danach beendet und die Schwangerschaft mit einer genetisch begriindeten Diagnose abgebrochen
worden. Damit stieg der Wert der korrekten Abbruchdiagnose um 5 % auf 94 % Ubereinstimmung
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an.
Zeitlicher Trend

Bel den Studien, die in Kapitel 1.3 ausgewertet werden, lasst sich kein zeitlicher Trend zur
Verbesserung der Ergebnisse feststellen (1.1 Einleitung). Eine Aussage Uber Ergebnisse innerhalb
einer Studiengruppe trifft Dillon et al, der bei einer Fallgruppe von 438 Féllen eine gesamte Rate
von 58 % Ubereinstimmung festgestellt hat (DILLON 1997). Dabei l4sst sich ein Anstieg von
1984 mit 52 % Ubereinstimmung zu 1993 mit 85 % Ubereinstimmung aufweisen. Ein zeitlicher
Trend wurde in der vorliegenden Arbeit nicht primér untersucht, man kann aber aus den
Ergebnissen auch keinen Hinweis darauf ersehen.

5.1.2 Einzeldiagnosen mit Assoziation zur Fehlerkategorie

Es existieren keine Arbeiten, die eine Auswertung von Einzelbefunden vornehmen.

In der pranatalen Untersuchung liegt zunachst der Schwerpunkt auf einer korrekten
Hauptdiagnose. Von Wichtigkeit fur die Prognose fur weitere Schwangerschaften der Patientin
sind jedoch alle gestellten Befunde. Zudem sind sie fir die interne Verbesserung der Qualitéat der
Préanataldiagnostik und Pathologie, was die Ausbildung der Untersucher und die Kenntnis und
Nutzung der technischen und logistischen M églichkeiten betrifft, entscheidend.

Essind 119 Félle mit allen (n=801) Einzelbefunden ausgewertet worden. Dabel zeigte sich, dassin
38,75 % identische Befunde vorlagen. Der Anteil an falsch-negativen Diagnosen betrug 24 % und
an falsch-positiven Diagnosen 26 %. 12 % der prénatal-sonographisch erhobenen Diagnosen
konnten nicht mehr verifiziert werden.

In der vorliegenden Arbeit ist fur die Auswertung aller Befunde im Gegensatz zu den Haupt-
diagnosen eine weitaus geringere Ubereinstimmung ausgewiesen worden. Die Ursachen fir die
aufgetretenen Fehldiagnosen wurden in Abschnitt 3.3.2 vorgestellt.

Fehlerursachen

1. Dabei war die haufigste Ursache die Kleinheit des Objekts. Bei 33 % aller untersuchten
802 Einzelbefunde lag die Fehlerursache auf fetaler Seite. Die Kleinheit des zu
untersuchenden Objekts schrankte dabei die Sichtbarkeit und Erkennbarkeit ein.
Hauptsachlich sind davon das kardiovaskuldre System und das Skelettsystem betroffen,
speziell bei Befunden des Herzens oder der Extremitéten.

2. 7,2% adler Befunde lief?en sich nicht korrekt diagnostizieren, da sie aul3erhalb der
Sichtbarkeit fur die entsprechende Schwangerschaftswoche lagen, in der die
Untersuchung durchgeftihrt wurde.

3. Autolytische Prozesse sind as artifizielle Fehlerursache fir 7,1 % der Fehldiagnosen
verantwortlich.

4. Fehldiagnosen durch mangel nde topographische Zuordnung treten in 6,8 % auf.
5. Austrocknung als Fehlerursache kommt in 5 % vor.
6. Schaden bei Passage des Geburtskanals verursachen 4,8 % der Fehldiagnosen.
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Klinische Konsequenz

Zu den nicht schwerwiegenden Einflussfaktoren gehort der mangelnde Erfahrungstand der
Untersucher. Er lasst sich in dieser Arbeit nur schwer ermitteln, da in der Charité Berlin as
Perinatalzentrum zum einen viele erfahrene Untersucher arbeiten, zum anderen junge Kollegen
erfahrene Kollegen bei schwierigen Fragen konsultieren kénnen. Im Bereich der Fetalpathologie
lassen sich bel 801 Befunden zwei Befunde ausmachen, die nachtraglich geédndert wurden, da hier
erfahrene Kollegen konsultiert worden waren. Das macht einen Prozentsatz von 0,3 % aus und ist
erfreulicherweise zu vernachléssigen.

5.1.3 Organsysteme

Die einzelnen Organsysteme wurden auf ihre Ubereinstimmung untersucht. Die htchsten Uberein-
stimmungen wurden beim kardiovaskuléren System und beim gastrointestinalen System mit
jeweils 39 % und 34 % festgestellt.

Issksen hat in seinen Untersuchungen der Befunde des Zentralnervensystems 89 %
Ubereinsimmung festgestellt, bei Befunden des kardiovaskuldren Systems 91 %, bei den
urogenitalen Befunden 87 % und bei Chromosomenfehlern 80 % Ubereinstimmung (ISAKSEN
1998, ISAKSEN 1999, ISAKSEN 2000, ISAKSEN 2001).

Andere Studien benennen ebenfalls unterschiedliche Haufigkeiten bei verschiedenen
Organsystemen. Bei Carroll et al. wird bei einer Fallzahl von 62 Fallen eine Ubereinstimmung von
77 % festgestellt (CARROLL 2000). Betrachtet man nur die Befunde des Zentralnervensystems,
ergibt sich eine Ubereinstimmung von 87 %. Bei einer Diagnose des "DANDY-WALKER-
Syndroms" hingegen findet sich nur eine Ubereinstimmung von 43 %. Stefos dokumentiert eine
GesamtUbereinstimmung von 80%, bei den kongenitalen Herzfehlern jedoch nur eine
Ubereinstimmung von 45 % (STEFOS 1999).

Faber et al. dokumentiert fir den Bereich grof3er Anomalien wie Herz, Zentralnervensystem oder
Urogenitalsystem, dass eher zu viel diagnostiziert wird (FABER 2001). Bel Anomalien der
Bauchwand und des Skeletts sowie den kleinen Anomalien von Nabelschnur, Plazenta und
Dysmorphiezeichen wird eher zu wenig diagnostiziert.

Der Unterschied in den Ubereinstimmungen zwischen dieser und anderen Studien scheint nur
durch die Auswertung aller Diagnosen der Félle gravierend. In Bezug auf die Hauptdiagnosen
schneidet das Ergebnis der vorliegenden Untersuchung Uberdurchschnittlich gut ab. Der
Unterschied in den Ubereinstimmungen wird durch das unterschiedliche AusmaR? der
einbezogenen Befunde hervorgerufen. Im Gegensatz zu anderen Studien geht es um die Bewertung
aler erhobenen Befunde, um auch fur kleine Befunde die Qualitét der Diagnose zu verbessern.
Aus diesem Grund schneidet das Ergebnis damit nicht schlechter ab als andere Studien.

Klinische Konsequenz

Bel den fetalen Ursachen sind die meisten Fehldiagnosen beim kardiovaskuléren System
(62 Befunde) zu finden. Das liegt an der Kleinheit des Organs. Die Schwierigkeit mit der Diagnose
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von dynamischen Befunden schlagt sich ebenfalls am stérksten im kardiovaskuléren System
(20 Befunde) nieder. Sie sind pranatal schwer zu erheben und lassen sich autoptisch nicht
verifizieren. Da kardiovaskulére Befunde sehr haufig sind, muss dieses Problem den Untersuchern
stérker bewusst gemacht werden.

Bel den Fehlerursachen aus dem temporédren und artifiziellen Bereich sind am haufigsten nicht
organbezogene Befunde betroffen, was vielfach durch die Eréffnung von Korperhéhlen verursacht
ist und damit eine Aussage Uber den Fruchtwasserbefund unméglich macht. Der sichtbegrenzende
Einfluss der Anhydramnie ist damit nicht verifizierbar.

Von den Organen bereitet die Lunge (30 Befunde) die meisten Schwierigkeiten, da die haufigste
Diagnose der Lungenhypoplasie schwer zu diagnostizieren ist.

Die Beurteilung des Skelettsystems (63 Befunde) wird durch technische Schwierigkeiten wie
Schallartefakte eingeschrankt.

Durch Fehler in der Dokumentation werden kleine und weniger bedeutsame Befunde falsch
diagnostiziert.
Durch Beendigung der Untersuchung bei Diagnosestellung und dem damit verbundenen Ausfall
der vollstéandigen Untersuchung werden kleine und weniger bedeutsame Befunde falsch
diagnostiziert.

5.1.4 Falsch-positive und falsch-negative Befunde

Die meisten falsch-positiven Befunde traten bei der Untersuchung des Zentral nervensystems und
des kardiovaskularen Systems mit jeweils 65 % und 35 % auf. Die meisten falsch-negativen
Befunde fanden sich beim respiratorischen System und beim Urogenitaltrakt mit jeweils 44 % und
41 %. Wenig falsch-positive Befunde traten beim Gastrointestinaltrakt auf.

In den Studien von Weston, Chescheir, Reynier und Isaksen werden die falsch-positiven Befunde
erfasst. Sie sollen mit den falsch-positiven Befunden dieser Arbeit verglichen werden. Die
genannten Studien (CHESCHEIR 1994, JULIAN-REYNIER 1994, WESTON 1993,
ISAKSEN 1998) benennen weitaus weniger falsch-negative Befunde, da sie im Gegensatz zu
dieser Arbeit nur die Hauptdiagnosen betrachten.

Falsch-positive Befunde

Das Ausmal? der falsch-positiven Befunde reicht von 0,01 % bei Chitty bis zu 26 % bei Sun
(CHITTY 1991, SUN 1999). Der Durchschnitt liegt bei 6 %.

25 % falsch-positive Befunde in dieser Arbeit in Bezug auf alle Befunde gehdren im Vergleich mit
anderen Studien zu den hoéchsten Werten.
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Tabelle 31: Hiufigste falsch-positive Befunde der vorliegenden Arbeit

Vorliegende Arbeit: falsch-positive Befunde | Vergleich mit anderen Studien
Hydrops fetalis Identisch mit Reynier
Plexuszysten Identisch mit 1saksen
Hydrocephalus Identisch mit Chescheir, Reynier
Myelomeningocele Identisch mit Reynier

VSD Identisch mit Reynier

AVSD Identisch mit Isaksen
Nierenagenesie Identisch mit Weston, Reynier
Nackenddem Identisch mit Isaksen

IUGR Identisch mit Isaksen

Das Spektrum der falsch-positiven Befunde der anderen Studien ist &hnlich. Von den
27 haufigsten falsch-positiven Befunden dieser Arbeit sind 9 Befunde mit anderen Studien
identisch. Keine andere Studie hat Fehlerursachen fir ihre falsch-positive Fehldiagnosen genannt.

Die hauptséchliche Fehlerursache im Ergebnis dieser Arbeit mit 53 % bel den falsch-positiven
Befunden liegt in fetalen Ursachen wie fetale Lage und Kleinheit des Objektes, was besonders bei
den Herzfehlern zum Tragen kommt, die sowohl in unserer wie auch anderen Studien haufig
falsch-positiv diagnostiziert werden.

Die néchsthaufige Fehlerursache (19 %) ist die mangel nde topographische Zuordnungsbarkeit. An
dritter Stelle steht mit 11,8 % die Autolyse.

Falsch-negative Befunde

Die héaufigsten falsch-negativen Diagnosen gibt es beim Skelettsystem und dem Urogenitaltrakt.
Wenig fal sch-negative Befunde gibt esim Zentral nervensystem.

Hier sind die Ursachen mit 51 % bel der Kleinheit des Objekts zu suchen. Organspezifische
Ursachen liegen bei 31 %. Durch die Beendigung der Untersuchung bei Diagnosestellung
entstehen 8% falsch-negative Befunde. Probleme bereiten vielfach auch die frihe
Schwangerschaftswoche (4 %) und die dynamischen Befunde (3 %).

Klinische Konsequenz

Die Kleinheit des Objektes ist gleichermalien ursachlich fur falsch-positive und falsch-negative
Befunde. Besonders Herzfehler sind davon betroffen. Auf sie muss wegen der die Untersuchung
erschwerenden Dynamik besonders geachtet werden, da die Diagnose eines Herzfehlers das
klinische Management stark beeinflussen kann.

Durch erschwerte topographische Zuordnung wird eher zu viel diagnostiziert, da Grolen-
verhaltnisse falsch interpretiert werden kénnen. Dies erhoht die Rate an falsch-positiven Befunden,
daher bedarf es einer genauen Kenntnis der topographischen Verhaltnisse in der entsprechenden
Schwangerschaftswoche. Im Abschnitt 3.1.1 Prénatale Diagnostik gibt die Tabelle 2 Auskunft
Uber Befunde in Abhangigkeit von der Schwangerschaftswoche.

Bel den organspezifischen Ursachen, besonders bel kleinen Objekten, wird eher zu wenig
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diagnostiziert. Entstehende falsch-positive Befunde kénnen durch eine intensive Untersuchung
verringert werden.

Auch die frihe Schwangerschaftswoche und die dynamischen Befunde fihren eher zum
Ubersehen von Fehlbildungen als zur Uberinterpretation.

5.1.5 Nicht-verifizierbare und inkomplette Befunde

In der vorliegenden Studie waren 12 % der gestellten Diagnosen nicht verifizierbar und 0,25 %
waren inkomplett. Dabei fanden sich die haufigsten nicht-verifizierbaren Diagnosen beim Zentral-
nervensystem und bei den sonstigen Befunden. Zu letzteren gehdrten Aussagen Uber die Amnion-
flissigkeit. In 13 % und 9% lief3en sich beim kardiovaskuldren System und beim Zentralnerven-
system die Befunde nicht verifizieren. Die wenigsten nicht-verifizierbaren Befunde gab es beim
Urogenitaltrakt.
Die haufigsten nicht-verifizierbaren Fehldiagnosen waren:

Polyhydramnie

Oligohydramnie

Anhydramnie

Nackentdem

Pleuraerguss

Damit machten die nicht-verifizierbaren Befunde, die mit dem Fruchtwasser zusammenhéngen, ca.
30 % aus.

Die Hauptursachen fr diese Fehldiagnosen waren:
Passageschaden
Autolyse
Austrocknung
Schwierigkeiten mit dynamischen Befunden
vorzeitige Beendigung der Untersuchung

Nach Fehlerkategorien lassen sie sich mit 35 % den artifiziellen Ursachen, zu 31 % den organ-
spezifischen und zu 14 % den temporédren Fehlerursachen zuordnen. Damit ist der Einfluss von
Mazeration, Austrocknung und Autolyse sowie die Er6ffnung von Korperhohlen als Hauptursache
nachgewiesen.

Eine Aussage Uber eventuelle Ursachen wird in anderen Studien nicht getroffen.

Klinische Konsequenz

Es muss darauf hingewiesen werden, welchen Einfluss der Abbruchvorgang nimmt, um mehr
Aufmerksamkeit bel Vorgangen wie dem Schwangerschaftsabbruch und der pathologischen
Untersuchung zu erreichen. Es ist herauszufinden, ob sich schonendere Schwangerschafts
abbruchverfahren entwickeln lassen. Fehldiagnosen in Bezug auf das Fruchtwasser sind nur
schwer reduzierbar.
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5.1.6 Verdachtsdiagnosen

Bel der Auswertung der Befunde, die unter Verdacht auf eine Diagnose erhoben wurden, zeigte
sich, dass in 37 % identische Befunde vorlagen. Der Wert ist damit &hnlich dem von festgelegten
Diagnosen. Bei 13 % der Verdachtsbefunde mit bestatigten klinisch-pranatalen Diagnosen wurden
durch die Fetalautopsie wesentliche Zusatzbefunde erhoben. Der Anteil an falsch-negativen
Diagnosen betrug 6 % und an falsch-positiven Diagnosen 34 %. 9 % der pranatal-sonographisch
erhobenen Diagnosen konnten nicht mehr verifiziert werden. In der Bewertung der festgelegten
Diagnosen betrug der Anteil an falsch-negativen Diagnosen 24 % aller Befunde, der Anteil an
falsch-positiven Diagnosen belief sich auf 25 % aller Befunde.

Klinische Konsequenz

Es gibt in der Fallgruppe keine Verdachtsdiagnose, die eine Abbruchdiagnose darstellt. Damit gibt
es keine klinischen Folgen fir das Management. Die Zunahme von falsch-positiven (25 zu 34 %)
und die Abnahme von falsch-negativen (24 zu 6 %) Diagnosen von Diagnosen zu Verdachts
diagnosen spricht fur eine Uberdiagnostizierung von Fehlbildungen. Sie kann aus der
nachvollziehbaren Ubervorsichtigkeit junger Kollegen resultieren, die nichts tibersehen mochten.

5.1.7 Ausschluss von Dysmorphiezeichen

Laut Abschnitt 3.3.6 wurden dysmorphe Stigmata von der Auswertung ausgeschlossen, da sie auf
die Hauptdiagnose zum Abbruch der Schwangerschaft und das therapeutische Management keinen
Einfluss haben. Es existierten in anderen Studien ebenfalls keine Hinweise auf dysmorphe
Stigmata und auf deren Betrachtung innerhalb der Auswertung.

Klinische Konsequenz

Dysmorphe Stigmata sind nicht Bestandteil des Untersuchungskataloges der Pranataldiagnostik
und nicht krankheitsspezifisch. Sie sind jedoch im prénatalen sonographischen und postmortalen
fetalpathologischen Untersuchungsprotokoll zu erwdhnen, auch wenn sie fur die vorliegende
Arbeit nicht von Interesse sind. Zum einen werden sie im Rahmen der genetischen Untersuchung
anhand des genetischen Befundes diagnostiziert, ohne das der betreffende Genetiker den Fetus
makroskopisch begutachtet hat. Zum zweiten werden sie im fetalen Radiogramm diagnostiziert,
ohne eine Korrelation zum makroskopischen Befund herstellen zu koénnen. Dadurch kdnnen
falsch-negative Befunde entstehen, ohne dass ein anatomischer Befund vorliegt. In dieser Arbeit
werden sie daher nicht ausgewertet.

5.2 Unvermeidbare Differenzen

Es existieren in der Pranataldiagnostik und der Fetal pathologie Untersuchungen, die nur in einem
Funktionsbereich verifizierbar sind.

In der vorliegenden Arbeit haben wir einen Anteil von insgesamt 43 Befunden bzw. 4,4 %
Fehldiagnosen festgestellt, die der Fehlerkategorie "Dynamische Befunde' zuzuordnen sind. Fur
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diese Befunde gibt es keine Hinweise in anderen Studien und damit auch keine Untersuchung der
Ursachen.

Viele pranatale Befunde und auch Hauptdiagnosen sind dynamische Befunde. Einzelne lassen sich
morphologisch nachweisen wie Aortenisthmusstenose etc., viele andere sind nicht nachweisbar,
trotzdem aber nicht falsch-positiv. Daher wurden sie der Kategorie nicht-verifizierbar zugeordnet.
Leider kann man sie in vielen Fallen in der pathol ogisch-anatomischen Untersuchung nicht mehr
verifizieren. Die fur die betroffene Patientin mdgliche Prognose fir weitere Schwangerschaften
kann damit nicht getroffen werden. Daher ist es wichtig, diese pranatalen Diagnosen zu kennen
und Uber ihren Einfluss auf die pranatale Diagnose Bescheid zu wissen (Abschnitt 3.3.5).

Klinische Konsequenz

Die klinische Konsequenz besteht in der Kenntnis dieser Befunde und ihrer Beurteilung. Se sind
zu dokumentieren, man kann sie aber nicht zur Bewertung der prénatalen sonographischen und
postmortalen fetal pathol ogischen Arbeit verwenden.

5.3 Konsequenzen fiir die interdisziplinare Nutzung und Kooperation
5.3.1 Arbeitsrahmen

Fur den Pathologen und Prénatal diagnostiker sollten die Méglichkeiten und Grenzen der Methodik
in der fetalen Diagnostik im jeweiligen Fachgebiet systematisch zusammengestellt werden. Die
jeweiligen Untersuchungsmethoden wurden in Kapitel 1.1. Methodenspektrum Ultraschall-
Verfahren und 1.2. Methodenspektrum Autopsie von Feten vorgestellt. Eine direkte Gegenliber-
stellung der diagnostischen M6glichkeiten erfolgte im Abschnitt 3.1.5 Organspezifische Differen
zen. Dies sollte zur Verdeutlichung der gegenseitigen Arbeitsrahmen beitragen und ist als Beitrag
zur Fundierung der interdisziplindren Zusammenarbeit auf der Grundlage der Diskussion der
Befunde der einzelnen Disziplinen anzusehen.

5.3.2 Fehlerursachen anderer Studien, Bewertung vermeidbarer Fehler und
Verbesserungsvorschlige

In keiner der in Kapitel 1.3 genannten Studien wurde eine Analyse der Haufigkeit durchgeftihrt. Es
wird kein Zusammenhang zwischen der Ursache der Fehldiagnose und mdglichen
Verbesserungsvorschlagen hergestellt. Erwahnt werden lediglich digjenigen Faktoren, die zur
Erhebung der Diagnosen beitragen und die Fehlerursachen sein kdnnen, deren Einfluss aber nicht
untersucht wird.

Im folgenden wurden die haufigsten festgestellten Fehlerursachen ausgewertet. Daraufhin wurden
die in den anderen Studien genannten Fehlerursachen mit den vorliegenden Fehlerursachen
verglichen. Die am haufigsten genannten Fehlerursachen anderer Studien waren in ihrer
Haufigkeit mit den vorliegenden Fehlerursachen identisch. Die Fehlerursachen aus den anderen
Studien wurden entsprechend ihrer Haufigkeit zusammengefasst.
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Es gibt zusétzlich grofe Gruppen von Fehlerursachen, die bisher in der Literatur weder als
Fehlerursache genannt wurden, noch auf ihre Haufigkeit hin ausgewertet wurden.

Es werden zu alen relevanten Kategorien Vorschlage zur Verbesserung oder Verminderung des
Auftretens von Fehldiagnosen gemacht.

A. Kleinheit des Organs: erschwerte Erkennbarkeit

Tabelle 32: Studien zu Kleinheit des Organs

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 32

BOLLMANN 1990 Keine Angabe

Bel 33 % aller untersuchten Einzelbefunde liegt die Fehlerursache auf fetaler Seite. Die Kleinheit
des zu untersuchenden Objekts schrénkt dabei die Sichtbarkeit und Erkennbarkeit ein.
Hauptsachlich sind davon das kardiovaskulare System bel Befunden des Herzens mit 63 %, das
Zentralnervensystem mit 66 % und das Skelettsystem und die Extremitéten betroffen. Lediglich in
einer Studie wird die Kleinheit des Organs a's Fehlerursache genannt (BOLLMANN 1990).

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Die Kleinheit des zu untersuchenden Organs verlangt eine intensivere Ausbildung der Untersucher
in Bezug auf kleine Organe wie das Herz, da Fehlbildungen am Herzen weitaus haufiger
vorkommen as bel anderen Organen (ZADOR 1988). Nach Bollmann erschweren folgende
Faktoren die Diagnostik am fetalen Herzen: Unterschied des fetalen Kreislaufes vom postnatalen,
kraniale Verschiebung der Herzspitze und wenige Schallfenster (BOLLMANN 1990). Dadurch
koénnen Befunde wie komplette Transposition der grof3en Gefal3e oder hypoplastisches Linksherz-
syndrom leicht fehldiagnostiziert werden. Die Studie von Copel et a stellt fest, dass bel der
Beurteilung des Herzens der Vierkammerblick die einfachste, aber wichtigste Einstellung des
fetalen Herzens darstellt (COPEL 1987). Er weist eine Treffsicherheit von 90 % in der Auf-
deckung von pathol ogischen Befunden auf. Daher muss der Vierkammerblick ausreichend trainiert
werden. Verminderte Kontraktilitét des Herzens, wie bei einer Endokardfibroel astose, kann mittels
M-Mode gut erfasst und dokumentiert werden. Die Untersucher miissen die genannten Methoden
kennen und einsetzen konnen. Bel Schwierigkeiten durch verschiedene Richtungen des
Blutflusses, Geschwindigkeiten, Turbulenzen und Strémungen im Bereich grof3er Gefél3e kdnnen
Messungen wegen des Aliasing-Effektes nicht vorgenommen werden. In diesen Féllen empfiehlt
schon Elkhazen et al. den Einsatz des cw-Dopplers (ELKHAZEN 1986). Durch die hohe fetale
Herzfrequenz bei den relativ kleinen Herzen kénnen nicht ale Flisse optisch abgeleitet werden.
Auch das "Einfrieren” des Bildes bereitet im entscheidenden Moment grof3e Schwierigkeiten. Es
kann zu einer Minderung der Qualitdt kommen. Daher hilft die Wiederholung einer Video-
aufzeichnung mit einer Bild-zu-Bild-Analyse.
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Abbildung 16: fetales Herz, 19. SSW, Durchmesser <2 cm

Fir das Problem der Kleinheit des Objektes lassen sich zwischen den falsch-positiven und den
falsch-negativen Befunden keine Unterschiede ausmachen. Das Uberdiagnostizieren oder
Ubersehen von Befunden kann gleichermalRen groRe Auswirkungen auf die Entscheidung
hinsichtlich des Abbruches des Schwangerschaft haben.

B. Zeit- und Lagerungsbedingungen: Autolyseprozesse, Austrocknungsprozesse

Tabelle 33: Studien zu zeitlichen Ursachen

Nennung bei Hiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit: Autolyse 7,1

Austrocknung 5

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Im Zentralnervensystem lassen sich Befunde und auch Hauptdiagnosen fur den Abbruch der
Schwangerschaft durch autolytische Prozesse autoptisch nicht bestdtigen. Extremitéten konnen
schnell austrocknen und dann nicht mehr befundet werden. Die Ursachen liegen im klinischen
Ablauf, tragen jedoch zu einer hohen Anzahl an Fehldiagnosen bel.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Das Management besteht in einer Angabe des Zeitpunktes durch den Prénataldiagnostiker, wann
ein Fetus in die Fetalpathologie Uberstellt werden soll. Daraufhin muss eine sofortige Obduktion
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maoglich sein.
Um Austrocknungsartefakte zu vermeiden, muss die sofortige Fixierung des Fetus erfolgen.

C. Artifizielle Eroffnung von Korperhohlen bei der Passage des Geburtskanals, Destruktion
von Omphalozelen, Encephalozelen und korrelierenden Befunden, Kontusion von Thorax,
Lunge und Herz, Schiiden im Zentralnervensystem

Tabelle 34: Artifizielle Ursachen

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit: Er6ffnung von Korperhdhlen 4,8

Destruktion von Befunden 15

Kontusion von Thorax, Lunge und Herz 0,5

ZNS-Schéden 2,9

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Der Abbruch der Schwangerschaft hat fur die Schwangere so schonend wie mdglich zu erfolgen.
Dies l&sst sich schwer mit dem Anspruch auf einen moglichst vollstandigen Erhalt der Frucht
vereinbaren, da der Einfluss durch das Trauma der Geburt oder des Abbruchs Einblutungen,
Subarachnoidal blutungen, Kontusionen der Lunge, Blutstau in Organen etc. verursacht. Die Voll-
sténdigkeit ist jedoch unerlésslich fiir eine genaue Diagnose durch den Pathologen. Haufig sind die
Pathologen mit zerstiickelten und destruierten Frichten oder Teilen davon konfrontiert. Der
Zustand des Materials macht eine Untersuchung oft unméglich.

Passageschaden erschweren die Veifizierung sadmtlicher Befunde, da Ergusse nicht
nachvollziehbar sind, ebenso sind Aussagen Uber die Fruchtwassermenge erschwert.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Fir den Pathologen muss aus den Unterlagen die Art und Weise des Schwangerschaftsabbruchs
ersichtlich sein, auch miissen die Geburtshelfer sowohl schonend fur die Mutter als auch schonend
fur die Frucht arbeiten. Wenn der Pathologe die Art und Weise des Schwangerschaftsabbruchs
kennt, kann er seine Obduktionsstrategie danach ausrichten und weil3, welche Befunde er erheben
kann und welche unwiederbringlich verloren sind.

D: Organspezifische Probleme

Tabelle 35: Organspezifische Probleme

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit: Thymus 1,2
Pankreas 0,15

Niere 3,5

Lunge 3

Darm 1,1

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -
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Bel den genannten Organen ist es schwierig, korrekte Diagnosen zu erheben. Zu alen Organen
gibt es Studien, die diese Schwierigkeit belegen (ISAKSEN 1998, ISAKSEN 1999, ISAKSEN
2000, ISAKSEN 2001).

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Bel den organspezifischen Ursachen, besonders bei kleinen Objekten, wird entsprechend den
Ergebnissen dieser Arbeit eher zu wenig diagnostiziert, d.h. der Anteil an falsch-negativen
Befunden ist Gberdurchschnittlich hoch. Daher ist fir diese Organe eine erhthte Aufmerksamkeit,
der Einsatz erfahrener Untersucher, gute Ausbildung mit Hinwendung auf die genannten Organe
und ausreichend Untersuchungszeit erforderlich.

E: Qualitiit der eingesetzten Technik, Abhiingigkeit der Darstellbarkeit von der Schwanger-
schaftswoche, Ausloschungsphinomene, schlechte kardiale Voreinstellung im Ger:iit

Tabelle 36: Studien zur Technik

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %
Vorliegende Arbeit: friihe Schwangerschaftswoche 7,2

Technik algemein 1,3

DILLON 1997, FABER 2001, GRANT 1993, Keine Angabe
ISAKSEN 1999, TENNSTEDT 1998b, WESTON

1993

An dritter Stelle steht die mangelhafte Technik in der Literatur (DILLON 1997, FABER 2001,
GRANT 1993, ISAKSEN 1999, TENNSTEDT 1998b, WESTON 1993). Den Einfluss der
Technik auf nicht-identische Befunde analysiert keine Studie.

Der Anteil der Fehldiagnosen mit dieser Ursache bel&uft sich in dieser Arbeit auf 7,2 % und liegt
damit an flnfter Stelle der Fehlerursachen. Zusétzlich werden 1,3 % aller Befunde technischen
Problemen zugerechnet. Damit sind technische Ursachen in dieser Arbeit prozentual sehr haufig
vertreten und sind vergleichbar mit technischen Fehlerursachen anderer Studien, auch wenn diese
den Anteil nicht direkt auswerten.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Die Untersuchung in frihen Schwangerschaftswochen filhrt eher zum Ubersehen von Fehlbil-
dungen als zur Uberinterpretation. In Abhangigkeit von der Schwangerschaftswoche ist die
betroffene Patientin zu einem geeigneteren Zeitpunkt wiederzubestellen, da vorzeitig
ausgesprochene Aussagen die Patientin beunruhigen konnten. Im Abschnitt 3.1.1 Prénatale
Diagnostik gibt die Tabelle2 Auskunft Uber Befunde in Abhangigkeit von der Schwanger-
schaftswoche.

Grundsétzlich hat eine regelméllige Wartung der Gerédte zu erfolgen. Die Gerdte missen in
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Absprache mit dem Hersteller optimal eingestellt werden. Die Untersuchung mittels Farb-Doppler
geht bei den meisten Gerdten auf Kosten der B-Bild-Auflosung. Daher missen die
unterschiedlichen Herzstrukturen vorher genau differenziert werden, ehe die Farb-Doppler-
Analyse durchgefihrt wird. Auch das "Einfrieren” des Bildes bereitet im entscheidenden Moment
grofRe Schwierigkeiten. Es kann zu einer Minderung der Qualitdt kommen. Daher hilft die
Wiederholung einer Videoaufzeichnung mit einer Bild-zu-Bild-Analyse.

F: Topographische Einordnung (Dextrokardie, Situs inversus, rechter Aortenbogen)

Tabelle 37: Topographische Einordnung

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 6,8

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Die topographische Einordnung war in 6,8 % der Félle erschwert. Damit ist sie die sechsthéufigste
Fehlerursache.

Das klinische Management ist oft stark abhéngig von Befunden wie Dextrokardie, Situs inversus,
rechtem Aortenbogen und &hnlichen Befunden. Daher hat die topographische Zuordnung so genau
wie mdglich zu sein.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Durch die schwierige topographische Zuordnung wird eher zu viel diagnostiziert, da Grolen-
verhaltnisse falsch interpretiert werden. Erforderlich ist eine gute Kenntnis der fetalen Anatomie.

Aufgrund der intrauterinen Verhdltnisse (kleines Herz in der Tiefe liegend) ist gelegentlich der
pranatale Einsatz des gepulsten Dopplers eingeschréankt. Fir diese Félle eignet sich eher die
farbkodierte Doppler-Untersuchung.

G: Erfassung vitaler Funktionen und dynamischer Vorginge

Tabelle 38: Erfassung vitaler Funktionen und dynamischer Vorginge

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 4,4

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Die dynamischen Befunde filhren eher zum Ubersehen von Fehlbildungen als zur
Uberinterpretation. Die Probleme beim "Einfrieren” des Bildes sind hinreichend bekannt (siehe
technische Faktoren). Es ist notwendig, dass die haufigsten fehldiagnostizierten Befunde bekannt
sind (Kapitel 5.2 Unvermeidbare Differenzen). Daran schliefdt sich an, welche Gewichtung die
einzelnen Befunde fur die Abbruchdiagnose haben und welche Nachvollziehbarkeit der Abbruch-
diagnose dann noch gegeben ist, wenn der funktionelle und dynamische Befund allein sich nicht
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bestétigen | asst.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Gerade beim Herzen lief3en sich in dieser Arbeit viele pathologische Befunde nicht bestétigen.
Trotz der hohen Treffsicherheit des Vierkammerblickes fuhrt speziell im Fall der Untersuchung
des fetalen Herzens dessen Beweglichkeit zu hohen Anteilen an Fehldiagnosen. Die Ultraschall-
untersucher mussen auf die korrekte Benutzung des Vierkammerblicks trainiert werden, da dieser
eine nachweisbare hohe Treffsicherheit hat (COPEL 1987).

H: Oligohydramnie, Verwechslung oberfléichlicher Strukturen, Differenzierung Nacken-
o6dem zu Amnionhéhle

Tabelle 39: Studien zu maternalen Fehlerursachen

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 3,55

FABER 2001, CHESCHEIR 1994, RUTLEDGE Keine Angabe

1986, TENNSTEDT 1998b, VOGEL 1997, WESTON

1993

BANKS 2000, MAGANN 2001 Keine Angabe

Einschrankungen der Sichtbarkeit durch Oligohydramnie wurden an zweiter Stelle in sechs
Studien angefihrt (FABER 2001, CHESCHEIR 1994, RUTLEDGE 1986, TENNSTEDT
1998b, VOGEL 1997, WESTON 1993). Die beiden erwéghnten Studien von Magann und Banks
geben keine Erklarungen zum Einfluss von Oligohydramnie auf die Sichtbarkeit (BANKS 2000,
MAGANN 2001).

In dieser Arbeit wurde der Einfluss von Oligohydramnie auf einen Anteil von 3,5 % aller Félle
ausgemacht. Es sind 103 Befunde in 24 Fallen betroffen, d. h. 12,8 % aller Befunde. Damit steht
dieser Einfluss an vorderer Stelle der Fehlerursachen in unserer Studie. Oligohydramnie wird in
anderen Studien als zweithdufigste Ursache ebenfalls erwéhnt, die Bedeutung auf Fehldiagnosen
wird mit unserem Ergebnis bestétigt.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Oligohydramnie hat nicht nur Einfluss auf den Einzelbefund, sondern auf den gesamten Fall, da
sie die Sichtbarkeit des fetalen Korpers und der fetalen Fehlbildungen stark beeintréchtigt. Auch
hier muss wie bel maternaler Adipositas die Untersuchung modifiziert werden. Artifizielle
Fruchtwasser-Ingtillation kann die Sichtbarkeit verbessern (BANKS 2000). Man kann versuchen,
das Kind zu drehen, um die N&he von Nacken und Amnion zu verringern.
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I: Schallschatten durch fetale Lage, Schallausloschungen durch dorsale Lage (WBS-
Artefakte) oder ventrale Lage (Extremititen-Artefakte)

Tabelle 40: Studien zu fetaler Lage

Nennung bei Hiiufigkeit als

Fehlerursache bei %
Vorliegende Arbeit 3,2
CHITTY 1991, MANCHESTER 1988, RUTLEDGE Keine Angabe
1986, TENNSTEDT 1998b

Die ungunstige fetale Lage wurde in drei Studien genannt (CHITTY 1991, MANCHESTER
1988, RUTLEDGE 1986, TENNSTEDT 1998b). Unter ihnen 1&sst sich keine Studie finden, die
diesen Einfluss analysiert hat.

Es lief?en sich die haufigsten Ursachen auf fetaler Seite beim kardiovaskul&ren System und beim
Zentralnervensystem ausmachen. 3,2 % der Fehldiagnosen resultierten aus ungunstiger fetaler
Lage. Damit lag diese Fehlerursache an neunter Stelle in dieser Arbeit und bei einer Anzahl von
Ursachen fir 30 Fehldiagnosen in den anderen Studien an mittlerer Stelle.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Die Konsequenz besteht in einer besseren Ausbildung der Untersucher oder langerer
Untersuchungsdauer. Manuelle Manipulationen der fetalen Lage kénnen versucht werden. Eine
andere Lagerung der Patientin kann bessere Sichtverhdtnisse schaffen. Darauf wird bei Bollmann
et al hingewiesen (BOLLMANN 1990).

J: Keine Untersuchung des betreffenden Organs

Tabelle 41: Keine Untersuchung des betreffenden Organs

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 3,1

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Die nicht stattgefundene Untersuchung kann zu falsch-negativen Ergebnissen fuhren.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Nicht stattgefundene Untersuchungen mussen dokumentiert werden.

K: Unbekannte/ausreichende Untersuchungsbedingungen

Tabelle 42: Unbekannte/ ausreichende Untersuchungsbedingungen

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 24

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -
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In 16 Fallen ist im sonographischen Protokoll fir die Untersuchungsbedingungen die Angabe
"Unbekannte/ausreichende Untersuchungsbedingungen” gemacht worden. Von 119 Féllen sind
16 Félle mit alen Befunden betroffen und damit 2,4 % aller Félle. Dadurch lasst sich illustrieren,
welchen Einfluss das Vorliegen von nur ausreichenden Untersuchungsbedingungen hat.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Unbekannte oder nur ausrei chende Untersuchungsbedingungen miissen dokumentiert werden.

L: Beendigung der Untersuchung bei ausreichender Diagnosestellung

Tabelle 43: Beendigung der Untersuchung bei ausreichender Diagnosestellung

Nennung bei Hiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 1,3

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Nach Stellung einer Hauptdiagnose wird die Ultraschalluntersuchung nicht weiter fortgesetzt. Die
Hauptdiagnose reicht als Diagnose zur Rechtfertigung der Beendigung der Schwangerschaft. Das
fahrt zu fal sch-negativen Befunden, da einzelne Organsysteme nicht untersucht werden.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Die Prénataldiagnostiker mussen dokumentieren, welche Organe sie nicht untersucht haben. In den
meisten Fdlen sind diese Organe in der Maske des PIA-Archvierungsprogramms schon
dokumentiert, die Pathologen sind darauf hinzuweisen.

M: Adipositas

Tabelle 44: Studien zu Adipositas

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 1,2

CHESCHEIR 1994, CHITTY 1991, MANCHESTER Keine Angabe

1988, TENNSTEDT 1998b

QUEISSER-LUFT 1998 Keine Angabe

Maternale Adipositas als Einflussgrofie wird in den Studien von Chescheir, Tennstedt, Manchester
und Chitty erwéhnt (CHESCHEIR 1994, CHITTY 1991, MANCHESTER 1988,
TENNSTEDT 1998b). In der Arbeit von Queil3er-Luft wird bei maternaler Adipositas eine
Erhohung von fetalen Fehlbildungen festgestellt (QUEISSER-LUFT 1998). Schwierigkeiten
ergeben sich alein schon durch die erhéhte Fehlbildungsrate, durch die maternale Adipositas
werden sie noch verstarkt.
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In dieser Arbeit wurde der Einfluss von maternaler Adipositas mit einem Anteil von 1,2 % aller
Falle ausgemacht. Maternale Adipositas hat nicht nur Einfluss auf den Einzelbefund, sondern auf
den gesamten Fal, da sie die Sichtbarkeit bel allen Befunden der betroffenen Patientin
beeintrachtigt. Es sind 33 Befunde in 8 Fallen betroffen, 4,1 % aller Befunde. Damit steht dieser
Einfluss nicht im Vordergrund der Fehlerursachen.

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Maternale Adipositas wird in anderen Studien as vierthaufigste Ursache ebenfalls erwéhnt, die
Bedeutung fur Fehldiagnosen wird mit unserem Ergebnis bestétigt. Bei ausgepragter Adipositas
der Muitter lasst sich der Fetus schwer sonographisch darstellen. Queil3er-Luft et a. (QUEISSER-
LUFT 1998) dokumentiert eine erhdhte Fehlbildungsrate bei Kindern von adipdsen Mittern. Man
muss deshalb weitaus langer und intensiver schallen, die bestméglichen technischen Geréte
verwenden oder erfahrene Untersucher dazu bitten.

N: Erfahrungsstand und Ausbildung der Untersucher, Tagesform, Zeitpotential, Vertraut-
heit mit dem technischen System, Subspezialisierung der einzelnen Prinataldiagnostiker

Tabelle 45: Studien zum Erfahrungsstand der Untersucher

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 0,25

CHESCHEIR 1994, GRANT 1993, ISAKSEN 1999, Keine Nennung

JAHN 1999, JULIAN-REYNIER 1994, RUTLEDGE
1986, STEFOS 1999, WESTON 1993
BERNASCHEK 1996, MEINEL 1995 22 bis 90

In anderen Studien wurde am haufigsten (acht Studien) die mangelnde Erfahrung der Untersucher
genannt (CHESCHEIR 1994, GRANT 1993, ISAKSEN 1999, JAHN 1999, JULIAN-
REYNIER 1994, RUTLEDGE 1986, STEFOS 1999, WESTON 1993). In den Arbeiten von
Meinel und Bernaschek wurden ausgepréagte Unterschiede bei den Erkennungsraten von fetalen
Fehlbildungen zwischen niedergelassenen Kollegen und prénatalen Zentren ausgemacht. Dabel
entstanden Schwankungen zwischen 22 und 90 % (BERNASCHEK 1996, MEINEL 1995).

Mangelnder Erfahrungsstand der Untersucher an der Charité Berlin machte einen Prozentsatz von
0,25 % aus und ist erfreulicherweise zu vernachlassigen. Bel zwei Befunden, die zunéchst as
falsch-positiv bewertet wurden, war durch eine Korrektur seitens der Pathologen der Befund mit
ein- bis zweimonatiger Verspatung bestétigt worden. Dabei handelte es sich um einen Ventrikel-
septumdefekt und die Diagnose von polyzystischen Nieren. Diese Befunde wurden der Kategorie
falsch-positiv zugerechnet. In der Charité Berlin als Perinatalzentrum arbeiten zum einen viele
erfahrene Untersucher, zum anderen konnen junge Kollegen erfahrene Kollegen bel schwierigen
Fragen konsultieren.
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Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Die Bewertung der Ausbildung der Prénataldiagnostiker ist durch unterschiedliche Ausbildungs-
orte, unterschiedliche Arbeitserfahrung und subjektives Vermogen erschwert, trotzdem ist hier ein
grofdes Fehlerpotential auszumachen. Die Ausbildung besitzt als Fehlerfaktor ein enormes
Gewicht, sowohl im Vergleich innerhalb einer Klinik wie auch beim Vergleich mehrerer Kliniken
untereinander. Grundlegende mangelnde Erfahrung bei erst kurzer Arbeitstétigkeit wie auch
Seltenheit von Fehlbildungen spielt hier eine Rolle. In einer grof3en Klinik mit vielen Patienten ist
es oftmals schwierig, den jungen Kollegen ausreichend Zeit mit einem Ausbilder zu ermdglichen.
Eine Fehldiagnose 18sst sich jedoch oft schwer an dieser Ursache festmachen.

Die Zunahme von falsch-positiven (25 zu 34 %) und die Abnahme von falsch-negativen (24 zu
6 %) Diagnosen im Verhdltnis von Diagnosen zu Verdachtsdiagnosen spricht fir eine Uberdia-
gnostizierung von Fehlbildungen, die aus der Vorsichtigkeit junger Kollegen resultieren kann, die
nichts Gbersehen mochten. Aus diesem Grund ist es erforderlich, den jungen Kollegen ausreichend
Unterstiitzung zu geben und auch fir Nachfragen zur Verfigung zu stehen (BOLLMANN 1990).

O: Fehlbildungen oder Erkrankungen bei der Schwangeren

Tabelle 46: Fehlbildungen oder Erkrankungen bei der Schwangeren

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 0,15

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Erkrankungen der Schwangeren sind zu therapieren und sie ist erneut zu bestellen. Liegen
Fehlbildungen, nicht oder nur langfristig therapierbare Erkrankungen vor, ist intensiv (hoher
Zeitaufwand, erfahrener Untersucher) oder mit Einsatz invasiver Therapie zu untersuchen.

P: Dokumentation: unzureichende Information fiir den Pathologen durch fehlerhafte oder

unzureichende Dokumentation

Tabelle 47: Probleme bei der Dokumentation

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 0,15

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Eine Qualitétskontrolle der Befunde kann nur durch die Obduktion des betroffenen Fetus
gewdhrleistet werden. Bei ungentigendem Informationsfluss zwischen pranataler Diagnostik und
Pathologie konnen durch eine nicht den Vorbefunden entsprechende Obduktion entscheidende
Befunde Ubersehen werden, die sich spéter nicht mehr rekonstruieren lassen. Dabei konnen sich
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fur den Pathologen und den Prénatalmediziner bei unzureichenden Befunden auch entsprechende
rechtliche Konseguenzen ergeben. Eine interdisziplindre Kommunikation ist mitentscheidend fir
die Qualitét der Untersuchung, da fehlende Ergebnisse und Hinweise die Diagnose erschweren.

Q: unterschiedliche Definition von Diagnosen

Tabelle 48: Unterschiedliche Definition von Diagnosen

Nennung bei Hiiufigkeit als
Fehlerursache bei %

Vorliegende Arbeit 0,15

Keine weiteren Nennungen in anderen Studien -

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

Identische Befunde konnen durch eine verwirrende Nomenklatur als abweichende Befunde
gewertet werden. Voraussetzung fur die interdisziplindre Zusammenarbeit sind Konventionen tber
die verwendete Fachsprache. Dabei ist die Verwendung einer reproduzierbaren, die Befunde
eindeutig beschreibenden Fachsprache von Bedeutung. Eine gemeinsame Terminologie dient dem
gegenseitigem Verstandnis bei Diskussionen und Interpretationen von Befunden, der interdiszipli-
ndren Recherchierbarkeit, der Erhebung von Statistiken und der Verwaltung von Informationen.
Fur das pranatale und autoptische Untersuchungsprotokoll gilt die fachsprachliche Standardisie-
rung: Diagnosen, Befunde (dynamische und morphologische Befundbeschreibungen) und Loka-
lisation (Anatomie, Topographie). Zur Zeit wird in Deutschland und damit am Institut fir Patho-
logie und der Charité Frauenklinik die Terminologie der ICD 10 verwendet. Dabei ist die Bezeich-
nung pathologischer Untersuchungsbefunde durch die gesetzliche Codierungspflicht durch die
ICD 10 vereinheitlicht, ebenso die Bezeichnung vorgenommener Untersuchungen durch die
ICPM. Die Kodierung in den autoptischen Protokollen wird oft erst nachtréglich durchgefihrt. Die
Zuordnung von umgangssprachlichen Diagnosen zu ICD-Codes stellt dabel eine nachtrégliche
Fehlerquelle dar. Einzelne Terminologien werden ohne inhaltliche Ubereinstimmung synonymisch
verwendet.

Zusammenfassung der Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements
Maoglichst friihzeitige Sektion des Feten
Bessere und kiirzere Lagerung und Transport des Feten
Einsatz schonender Abbruchverfahren
Intensive Ausbildung sicherstellen
Konsultation durch erfahrene Kollegen ermdglichen
Bel Oligohydramnie Fruchtwasser-Instillation, Drehung des Kindes, Umlagerung der Patientin
Bel maternaler Adipositas: erfahrene Untersucher, intensive Untersuchung
Bel Schallauslschung Wendung des Kindes, Umlagerung der Patientin
Vermehrt Verwendung von Vierkammerblick, cw-Doppler, Verwendung von Videosequenzen
Kenntnis der verwendeten Ultraschalltechnik, Wartung
Bel friher SSW Wiederbestellung der Patientin in spaterer SSW
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5.4 Ausblick auf die Arbeit von Prinataldiagnostik und Fetalpathologie

In die Prénataldiagnostik und Fetalpathologie sind viele Untersucher mit unterschiedlichem
Ausbildungs- und Erfahrungsstand eingebunden, deren Institute und Kliniken unterschiedlich
technisch ausgestattet sind. Der zur Verfliigung stehende Zeitraum zur Bearbeitung eines Falles
hangt von den klinischen Gegebenheiten ab.

Der Anspruch auf Gesundheit des Ungeborenen tibt einen groRRen Druck auf das Handeln der Arzte
aus. Aus diesem Grund sind solche Analysen fir die Qualitdtssicherung eines pranatalen Zentrums
regelméaldig notwendig. Zudem muss es einen Dialog geben, um Missversténdnissen zu begegnen
und eine weitere Verbesserung der interdisziplindgren Arbeit zu ermdglichen. Diese Arbeit soll
dazu beitragen, Schwachpunkte aufzuzeigen, da nur mit ihrer Kenntnis etwas gegen sie
unternommen werden kann. Ziel ist es, die Verbesserungsvorschlage zu tberdenken und eventuell
in die tagliche Praxis zu Ubernehmen.
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6 Zusammenfassung

Fallgruppe
In der vorliegenden Arbeit wurden 119 Autopsiefélle, davon 77 % induzierte Aborte, 9 %
Spontanaborte und 11 % Totgeborene an der Frauenklinik der Charité Berlin aus dem Jahr 2000
ausgewertet.

Ergebnisse aller Befunde

Es wurden adle pranatalen sonographischen und postmortalen pathologischen Befunde der
betrachteten Falle miteinander verglichen und auf Ubereinstimmung tberpriift. Insgesamt wurden
801 Einzeldiagnosen untersucht, deren Auswertung in 38,75 % identische Befunde ergab. Bei 8 %
dieser Befunde mit bestétigten klinisch-pranatalen Diagnosen wurden durch die Fetalautopsie
wesentliche Zusatzbefunde mit mdglichen Auswirkungen auf das Schwangerschaftsmanagement
oder das Wiederholungsrisiko erhoben. Der Anteil an falsch-negativen Diagnosen betrug 24 %
aler Befunde. Der Anteil an falsch-positiven Diagnosen belief sich auf 25 % aller Befunde. 12 %
der pranatal-sonographisch erhobenen Diagnosen konnten nicht mehr durch die pathologische
Untersuchung verifiziert werden. Bei 0,25 % waren die Befunde inkomplett und lief3en sich
ebenfalls nicht in der pathol ogischen Untersuchung bestétigen.

Im Gegensaiz zu den Ergebnissen aler Einzelbefunde war die Zuverl&ssigkeit der
sonographischen Hauptdiagnosen der betrachteten Félle bedeutend besser. So waren unter den
Totgeburten 90 % der pranatal-sonographischen Hauptdiagnosen korrekt, 5 % waren falsch-positiv
und 5 % falsch-negativ. In der Gruppe der Spontanaborte und weiteren Abbriiche waren es 100 %
identische Hauptdiagnosen.

Ergebnisse der Diagnosen zur Beendigung der Schwangerschaft

Bel den induzierten Aborten gab es 89 % korrekte sonographische Hauptdiagnosen, 4,3 % falsch-
positive und 6,7 % nicht-verifizierbare Hauptdiagnosen. Durch die zusétzliche Einbeziehung
genetischer Diagnostik zeigte sich, dass der Anteil an korrekt erhobenen Diagnosen zur
Beendigung der Schwangerschaft an der Charité Berlin im Jahr 2000 sogar bel 94 % lag.

Ursachen von Fehldiagnosen in anderen Studien

Fehlerursachen aus anderen Studien in der Literatur werden im Kapitel 5.3.2 zusammengefasst.
Die im Rahmen der vorliegenden Arbeit gefundenen Fehlerursachen decken sich im wesentlichen
mit den Fehlerursachen, die von anderen Autoren genannt werden. Eine Haufigkeitsgruppierung
der Ursachen ist bisher, wie in der vorliegenden Arbeit geschehen, in anderen Studien noch nicht
vorgenommen worden.
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Ursachen der Fehldiagnosen

Dabei gehorten zu den haufigsten Ursachen:

Tabelle 49: Ursachen der Fehldiagnosen

Fehlerursachen Haufigkeit in Prozent
Kleinheit des Objekts 32

Frihe Schwangerschaftswoche 7,2
Artifizielle Befunde durch Autolyse 7,1

M angel nde topographi sche Zuordnung 6,8
Austrocknung 5

Schéden bel Passage des Geburtskanals 4,8
Songtiges 37,1

Summe 100

Vorschlige zur Optimierung des perinatalen Managements

In dieser Arbeit wurden erstmalig Haufigkeiten von Fehlerursachen herausgearbeitet, die es
ermoglichen, konkrete Verbesserungen einzufihren. Diese wurden im Abschnitt 5.3.2 erlautert
und hier kurz zusammengefasst.

Maoglichst friihzeitige Sektion des Feten

Bessere und kiirzere Lagerung und Transport des Feten

Einsatz schonender Abbruchverfahren

Intensive Ausbildung sicherstellen

Konsultation durch erfahrene Kollegen ermdglichen

Bel Oligohydramnie Fruchtwasser-Instillation, Drehung des Kindes, Umlagerung der Patientin
Bel maternaler Adipositas: erfahrene Untersucher, intensive Untersuchung

Bel Schallaus 6schung Wendung des Kindes, Umlagerung der Patientin

Vermehrt Verwendung von Vierkammerblick, cw-Doppler, Verwendung von Videosequenzen
Kenntnis der verwendeten Ultraschalltechnik, Wartung

Bel friher SSW Wiederbestellung der Patientin in spaterer SSW

Untersuchungskatalog

Fur die Fetalautopsie und Prénataldiagnostik ergeben sich bei einer Untersuchung der Fehler-
ursachen von Fehldiagnosen Méglichkeiten zur Verbesserung der eigenen Strategien und des
Managements. Ein Untersuchungskatalog kann ein wertvolles Instrument der Ausbildung,
Koordination und der Verbreitung von speziellem Diagnostikwissen werden. Durch die
Darstellung der Arbeitsrahmen von Pranataldiagnostik und Fetalpathologie sollten die
Kommunikation und die interdisziplinare Zusammenarbeit systematisiert und starker aufeinander
bezogen werden.
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Abkiirzungen

Tabelle 50: Abkiirzungsverzeichnis

Abkiirzung Bedeutung

AFI Amnionfluss gkeitsindex

AFP Alphafetoprotein

APD Anterioposteriore Durchmesser
ASD Atriumseptumdef ekt

ATD Abdomenquerdurchmesser

AU Abdomenumfang

AVSD Atriumseptumdef ekt

BPD Biparietaler Durchmesser

CEB Cerebellum- Durchmesser

CHD Congenital heart diseases

CHILD Charité-Interdisciplinary-linked-database
CMV Cytomegalievirus

CPA Color-Power-Angiosonographie
CW Continuous-Wave-Doppler

EU Extrauteringraviditét

FL Femurlange

FOD Fronto-okzipitaler Durchmesser
FS Fruchtsackdurchmesser

GIT Gastrointestinaltrakt

HL Humerusldnge

HLH Hypoplastisches Linksherzsyndrom
ISTA Aortenisthmusstenose

IUFD Intrauterine fetal death

IUGR Intrauterine growth retardation
KU Kopfumfang

LKGS Lippen-Kiefer-Gaumen-Spalte
NIHF Nicht immunologischer Hydrops fetalis
NT Nuchal translucency

OR Odds Ratio

PIA Professional Image Archiving
PKU Phenylketonurie

PW Pul sed-Wave-Doppler

SAB Subarachnoidal blutung

SIH Schwangerschaftsinduzierte Hypertonie
SPP Society for Pediatric Pathology
SSL Scheitel-Steil3-L ange

SSW Schwangerschaftswoche

TAC Truncus arteriosus communis

TP Truncus pulmonalis

TQD Thoraxquerdurchmesser

US Ultraschall

VCC V entricul ocoronare Comunication
VKB Vierkammerblick

VSD V entrikel septumdefekt

ZNS Zentralnervensystem




Anhang

Zentrales
Nervensystem

Kardiovaskuléres
System

Respirationstrakt

Gastrointestinaltrakt

Nieren und ableitende
Harnwege

Skelettsystem

In situ

Hydrozephalus: Formalininjektion durch Fontanellen in Ventrikel; Kalotte entfernen, Gehirnentnahme: frontal
16sen unter Mitnahme der Bulbi olfactorii, Chiasma opticum. Nn. Optici, Hypophysenstiel und Tentorium
cerebelli durchtrennen, Medulla oblongata tief absetzen

Anenzephalus: von Schédelbasis Area cerebrovascul osa einbetten

Fehlbildung des IV. Ventrikels:

Arnold-Chiari-Fehlbildung: von dorsal HWS und Os occipitale eréffnen, Entnahme von Hirn mit Medulla
oblongata und Ruckenmark der HWSandy-Walker-Malformation: von dorsal HWS und Os occipital e eréffnen,
GroRhirnpraparation, Tentorium cerebelli durchtrennen, Membran Uber V. Ventrikel stumpf 16sen, Medulla
oblongata/ angrenzendes RM der HWS durchtrennen

Myelomeningozele: ovalére Sektion, Zele und Segmente proximal und distal der Spalte einbetten,
Aufarbeitung in Querschnitten

In situ

Atypische Herzposition

Herzfehler: Herzbasis mit Abgang und Verlauf der gro3en Arterien, Vorhofe mit Lungenvenen, Isthmus aortae,
Ductus arteriosus

In situ/ am Herz-Lungenpaket: Segmentanalyse nach Anderson

Stereomikroskopie: Herz/ GefaBie: ggf. bei Feten, immer bei Embryonen

Mikroskopie:_pathologisches Segment/ ggf. komplett einbetten

In situ

Lungengewebesequestration: arterieller Zufluf3 und vendser AbfluB3, Brust- und Bauchaorta und -aste
darstellen, oberflachliche Pleuragefale/ aberrante Aste aus Brustwand abkléren

Lungen nach Entnahme:

Lungenzysten/ zystische adenomatoide Malformation: Frontalschnitte, Zystengrofie; Mikroskopie:
Parallelschnitte entnehmen und einbetten

Lungenhypoplasie: Lungen-K6rpergewichts-Quotient

Stereomikroskopie:

Larynxatresie: sondieren; Mikroskopie:_Larynxsegment quer einbetten und aufstufen

In situ

Rotationsstorungen: Nonrotation: Duodenum rechts neben A. mesenterica superior mit direktem geraden
Ubergang in das Jejunum, 1leummiindung von rechts nach links, Zoekum links; Malrotation: Zékum und
Appendix in Oberbauchmitte,

Darmatresie/ Analatresie: Lokalisation, Gefél3versorgung/ Hohe des blind endenden Rektums;
Mikroskopie:_Block - atretisches Segment mit proximalem und distalem Ubergang/ Block - atretisches
Segment mit proximalem Anteil

Stereomikroskopie:

Kloake: sondieren, ggf. Block von Harnblase (Uterus/ Vagina), Rektum

In situ

Nierengrofie, Nierenbecken, Ureterabgang, Gefalle

Zystennieren: Zystengrofde, -lokalisation, Rinden-Markstruktur

Stereomikroskopie

Ureterabgangsstenose/miindungsstenose in Harnblase: sondieren; Mikroskopie:_Block vom Ureterabgang/-
einmiindung in Harnblase

Stereomikroskopie

Urethrastenose: sondieren (cave: Urethralfalten aufschneiden);

Mikroskopie:_Block vom Urethraabgang-Verlauf mit Symphyse und angrenzenden Schambeinen
Prune-belly-Sequenz: Block von Harnblasenwand, Bauchdecke, Riickenmarksegment

Verdacht auf Skelettdysplasie: Postmortales Radiogramm (eventuell gezielte Aufnahme)
Mikroskopie
Femur, Rippe, ein befallener ganzer langer Réhrenknochen mit enchondraler Ossifikationszone

Abbildung 17: Befundabhiingiges Vorgehen bei Fehlbildungen des Fetus (TENNSTEDT 2000)



Danksagung

Fir die Forderung der Arbeit, die Uberlassung des Themas und die standige Begleitung machte ich
mich bel meinem Lehrer Herrn Prof. Dr. Rainer Bollmann, Leiter des Funktionsbereiches
,» Prénatale Diagnostik und Therapie“ bedanken.

Herrn Prof. Dr. M. Vogel, Leiter der Abteilung fir Paidopathologie und Plazentologie des Instituts
fur Pathologie der Charité danke ich fir die intensive fachliche Betreuung der Arbeit.

Fir die umfassende Unterstitzung in technischen Fragen die intensive sténdige
Diskussionsbereitschaft bedanke ich mich herzlich bei Herrn Dr. Peter Hufnagl, Institut fr
Pathologie der Charité.

Meinen Dank mdchte ich Frau Dr. habil. Cornelia Tennstedt, Institut fir Pathologie der Charité,
fur ihre Hilfe, den pathologischen Tell dieser Arbeit betreffend, und die vielen wertvollen Rat-
schléage aussprechen.

Ganz besonders danke ich meinem Freund Jens Jakob, der mich in alen Phasen dieser Arbeit
unterstiitzt hat, wo er nur konnte, fir seine konstruktive Kritik und sein offenes Ohr.

Sonke Lorenz schulde ich grofien Dank fur seine Hilfe am Layout dieser Arbeit.

Der Arbeitsgruppe "Automatisierte Mikroskopbildanalyse® danke ich fir die ausgesprochen
angenehme Arbeitsatmosphére, in der ich mich sehr wohlgefiihlt habe. Mein Dank geht an Jorg,
Martin, Kai, Kathrin, Peter, Karsten, Stefan, Rainer und Thorsten.

Be meinen Eltern und meiner Schwester bedanke ich mich herzlich for den regen
Gedankenaustausch und die Unterstiitzung in der ganzen Zeit.



Eidesstattliche Erklirung

Gemal3 Dissertationsordnung der Charité

Hiermit erklare ich, Anna Bergann, dass die vorgelegte Promotionsarbeit mit dem
Thema ,,Mdoglichkeiten und Grenzen des Vergleichs von pranatalen sonographischen
und autoptischen Untersuchungsergebnissen in der fetalen Diagnostik® von mir selbst
und ohne die zuléssige Hilfe Dritter verfasst wurde. Sie stellt keine Kopie anderer
Arbeiten dar, auch nicht in Teilen. Die benutzten Hilfsmittel sowie die Literatur sind
vollstandig angegeben, es wurden keine anderen a's die angegeben Hilfsmittel verwandt.
Weiterhin erklére ich, dass keine staatsanwaltlichen Ermittlungsverfahren gegen mich
anhéangig sind, von mir weder friher noch gleichzeitig ein Dissertationsverfahren
durchgefiihrt oder angemeldet wurde, die beschriebenen Ergebnisse selbst gewonnen
wurden, sowie die Zusammenarbeit mit anderen Wissenschaftlerinnen und
Wissenschaftlern vollstandig angegeben sind und mir die geltende Dissertationsordnung
bekannt ist.

Berlin, den 13.01.2003 AnnaBergann



