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Zusammenfassung

Einleitung

In etwa 30% aller Zwillingsschwangerschaften teilen sich die beiden Feten eine gemeinsame
Plazenta und werden daher als monochoriale Zwillinge bezeichnet. Typischerweise sind
dabei GefdBanastomosen vorhanden, welche die beiden fetalen Kreisldufe miteinander
verbinden. Diese Verbindungen sind mitunter ein Grund, dass die Mortalitdts- und
Morbiditétsrisiken gegeniiber dichorialen Zwillingen (zwei getrennte Plazenten) erhoht sind.
Als Komplikation ist dabei vor allem das feto-fetale Transfusionssyndrom (twin-to-twin
transfusion syndrome, TTTS) zu nennen, welches bei rund 15% der monochorialen Gemini
auftritt. Goldstandard und bislang einzige kausale Therapie des TTTS ist die intrauterine
Lasertherapie. Eine weitere, aber seltenere Form der interfetalen Transfusion fiihrt zu einem
chronischen Blutverlust eines Zwillings und zur Blutiiberladung des anderen Zwillings, was
als twin anemia-polycythemia sequence (TAPS) bezeichnet wird und ebenfalls mittels
Lasertherapie behandelt werden kann. In Situationen, wo eine Lasertherapie nicht mdglich
oder zielfiihrend ist, kann ein selektiver Fetozid mittels Nabelschnurokklusion (cord
occlusion, CO) erfolgen, um zumindest ein Kind zu retten. Perinatales Outcome und
Komplikationen dieser Therapie sollen im Folgenden beschrieben und mittels retrospektiver

Datenanalyse dargelegt werden.

Methoden

Retrospektive Analyse der an der Grazer Universititsklinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe betreuten monochorialen Zwillingsschwangerschaften mit feto-fetalen
Transfusionssyndromen. Die Datenerhebung erfolgte aus bestehenden Datenbanken PIA
(ViewPoint) sowie Open MEDOCS. Informationen zu extern gebdrenden Patientinnen

wurden von den jeweiligen Krankenhdusern angefordert und tibermittelt.

Ergebnisse

94,1% in die Studienpopulation eingeschlossenen monochorialen Schwangerschaften waren
von isoliertem TTTS betroffen, 2,1% von TAPS und 3,2% von einem kombinierten
Krankheitsbild aus TTTS und TAPS. Der iiberwiegende Anteil der intrauterinen
Interventionen war die fetoskopische Laserablation (FLA) mit 86,2% (n=162), in 13,8%
(n=26) wurde eine CO durchgefiihrt.
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Das mittlere Gestationsalter zum Zeitpunkt der Intervention lag bei 20+4 SSW bei FLA und
20+0 SSW fiir CO. Die meisten TTTS- Fille wurden den Quintero-Stadien II und III
zugeordnet (insgesamt 74,3%).

Die Uberlebensraten nach Geburt waren insgesamt hoch. In 92,0% wurde mindestens ein
lebendes Kind geboren. Nach FLA bei TTTS (inklusive TTTS+TAPS Féllen) wurden in
69,2% zwei lebende Kinder geboren. Nach CO fiiberlebte in 95,8% der verbleibende
Zwilling.

Das mittlere Gestationsalter bei Geburt lag nach CO (34,5 SSW) hoher als nach FLA (32,1
SSW). Das Intervall zwischen Intervention und Geburt lag im Mittel bei 77,5 Tagen. (11,1
Wochen)

Die perinatale Morbiditidt war insgesamt moderat, die hdufigste Komplikation stellte das

RDS (20,4%) dar. Miitterlicherseits war die hdufigste Komplikation ein PPROM (26,1%)

In der TTTS-Gruppe die mit FLA behandelt wurde, kam es in 18,2% zu einem intrauterinen
Fruchttod eines Zwillings und in 5,3% beider Zwillinge. Postinterventionell entwickelten
1,9% ein TAPS, 0,7% ein TTTS Rezidiv. In 2,9% wurde nach der FLA aufgrund von fetalen

Komplikationen eine CO erforderlich.

Schlussfolgerung

Monochoriale Zwillingsschwangerschaften mit TTTS und TAPS sind mit erheblicher fetaler
und perinataler Morbiditidt und Mortalitét verbunden. Die fetoskopische Laserablation ist
mit einer hohen Uberlebensrate assoziiert.

Die Nabelschnurokklusion erwies sich als sinnvolle Strategie mit relevanten
Uberlebensraten des Co-Zwillings, wenn eine Laserablation nicht méoglich oder nicht
zielfiilhrend war. Die Ergebnisse dieser Arbeit stehen in guter Ubereinstimmung mit
bisherigen, internationalen Studien.

Insgesamt verdeutlichen die Ergebnisse die Bedeutung der friihzeitigen Diagnostik und
Wichtigkeit der Versorgung und Nachbetreuung in spezialisierten Zentren.

Um langfristige neurologische Outcomes zu definieren, sind weitere Studien und eine

bessere Nachverfolgung der Schwangeren notwendig.
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Abstract

Introduction

In approximately 30% of all twin pregnancies, the two fetuses share a common placenta and
are therefore called monochorionic twins. Typically, vascular anastomoses connecting the
two fetal circulations are present. These connections are the main reasons for increased fetal
and perinatal mortality and morbidity compared to dichorionic twins (two separate
placentas). The main complication is twin-to-twin transfusion syndrome (TTTS), which
occurs in approximately 15% of monochorionic multiple pregnancies. The gold standard and
currently the only causal therapy for TTTS is intrauterine laser therapy. Another, though
rarer, form of inter-fetal transfusion leads to chronic blood loss in one twin and blood
overload in the other, which is called twin anemia-polycythemia sequence (TAPS) and can
also be treated with laser therapy. In situations where laser therapy is not possible or
effective, selective feticide can be performed via umbilical cord occlusion (CO) in order to
save at least one child. The perinatal outcomes and complications of this therapy are

described below and illustrated through of a retrospective data analysis.

Methods

Retrospective analysis of monochorionic twin pregnancies with TTTS or TAPS treated at
the Department of Obstetrics and Gynecology at the Medical University of Graz. Data was
collected from the PIA (ViewPoint) and Open MEDOCS databases. Information on patients

who gave birth externally was requested and transmitted by the respective hospitals.
Results

94.1% of the monochorionic pregnancies included in the study population were affected by
isolated TTTS, 2.1% by TAPS, and 3.2% by a combined presentation of TTTS and TAPS.
The main prenatal intervention was fetoscopic laser ablation (FLA), accounting for 86.2%

(n=162). In 13.8% (n=26) CO was performed.

The mean gestational age at the time of intervention was 20+4 weeks for FLA and 20+0

weeks for CO. Most TTTS cases were classified as Quintero stages I and III (in total 74.3%).



Overall, postnatal survival rates were high. In 92.0% of cases, at least one live infant was
born. Following FLA for TTTS (including TTTS+TAPS), there were two liveborn infants
in 69.2% of cases. Following CO, the remaining twin survived in 95.8% of cases.

The mean gestational age at birth was higher following CO (34.5 weeks) than following
FLA (32.1 weeks). The mean interval between intervention and birth was 77.5 days (11.1

weeks).

Perinatal morbidity was moderate. The most common complication was RDS (20.4%). The

most common maternal complication was PPROM (26.1%).

In the TTTS group treated with FLA, intrauterine fetal death occurred in 18.2% of cases for
one twin and in 5.3% of cases for both twins. Post intervention, 1.9% developed TAPS, 0.7%

a recurrence of TTTS. In 2.9% of cases, CO was required after the FLA.

Conclusion

Monochorionic twin pregnancies with TTTS and TAPS are associated with significant fetal
and perinatal morbidity and mortality. In most cases, FLA was associated with high survival
rates. If FLA was not possible, cord occlusion was a useful option with relevant survival
rates of the co-twin.

The results of this study align with international research. Overall, the findings highlight the
importance of early diagnosis and the need for care and follow-up in specialized centers.
Additional research and extended follow- up are needed to clarify the long-term neurological

outcome.
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1. Einfiihrung

1.1 Inzidenz der Mehrlingsgraviditat

Um die Inzidenz einer eintretenden Mehrlingsschwangerschaft zu berechnen, wurde im 19.
Jahrhundert die ,,Hellinsche Regel*“ beschrieben. Folglich betrdgt die Wahrscheinlichkeit
einer Zwillingsgeburt 1:85 (=1,18%). Fiir hohergradige Mehrlingsgeburten berechnete man
1:85 2 fiir Drillinge, 1:85 3 fiir Vierlinge und 1:85 * fiir Fiinflinge. (1) Heutzutage ist diese
Regel nur noch annidherungsweise anwendbar, da der Einsatz reproduktiver Techniken die
Haufigkeit der  Mehrlingsgeburten erhéht hat und  sich  folglich  die
Wabhrscheinlichkeitsverhéltnisse verdandert haben. (2)

Im Jahr 2022 wurden in Osterreich 81.720 Lebendgeburten verzeichnet, davon 1.173
Mehrlingsgeburten. (1,4 %) (3)

Jahr | Zusammen | Einzelgeburten | Mehrlingsgeburten | Mehrlingsgeborene
2011 | 76969 75576 1393 2827
2012 | 77948 76705 1243 2507
2013 | 78235 76900 1335 2702
2014 | 80667 79357 1310 2638
2015 | 83324 82009 1315 2653
2016 | 86580 85218 1362 2747
2017 | 86558 85204 1354 2723
2018 | 84490 83190 1300 2622
2019 | 83935 82676 1259 2537
2020 | 82717 81529 1188 2391
2021 | 85120 83870 1250 2517
2022 | 81720 80547 1173 2362

Tabelle 1 Statistik Einlings- und Mehrlingsgeburten Osterreich [3]

Laut dem IVF-Jahresbericht 2021 liegt der Anteil an Zwillingsgeburten der stimulierten
Schwangerschaften bei 7,5%. (4)

Weltweite retrospektive Datenanalysen beschreiben sogar einen Zwillingsanteil von bis zu

30% der durch assistierte Reproduktion entstandenen Schwangerschaften. (5) (6) (7)



1.2 Entstehung von Mehrlingen

Bei der Entstehung einer Mehrlingsgraviditdit lassen sich  grob  zwei
Entstehungsmoglichkeiten entscheiden. Der groBere Anteil, etwa zwei Drittel der
Zwillingsschwangerschaften, entsteht durch zwei verschiedene FEizellen, die von
unterschiedlichen Spermien befruchtet werden. Sie werden als dizygote (zweieiige,
fraternale) Zwillinge bezeichnet. Ihre genetischen Gemeinsamkeiten entsprechen jenen von
zu unterschiedlichen Zeitpunkten geborenen Geschwistern; somit sind auch unterschiedliche
Geschlechter moglich. Weitere Embryonalentwicklungen laufen getrennt voneinander ab,
jeder Zwilling hat seine eigene Plazenta und liegt in seiner eigenen Fruchthdhle. Die zwei
Plazenten konnen zwar unter Umstdnden makroskopisch zusammenhéngen, allerdings
besteht zwischen den beiden fetalen Kreislaufen keine Verbindung, wodurch diese Form der

Geminigraviditdt mit geringeren Risiken behaftet ist. (1)

Bei einem kleineren Anteil von etwa einem Drittel wird nur eine einzige Eizelle von einem
Spermium befruchtet. Man bezeichnet diese als monozygot (eineiig oder ident). Im Laufe
der frithen Embryonalentwicklung erfolgt eine Teilung der Embryonalanlagen, wodurch
zwei Embryonen mit genetisch identem Erbgut und demzufolge gleichem Geschlecht
heranwachsen.

Eine wichtige Unterscheidung bei monozygoten Zwillingsschwangerschaften betrifft die
Anzahl der Amnionhdhlen, also der Fruchtblasen, in denen sich die Embryonen entwickeln.
Diese hingt vom Zeitpunkt der Trennung der Embryonalanlagen ab. Erfolgt die Teilung
frither, entwickelt sich in der Regel eine diamniale Konstellation, bei der jeder Embryo seine
eigene Fruchtblase entwickelt. In diesem Fall teilen sich die beiden Zwillinge eine Plazenta,
sind jedoch durch eine Membran innerhalb der gemeinsamen Chorionhohle voneinander
abgegrenzt. Bei spiterer Teilung kommt es zur Ausbildung einer monoamnialen
Schwangerschatft, bei der sich die beiden Zwillinge nicht nur die Plazenta, sondern auch die
Fruchthohle teilen. Bei Letzterem kann es in seltenen Fillen (etwa 1%), bei sehr spiter,
unvollstindiger Teilung der Embryonalanlagen zu Verwachsungen an verschiedenen
Korperstellen, hdufig im Brustbereich, kommen, was als ,siamesische Zwillinge

bezeichnet wird. (1)
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Abbildung 1: Einteilung monozygoter Zwillinge nach Zeitpunkt der Trennung [8]:

A: Bei frither Trennung innerhalb der Tubenpassage (bis Tag 4), entstehen in der Regel zwei

getrennte Chorionhdhlen, zwei Amnionsédcke und zwei Plazenten (dichorial diamnial). Dies ist nur in

30% der monozygoten Zwillinge der Fall.

B: In den meisten Fillen (70%), erfolgt die Anlagentrennung zwischen 4. und 8. Tag. Die Zwillinge

teilen sich eine Plazenta aber nicht die Amnionhéhle (monochorial diamnial).

C: Nach dem 8. Tag befinden sich die Zwillinge in einer einzelnen Amnionhdhle (monochorial

monoamnial).

D: Selten, in ungefahr 1% der monochorialen Zwillinge, konnen sich die Embryonalanlagen nicht vor

dem 13. Tag voneinander abgliedern. Daraus ergeben sich sogenannte siamesische Zwillinge mit

Doppelbildungen.



1.3 Diagnostik der Amnion- und Chorionverhiltnisse

Die Feststellung der Chorion- und Amnionverhiltnisse erfolgt am zuverldssigsten im ersten
Schwangerschaftsdrittel mittels Ultraschalls. Wichtige sonografische Parameter sind dabei
das Lambda-Zeichen und das T-Zeichen. Diese sind an der Stelle zu untersuchen, an der die

Amnionmembran in die Plazenta inseriert. (9)

Das Lambda-Zeichen entsteht durch die verschmolzenen Chorionmembranen, die als eine
dicke Schicht erkennbar sind, und die Amnionmembranen, die als zwei diinne Schichten
erkennbar sind. Gemeinsam sehen sie aus wie ein Lambda. Ist dieses Zeichen zu sehen, geht

man von dichorialen diamnialen Zwillingen aus. (9)

Abbildung 2: Lambda- und T-sign [9]

Beim sogenannten T-Zeichen, das bei monochorialen, diamnialen Schwangerschaften
sichtbar ist, ldsst sich sonografisch keine Chorionschicht erkennen. Die diinnen

Amnionschichten zeigen eine Form, dhnlich dem Buchstaben ,,T. (9)

Die Bestimmung der Chorionizitét kann bereits ab der 7. Schwangerschaftswoche erfolgen.
Sie sollte bis spdtestens 13+6 Schwangerschaftswoche festgelegt und dokumentiert werden,
da zu spéterem Zeitpunkt die Differenzierung komplizierter wird und damit das Risiko fiir
Fehlklassifikation ansteigt. (10) (11) (12)

Entsprechend werden Félle beschrieben, in denen das Lambda-Zeichen nach der 20.
Schwangerschaftswoche génzlich verschwunden war und im Ultraschall nicht mehr
zuverléssig zwischen mono- oder dichorial differenziert werden konnte. (12) Des Weiteren
kann in fortgeschrittenen Schwangerschaftswochen eine Faltung der Chorionplatte

falschlicherweise als Lambda gedeutet und so falsch klassifiziert werden. (11)



Lasst sich keines der beiden Zeichen und somit keine Trennmembran feststellen, spricht dies
fiir monochoriale, monoamniale Zwillinge. (12)

Ist die Zuordnung {iiber einen abdominellen und einen transvaginalen Ultraschall nicht
eindeutig, wird angeraten, ein erfahrenes Zentrum zur Beratung zuzuziehen. Im Zweifelsfall
ist es sicherer, von einer monochorialen Mehrlingsschwangerschaft auszugehen, da diese die

groferen Risiken mit sich bringt und strengeren Kontrollen unterliegt. (9)

1.4 Monitoring

Das Monitoring von Zwillingsschwangerschaften richtet sich nach mdoglichen fetalen
Komplikationen und Risiken der Schwangerschaft. Demzufolge ist fiir monochoriale
Zwillingsschwangerschaften ein engmaschigeres Monitoring vorgesehen als fiir dichoriale
Mehrlinge. Unkomplizierte monochoriale Zwillingsschwangerschaften werden dabei in
zweiwochigen Abstéinden untersucht. Diese Untersuchungen sollten seriell Biometrie und
Dopplerultraschall beinhalten und besonderes Augenmerk auf die Fruchtwassermengen

legen, um die mdgliche Entstehung eines TTTS friihzeitig zu erkennen. (10)
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11-14
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Abbildung 3: Monitoring unkomplizierter monochorialer Zwillingsschwangerschaften [10]



1.5 Spezielles Risikoprofil monochorialer Zwillingsschwangerschaften

Die perinatale Mortalitdtsrate von Zwillingen iiberschreitet die von Einlingen um das Drei-
bis Siebenfache. Monochoriale Schwangerschaften weisen im Vergleich zu dichorialen
Zwillingen ein deutlich hoheres Komplikationsrisiko auf. (13) Das individuelle Risikoprofil
wird dabei vor allem durch die Verteilung der vaskuldren Anastomosen, die die fetalen
Kreisldufe miteinander verbinden, bestimmt. (14)

Die Wahrscheinlichkeit, im Laufe der Schwangerschaft mit monochorialen Gemini
Komplikationen zu erleiden, liegt bei etwa 25%. (15) Vor allem sind hierfiir das TTTS in
10%, die selektive fetale Wachstumsrestriktion (selective fetal growth restriction, sFGR) in
10% und TAPS in 3% verantwortlich.

Die interfetalen Anastomosen fithren dazu, dass die beiden Zwillinge wéhrend der gesamten
intrauterinen Entwicklung voneinander abhéingig sind und einander beeinflussen. So zeigen
Studien, dass nach dem intrauterinen Fruchttod (,,intrauterine fetal demise®, IUFD) eines
monochorialen Zwillings der iiberlebende Co-Zwilling weitaus hoheren Risiken ausgesetzt
ist, als dies bei dichorialen der Fall wire. Genannte Studien beziehen sich dabei unter
anderem auf den darauffolgenden Tod (Risiko von etwa 15% bei MC, 3% bei DC) und
neurologische Schidden (26% bei MC, 2% bei DC) des anfinglich iiberlebenden Co-
Zwillings. (16)

Monochoriale Zwillinge  Dichoriale Zwillinge

IUFD <24. SSW 12,2 % 1,8 %
Perinatale Mortalitit 3% 1%
IUFD oder neurologische Defizite 41% 5%

nach IUFD eines Zwillings

Malformationen 6% 1%

Geburt vor der 32. SSW 9,2 % 5%

Tabelle 2: Vergleich Risiken monochoriale und dichoriale Zwillingsschwangerschaften [(16,17)]
Um die Warnzeichen frithzeitig erkennen und bei eventueller Notwendigkeit rechtzeitig
einschreiten zu konnen, ist die Betreuung tiber ein auf monochoriale Zwillinge

spezialisiertes Zentrum von grof3er Bedeutung. (10)



1.5.1 Intrauteriner Fruchttod (sIUFD, single intrauterine fetal demise)

Ein intrauteriner Fruchttod betrifft bis zu 6,2% aller Zwillingsschwangerschaften. Weiteres
Outcome der Schwangerschaft hingt dabei vor allem von den Chorionverhiltnissen, aber
auch vom Zeitpunkt des IUFD ab. (18)

Vorne an sind die erh6hten Risiken fiir neurologische Folgeprobleme, Frithgeburt, aber auch
IUFD des Co-Zwillings zu nennen. Es wird angenommen, dass das Risiko von Folgeschiden

fiir die weitere Schwangerschaft am grofiten ist, wenn der IUFD nach der 14. SSW auftritt.
(19)

Da die Kreisldaufe bei monochorialen Zwillingen durch die gemeinsame Plazenta
miteinander verbunden sind, sind die Risiken fiir Schidigungen des iiberlebenden Zwillings
nach IUFD hoher als bei dichorialen Zwillingen. Die Wahrscheinlichkeit, dass auch der Co-
Zwilling verstirbt, wird bei monochorialen Zwillingen im Vergleich zu dichorialen bis 6-
fach erhoht beschrieben. Auch neurologische Defekte treten weitaus haufiger auf als bei
dichorialen Zwillingen. (20)

Beispielsweise kann der iiberlebende Zwilling durch verbindende Anastomosen Blut in den
drucklosen Kreislauf des verstorbenen Zwillings verlieren und dadurch eine Anédmie oder
Hypoxédmie erleiden und selbst versterben. (19)

Dies kann durch strenge Ultraschallkontrollen nach Absterben eines Fetus und eventuellen
Ausgleich der Andmie durch Bluttransfusionen verhindert werden.

Aus obengenannten Griinden geht ein sIUFD mit einem erhohten Risiko fiir
Gehirnschiadigung und neurologische Langzeitprobleme des iiberlebenden Zwillings einher.
Auch hier sind strenge fetale Uberwachung sowie postnatale Untersuchungen wie zerebrales

MRT bei Verdacht auf Gehirnschiddigungen empfohlen. (19) (10)

Folgen eines sIUFD fiir den Co- Zwilling  MC- Zwillingen (%) DC- Zwillingen (%)

Tod 15 3
Friihgeburt 68 3
Abnormale kraniale Bildgebung 34 16
Neurologische Entwicklungsverzogerung 26 2

Tabelle 3:Folgen eines sIUFD fiir den Co- Zwilling [10]



1.5.2 Friihgeburtlichkeit

Von einer Frithgeburt spricht man, wenn ein Kind vor Vollendung der 37.
Schwangerschaftswoche auf die Welt kommt. Ilatrogen wie auch spontan treten
Frithgeburten bei Zwillingen hdufiger auf als bei Einlingen. Die Héaufigkeit der Geburten vor
der 37. Woche liegt bei 60% und die der Geburten vor der 32. Woche bei 12% aller
Zwillingsgeburten. (9)

Zur Vorhersage einer Friihgeburt bei Zwillingsschwangerschaft ist die bevorzugte
Screeningmethode die sonografische Zervixlangenmessung. Der Grenzwert von <25mm im
zweiten Trimester sollte dabei als Cut-off verwendet werden. Ist die Zervix verkiirzt, ist das
Risiko fiir Frithgeburten auch bei asymptomatischen Frauen erhoht. (21)

Bei erhaltener Zervix gibt es derzeit keine empfohlenen medikamentdsen oder
interventionellen MaBnahmen zur Primédrprdvention von  Friihgeburten. Als
Sekundirprophylaxe bei Zervixverkiirzung (<25mm) kann die Gabe von Progesteron (200-
400mg tgl., vaginal oder oral) das Risiko einer Frithgeburt vor 34. Schwangerschaftswoche
sowie die neonatale Mortalitdt und Morbiditit senken. (22) Allerdings gilt entsprechend den
Leitlinien die Datenlage nicht als ausreichend, um die Applikation von Progesteron als
Priaventionsempfehlung aussprechen zu konnen. (23)

Bei einer Zervixlinge < 15mm kann die Anlage einer Zerklage zur Verlingerung der
Schwangerschaft in Betracht gezogen werden. (24)

Im Einzelfall kann die Anlage eines Zervixpessars bei verkiirztem Zervix die

Friihgeburtenrate senken. (25)
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2. Plazentare Angioarchitektur

Zwischen den plazentaren Kreisldufen monochorialer Zwillinge bestehen fast immer
GefaBverbindungen.(14) Es wird zwischen zwei Arten von oberfldchlichen, bidirektionalen
Anastomosen unterschieden: arterio-arterielle (AA-) Anastomosen zwischen zwei Arterien
und veno-vendse (VV-) Anastomosen zwischen zwei Venen. Besonders relevant fiir die
Entwicklung eines TTTS oder TAPS sind aber die hdufiger vorhandenen unidirektionalen
arterio-vendsen (AV-) Anastomosen zwischen einer Arterie und einer Vene. Hierbei
gelangen Blutbestandteile des einen Zwillings (Donors oder Spenders) zum anderen
Zwilling (Rezipienten oder Empfangers). (26) Solange der Blutfluss durch gegenldufige
AV- oder kompensatorische bidirektionale Anastomosen ausgeglichen werden kann,
resultiert aus den fetalen Kreislaufverbindungen keine Pathologie. (26) Fehlt diese
Kompensation, verliert der Blutkreislauf des Donors an Volumen, wéhrend der des
Rezipienten an Volumen zunimmt. Dieser Zustand wird als feto-fetales

Transfusionssyndrom (twin-to-twin transfusion syndrome, TTTS) bezeichnet.

Ein weiteres Transfusionsproblem, bei dem die AV-Anastomosen urséchlich sind, ist die
Twin-Anemia-Polycythemia Sequence (TAPS). Allerdings liegen hier typischerweise nur
einige wenige und sehr kleinkalibrige GefaBverbindungen mit einem Durchmesser < Imm
vor, iiber welche es zum chronischen Blutverlust kommt, sodass der Donor eine Andmie und
der Rezipient eine Polyzythdmie entwickelt. (27). Hier steht also weniger ein

Ungleichgewicht des Volumens als eines der Erythrozyten im Vordergrund.
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3. Feto-fetales Transfusionssyndrom

Bis zu 15% aller monochorialen Schwangerschaften sind von einem feto-fetalen
Transfusionssyndrom (TTTS) betroffen. (28)

Bei einem TTTS entwickelt der Donor durch das fehlende Volumen eine Hypovoldmie,
damit verbunden eine verminderte Nierendurchblutung und eine Oligurie, die mit
verminderter Blasenfiillung, verringerter Harnausscheidung und dadurch abnehmender
Fruchtwassermenge einhergeht.(27) Der Rezipient zeigt hingegen eine Hypervoldmie und
eine Polyurie mit oft dilatierter Harnblase, vermehrter Harnausscheidung und dadurch stark
vermehrter Fruchtwassermenge.(27) (26)

Bei Vorliegen eines TTTS ist der Donor aufgrund der geringen Menge an Fruchtwasser in
seinem Amnionsack eingeengt und durch das vermehrte Fruchtwasser des Rezipienten an

die Wand gedringt, was als ,,stuck twin* bezeichnet wird. (26)

3.1 Screening und Diagnostik

Aufgrund des hiaufigen Vorkommens von Transfusionsproblemen sollten MC-
Schwangerschaften ab der 16. SSW ein Screening auf derartige Komplikationen
durchlaufen, welches in 2-wochigen Abstinden wiederholt werden sollte. Bei bekannter
Fruchtwasserdiskrepanz oder auffdlligen Dopplerwerten soll eine entsprechend
engmaschigere Uberwachung erfolgen, um mdgliche Progression und damit verbundene

Verschlechterung des fetalen Zustands zu erkennen. (10)

Die Beurteilung der Fruchtwassermenge erfolgt durch sonografische Messung des
maximalen Fruchtwasserdepots (engl. ,,deepest vertical pocket”, DVP). Wenn dieses < 2cm
beim Donor und > 8cm (ab 20. Schwangerschaftswoche > 10cm) beim Rezipient ist, sind
die Kriterien fiir ein TTTS erfiillt und die Uberweisung an ein spezialisiertes Zentrum

notwendig. (10)
Die Auspragung des TTTS wird nach Quintero in 5 Stadien eingeteilt. (29) Diese
Klassifikation ist weltweit verbreitet und hilft, die Krankheitsprogression zu beschreiben

und die BehandlungsmafBinahmen zu bestimmen.

Das Stadium I ist definiert durch die oben beschriebene Fruchtwasserdiskrepanz zwischen

den Zwillingen (DVP > 8cm und < 2c¢m) und noch erhaltene Harnblasenfiillung des Donors.
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Ein Stadium I kann stabil bleiben und kann sich sogar vollig zurtickbilden, sodass vorerst
ein konservatives Vorgehen mit engmaschiger Uberwachung gewihlt werden kann.

Sobald die Blasenfiillung des Donors sonografisch nicht mehr erkennbar ist, spricht man
vom Stadium II, das immer als Behandlungsindikation gilt. Ein Stadium III tritt ein, sobald
pathologische Dopplerbefunde hinzukommen. Die umbilikalen Arterien und Venen oder der
Ductus venosus zeigen Abnormalititen, die auf eine kardiovaskuldre Belastung der
Zwillinge hinweisen. Stadium III umfasst ein relativ breites Spekturm an pathologischen
Verianderungen und somit innerhalb des Stadiums nochmals sehr variable Auspragungen.
Als Hilfestellung zur weiteren Einteilung dieses Stadiums kann die fetale Echokardiografie
herangezogen werden. (30)

Stadium IV lésst bei einem oder beiden Zwillingen einen Hydrops erkennen, der durch
Herziiberlastung beziehungsweise Herzinsuffizienz entsteht. Das Stadium V ist als letztes
Stadium definiert als der IUFD eines oder beider Zwillinge, wobei umstritten ist, ob das
Versterben eines Kindes noch als Krankheitsstadium zu betrachten ist; in der

deutschsprachigen Leitlinie wird daher nur Stadium I-IV verwendet.

Quintero Stadium Klassifikation

| Oligohydramnion des Donors: DVP <2cm
Polyhydramnion in Rezipient: DVP >8cm (vor der 20SSW), >10cm
(vor der 20SSW)

I Im Ultraschall Harnblase des Donor nicht darstellbar

I Dopplerabnormalitéten:

Fehlender/reverser Fluss der umbilikalen Arterie

Fehlend/reverser Ductus venosus A-Wellen Fluss

pulsatiler umbilikal-vendser Fluss bei einem Zwilling
v Hydrops bei einem/beiden Zwillingen
\% IUFD eines oder beider Zwillinge
Tabelle 4: Einteilung nach Quintero Stadium [29]
Die Stadieneinteilung nach Quintero liefert eine gute Hilfestellung, um das
Schweregradspektrum des TTTS zu beschreiben; die Validitét steht allerdings teilweise zur
Diskussion. Problemstellungen dabei sind beispielsweise, dass Stadium I nicht automatisch
mit dem giinstigsten Outcome einhergeht. Des Weiteren muss ein TTTS nicht chronologisch

ablaufen, sondern kann Stadien liberspringen. (9)

13



3.2 Therapie

Unbehandelt liegt die Mortalitdt des TTTS bei 73-100% (26) (31). Die einzige kausale
Therapie und daher Goldstandard zur Behandlung des TTTS ist eine intrauterine
fetoskopische Laserablation der verantwortlichen plazentaren Anastomosen. Wéhrend bei
Quintero Stadium I ein abwartendes Vorgehen gewihlt werden kann, sollte ab Stadium II

immer eine Laserablation angestrebt werden. (10)

3.2.1 Amnionreduktion

Nur wenn eine Laserung nicht moglich ist, kann eine (wiederholte) Drainage des
tiberschiissigen Fruchtwassers (Amnionreduktion) durchgefiihrt werden, um das
Polyhydramnion zu reduzieren und die Schwangerschaft nach Moglichkeit zu verlangern.
(32) Die Amnionreduktion ist aber nur eine symptomatische Therapie und behandelt nicht

die Ursache selbst. (33)

3.2.2 Septostomie

Historisch galt die Septostomie als mogliche Therapieoption. Hierbei wird die
Grenzmembran zwischen den beiden Zwillingen ge6ffnet, um einen Ausgleich der
Fruchtwassermengen zu erreichen. Dieser Eingriff gilt ebenfalls nicht als kurative Therapie.
Zusitzlich besteht das Risiko, eine funktionell monoamniale Schwangerschaft zu erzeugen,

die zur Torsion beider Nabelschniire und zum Tod beider Zwillinge fithren kann. (32)

3.2.3 Selektiver Fetozid

Wenn ein fortgeschrittenes TTTS nicht kurativ behandelt werden kann, besteht die
Moglichkeit, einen selektiven Fetozid durchzufiihren, um zumindest einem der Zwillinge
das Leben zu ermoglichen. Hierbei wird die Nabelschnur eines Zwillings mittels bipolarer
Diathermie, Laserkoagulation oder Radiofrequenzablation (RFA) verschlossen. Der Eingriff
zielt darauf ab, das Leben des liberlebenden Zwillings zu schiitzen und ihn vor Folgeschidden
zu bewahren. (9)

Die Uberlebensrate des verbleibenden Zwillings liegt etwa bei 80%, wihrend das Risiko
eines vorzeitigen Blasensprungs und damit verbundenen Frithgeburt vor der 32. SSW bei
20% liegt. Das Risiko fiir neurologische Folgeschdden beim iiberlebenden Zwilling ist

gegeniiber unkomplizierten Schwangerschaften erhoht. (34)
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3.2.4 konservatives Vorgehen

TTTS in Quintero Stadium I kann vorerst unter engmaschiger Uberwachung konservativ
behandelt werden. Kommt es aber zur Progression in ein hoheres Stadium oder treten
Symptome wie zunehmendes Polyhydramnion mit Beschwerden der Schwangeren und einer

Verkiirzung der Zervixlidnge auf, ist eine fetoskopische Lasertherapie indiziert. (9)

Der obenstehende Absatz bezieht sich in erster Linie auf monochoriale diamniale
Zwillingsschwangerschaften, da monoamniale Zwillinge einerseits deutlich seltener
vorkommen (etwa 5% aller monochorialen Zwillingsschwangerschaften) und gleichzeitig
auch das Auftreten eines TTTS weitaus seltener ist als bei diamnialen (2-4%), was
vermutlich an den vermehrten arterio-arteriellen Anastomosen liegt, die einen Ausgleich des
Blutflusses ermoglichen. (35)

Diagnostik und Therapie des TTTS bei MCMA-Zwillingen sind durch den Umstand der
gemeinsamen  Amnionhohle  erschwert, da  man  beispielsweise  keine
Fruchtwasserdiskrepanz feststellen kann.(27) So muss man alternativ bei Auftreten von
Polyhydramnion vor allem auf die unterschiedliche Blasenfiillung der Feten achten. (35)
Auch beziiglich der intrauterinen Laserkoagulation als Therapie des TTTS gelten fiir
MCMA Zwillinge erhohte Risiken, da die Nabelschnurrinsertionen nahe aneinander liegen

konnen und die GeféaBterritorien dadurch stark verstrickt erscheinen kdnnen. (35)

4. Twin Anemia-Polycythemia Sequence (TAPS)

Auch bei der Twin-Anemia Polycythemia Sequence gelten plazentare interfetale
Gefidllanastomosen als Ursache, wobei — im Gegensatz zum TTTS — hier sehr kleine AV-
Anastomosen (AVA) vorliegen, die zum echten Blutverlust des Donors und zur
Héamoglobindifferenz fiihren. (36)

Eine TAPS kann spontan (bei etwa 2 bis 5 % aller monochorialen Zwillinge) oder seltener

nach einer unvollstindigen Lasertherapie auftreten. (36)
Um die unterschiedliche Angioarchitektur von Plazenten mit und ohne TAPS darzulegen,

wurden von einer Forschungsgruppe in Leuven 251 Plazenten von MCDA-Zwillingen

untersucht.
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Von der Gesamtzahl von 251 Plazenten erfiillten 11 (4%) die Kriterien der TAPS, wovon
bei 91% kleine GefdBanastomosen, jedoch in keiner einzigen ausgleichende AA-
Anastomosen, darzustellen waren. Von den restlichen 240 Plazenten ohne TAPS waren in
nur 5% kleine Anastomosen zu finden, aber in 89% (213/240) lagen AA-Anastomosen vor.
(37)

Trotzdem zeigen vereinzelte Félle, dass unter Anwesenheit von AA-Anastomosen die

Entwicklung einer TAPS nicht ausgeschlossen ist. (38)

4.1 Diagnostik

TAPS ldsst sich prd- und postnatal diagnostizieren. Vorgeburtlich wird mittels
Dopplerultraschalls die maximale systolische Flussgeschwindigkeit (,,peak systolic
velocity*, ,,PSV*) der Arteria cerebri media (,,middle cerebral artery*, ,MCA*) gemessen.
Liegt die MCA-PSV des Donors > 1,5 MoM (,,multiples of the median*), deutet dies auf
eine Andmie hin, wihrend eine MCA-PSV des Rezipienten < 1,0 MoM auf eine
Polyzythdmie hinweist.

In 40-63% der Fille wird TAPS postnatal diagnostiziert, wenn der Donor andmisch und der
Rezipient  polyzythdmisch erscheint. Die  Diagnosekriterien umfassen eine
Hamoglobindifferenz von >8 g/dL zwischen den Feten sowie entweder einen
Retikulozytenquotienten tiber 1,7 oder das Vorhandensein kleiner Gefdanastomosen (<

Imm) in der Plazenta.
Zusitzlich ist wichtig, dass die sonografischen Zeichen einer Fruchtwasserdiskrepanz nicht
zu finden sind, da dies fiir ein TTTS sprechen wiirde und ein anderes Management erfordern

wiirde. (10) (39)

Die aktuellen Leitlinien teilen das TAPS in 4 Stadien wie folgt ein:

Stadium Prénatales Staging: Postnatales  Staging:  Interfetale
Hamoglobindifferenz (g/dL) (39)
1 MCA-PSV >1,5 MoM des Donors und >8,0
< 1,0 MoM des Rezipienten
2 MCA-PSV >1,7 MoM des Donors und >11,0

< 0,8 MoM des Rezipienten
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3 Stage 1 oder 2 mit >14,0
fehlendem/umgekehrtem
enddiastolischen  Fluss in  der
Nabelarterie, pulsierender Fluss in
Nabelvene oder umgekehrte A Welle im
Ductus venosus

4 Hydrops des Donors >17,0

Tabelle 5: TAPS Stadieneinteilung [10]

Bei TAPS werden hédufig sonografisch nachweisbare Unterschiede zwischen den beiden
Feten beschrieben. Oft findet sich eine unterschiedliche Echogenitét der Plazenta, bei der
das Gebiet des Donors auffallend dick und hyperechogen erscheint, wahrend das des
Rezipienten hypoechogen oder normal ist. Als Zeichen einer Blutiiberfiille zeigt die Leber

des Rezipienten hiufig eine typische Sonomorphologie (,,starry-sky liver). (36)

Um TAPS rechtzeitig zu erkennen, wird empfohlen, ab der 20. Schwangerschaftswoche die
Blutflussgeschwindigkeit in der mittleren Hirnarterie (MCA-PSV) beider Feten regelméfig
zu iberpriifen. Dies ist besonders wichtig bei Schwangerschaften, die zuvor wegen eines

TTTS behandelt wurden. (10)

Wichtige beobachtete neonatale Komplikationen neben transfusionspflichtiger Andmie und
Polyzythdmie sind auch neurologische Schidden, einschlieBlich  zerebraler
Beeintrachtigungen bei Neugeborenen mit TAPS. (40) Daher wird eine entsprechende

entwicklungsneurologische Abkldrung im Kleinkindalter empfohlen. (10)

4.2 Therapie

Das Management des TAPS bei Zwillingsschwangerschaften muss individuell abgestimmt
werden, da sich Behandlungsoptionen nach dem Gestationsalter bei Diagnose, Schweregrad
der Erkrankung, technischer Durchfiihrbarkeit und Préferenzen der Eltern richten. Die
Therapieansédtze variieren dabei zwischen konservativem Vorgehen, friihzeitiger
Entbindung, einer Laserablation der verbindenden Anastomosen und einer intrauterinen
Bluttransfusion (IUT) zur Therapie des andmischen Zwillings. Ergdnzend kann eine
Kombination mit partieller Austauschtransfusion und Verdiinnung des Blutes des

polyzythdmischen Zwillings erfolgen. (10)
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5. Intrauterine Laserablation

Die intrauterine Laserablation der Plazenta gilt als einzige kurative Therapie von TTTS und

TAPS. (41) (10)

Abbildung 4: Bestandteile des Fetoskops [43]:

A) 2,0-mm-Fetoskop mit abgesetzt montiertem Okular; Insert: 2,0-mm-Stablinsen-Fetoskop mit Standard-
Augenstiick.

B) 3,0-mm gerade und gebogene Doppellumen-Hiilse zur Verwendung mit einem 2,0-mm-Fetoskop.

C) 10 Fr flexible Kaniile mit scharfem Trokar zur direkten Einfithrung in die Fruchthdhle.

D) Spitze eines 2,0-mm-Stablinsen-Fetoskops mit geradem 0°-Blick.

E) Spitze eines 2,0-mm-Stablinsen-Fetoskops mit schrigem 30°-Blick nach vorne.

F) Spitze einer leeren Doppellumen-Hiilse;

G) dieselbe Hiilse, wenn sie mit Fetoskop und Laserfaser geladen ist

Die fetoskopische Laserablation bei TTTS wird liblicherweise im Zeitraum zwischen 16.
und 26. SSW unter lokaler und systemischer Schmerztherapie durchgefiihrt. (28) Nach
sorgféltiger sonografischer Untersuchung der Lokalisation der Feten und der Plazenta wird
unter Ultraschallkontrolle ein Fetoskop in die Fruchthdhle des Rezipienten eingefiihrt, mit

welchem die Plazentaoberfliche untersucht werden kann (27) (42) (28). Uber einen
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Arbeitskanal wird der Laserleichtleiter eingebracht und die interfetalen Anastomosen mittels

Laserenergie unter fetoskopischer Sicht verschlossen. (43)

In einer 2025 verdffentlichten Metaanalyse wurden die Raten des Uberlebens nach Quintero
Stadium analysiert. In Stadium I und II zeigte sich ein Uberleben beider Kinder in 72,9%
beziehungsweise 67,9%, wobei sich die Raten in diesen Stadien nicht signifikant
voneinander unterschieden. Die Uberlebensrate von mindestens einem Kind betrug 89,4%
in Stadium I und 87,1% in Stadium II. Ebenso zeigte sich kein signifikanter Unterschied in
den Uberlebensraten beider Kinder zwischen Stadium III und IV; diese lagen bei 48,1% und
53,4%. Die Uberlebensrate von mindestens einem Kind lag bei 77,3% in Stadium III und

80,1% in Stadium IV. (44)

5.1 Nicht-selektive Laserablation

Bei der nicht selektiven Technik werden sédmtliche die fetalen Kreisldufe verbindenden
GefdBe an der Zwillingsmembran durchtrennt. Dabei wird vorausgesetzt, dass der
sogenannte plazentare Aquator, also der Bereich, an dem die Anastomosen zu finden sind,
ortlich der Trennmembran entspricht. Es wird auf die prizise Identifikation und Koagulation
spezifischer Anastomosen verzichtet. Dadurch besteht ein erhdhtes Risiko, kritische fiir die
Plazentadurchblutung wichtige GefdBe zu schiddigen. Dies geht mit einer erhohten
Sterblichkeit der Feten einher. (30,43) Zufolge einer Publikation aus dem Jahre 1995 wurde

hierbei nur eine Uberlebensrate fiir beide Zwillinge von 35% erreicht. (45)

5.2 Selektive Laserablation

1998 wurde von Quintero et al. eine Methode beschrieben, welche ermoglichte, die fetalen
Anastomosen besser zu identifizieren. Hierbei wird der Verlauf aller Gefalle am plazentalen
Aquator verfolgt, um echte Anastomosen sicher zu identifizieren. (46)

Sobald die Anastomosen identifiziert sind, werden ausschliefllich diese mittels Laser
koaguliert. Beim Vergleich dieser mit der nicht-selektiven Technik konnte eine hdhere
Uberlebensrate der Zwillinge erzielt werden. (47)

Eine 2015 verdffentlichte Studie zeigte durch diese Methode eine Uberlebensrate von
mindestens einem Zwilling von 90% und beider Zwillinge von etwa 50%. Allerdings konnen

in bis zu 33% der Fille nach einer selektiven fetoskopischen Laserablation verbleibende
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,.feine® Anastomosen bestehen bleiben, die zu rezidivierendem TTTS oder TAPS fiihren

konnen. (48)

5.3 Solomon Technik

Bei dieser Technik werden nach Abschluss der eigentlichen selektiven Laserablation die
einzelnen Koagulationsstellen mittels oberflédchlicher Koagulationslinie verbunden. Dies
soll gewéhrleisten, dass auch sehr kleine Anastomosen, die endoskopisch nicht sichtbar sind,
koaguliert werden. Dadurch kénnen Komplikationen wie das TAPS und rezidivierende
TTTS reduziert werden. (48)

Untersuchungen, welche die Solomon Technik direkt mit der selektiven Technik verglichen,
zeigten, dass die Uberlebensrate beider Zwillinge sowie das Risiko eines rezidivierenden
TTTS als postoperativer Komplikationen durch die Solomon Technik um 5-10% verringert
werden konnen.(49) (50) An der Frauenklinik Graz wird im Rahmen der Lasertherapien stets

die Durchfiihrung der Solomon-Technik angestrebt.

5.4 Risiken intrauteriner Therapien

5.4.1 PPROM und Friihgeburt

Ein spontaner Blasensprung vor Einsetzen der Wehentitigkeit und vor Erreichen von 37+0
SSW wird als friiher vorzeitiger Blasensprung (preterm premature rupture of the membranes,
PPROM) bezeichnet. (51) Nach einer Lasertherapie kann ein PPROM als iatrogene
Komplikation der intrauterinen Lasertherapie auftreten und dann den Verlauf einer
Schwangerschaft und die perinatalen Ergebnisse negativ beeinflussen. (52)

Wenn dies der Fall ist, verlieren die Feten ihre ,,Schutzhiille aus Fruchtwasser und
Amnionmembran. Dadurch steigt das Risiko fiir schwerwiegende Folgen deutlich an,
darunter vor allem intraamniale Infektionen, vorzeitige Wehen und Frithgeburt, aber auch

vorzeitige Plazentaablosung, Nabelschnurvorfall und perinataler Tod. (52)

Die PPROM-Rate nach FLA bei TTTS wird auf etwa 26-40% geschétzt. (53) Besonders
sehr frithe Blasenspriinge (<26. Schwangerschaftswochen) gehen hédufig mit unglinstigen
Prognosen einher, da sie ein hohes Risiko fiir extreme Frithgeburten darstellen, die wiederum

mit hoher neonataler Sterblichkeit und schlechtem neonatalem Outcome verbunden sind.
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Schwangerschaften, bei denen der Lasereingriff vor der 17. Schwangerschaftswoche
durchgefiihrt wurde, weisen ein besonders hohes Risiko fiir eine friihzeitige Ruptur der

Fruchtblase auf. (54)

5.4.2 Rezidiv des TTTS

Sofern wéhrend des interuterinen Eingriffs alle relevanten GefdBanastomosen detektiert
werden, kann das TTTS ursidchlich und génzlich behandelt werden. Bleiben nach der
Therapie Anastomosen erhalten und der interfetale Blutfluss bestehen, kann es zum
Rezidivieren des Transfusionssyndroms kommen. Ein Rezidiv ist mit schlechterem
Outcome von einem oder beiden Zwillingen assoziiert. (55)

Nach Einfiihrung der Solomon Technik konnten die Raten eines Rezidivs auf bis zu 1%
reduziert werden. (50)

Die hiufigste Behandlungsstrategie des post-FLA-Rezidivs ist ein erneuter Lasereingriff; je
nach Gestationsalter kann auch eine vorzeitige Entbindung erwogen werden.

Die Studienlage zum Outcome nach erneuter FLA ist begrenzt, allerdings scheint das
neurologische Outcome (neurologisch intaktes Uberleben) mit 44% weitaus schlechter als

nach priméirer FLA mit 87%. (56)

5.4.3 Post-laser TAPS

TAPS kann als Komplikation nach einer fetoskopischen Laserablation auftreten, wenn sehr
kleine AV-Anastomosen offenbleiben. (48)

Das Auftreten einer post-laser-TAPS hingt insbesondere von der bei der Laserablation
verwendeten Technik (Solomon oder selektive Technik, siehe oben) und der Qualitdt der
Nachsorge ab. Verschiedenen Studien zufolge liegt das Auftreten einer TAPS nach
Laserkoagulation bei 8-13% und bei Verwendung der Solomontechnik nur bei 3%. (50,57)
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6. Material und Methoden

6.1 Fragestellung

Im Zentrum dieser Arbeit steht die Frage nach dem Outcome monochorialer
Zwillingsschwangerschaften, die aufgrund feto-fetaler Transfusionssyndrome (TTTS und
TAPS) eine intrauterine Intervention erhalten haben. Die Hauptzielgroen zur Beurteilung
des Outcomes sind die perinatale Mortalitdt und Morbiditit der aus den Schwangerschaften
hervorgehenden Kinder. Relevante klinische Parameter sind dabei zusétzlich der Zeitraum

zwischen Intervention und Geburt und miitterliche Komplikationen vor der Geburt.

6.2 Datenerfassung

Die gesammelten Daten dieser retrospektiven Analyse stammen aus dem Register
,»MonoReg*. Dieses Register enthélt Daten von seit 2010 in Graz betreuten Patientinnen mit
monochorialen Zwillingsschwangerschaften und wird laufend aktualisiert. Die Datenbasis
des MonoReg setzt sich aus den Krankenhausinformationssystemen ,,Medocs* und ,,Pia
ViewPoint*“ zusammen. Die Pseudonymisierung der Miitter erfolgt mittels fortlaufender
Nummern, denen die jeweiligen Kinder ebenfalls zugeordnet werden. Aus Arztbriefen,
Untersuchungsberichten, Laborbefunden und Dekursen werden relevante Daten extrahiert
und gemal definiertem Abfrage-Schema in das Register eingetragen.

Fehlende Daten von Patientinnen, die an anderen Einrichtungen weiter betreut wurden,
wurden zundchst durch Kontaktaufnahme mit den jeweiligen Krankenhdusern oder
behandelnden Arztinnen und Arzten bestmdglich erginzt. In Fillen, in denen auf diesem
Weg kein Kontakt hergestellt werden konnte, wurde ein strukturierter Fragebogen direkt an

die Patientinnen versandt, um die Outcome-Daten zu vervollstdndigen.

6.3 Studiendesign

Die Arbeit ist eine retrospektive, deskriptive, monozentrische Beobachtungsstudie. Die
Registerdaten des Universitétsklinikums Graz zwischen 01.01.2013 und 31.12.2023 wurden

dabei analysiert, retrospektiv ausgewertet und systematisch dargelegt.
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6.4 Patientenkollektiv

Beim Patientinnenkollektiv handelt es sich um Frauen zwischen dem 16. und dem 43.
Lebensjahr, die im Rahmen eines Transfusionssyndroms eine intrauterine Intervention am
Uniklinikum Graz erhalten haben. Uber das gesamte Kollektiv der aus den
Schwangerschaften hervorgehenden Kinder sind die Geschlechter naturgemal3 verteilt und

werden beziiglich der Auswertung nicht getrennt voneinander betrachtet.

6.4.1 Ausschlusskriterien
Bei den ausgewerteten Daten handelt es sich ausschlieBlich um monochoriale
Mehrlingsschwangerschaften, welche im Uniklinikum Graz behandelt wurden.
Ausgeschlossen wurden fiir diese Arbeit folgende in ,,MonoReg* enthaltene Patientinnen:
1.) Dichoriale Schwangerschaften
2.) Hohergradige Schwangerschaften (z.B. Drillings- oder Vierlingsschwangerschaften)
3.) Schwangerschaften mit TRAP, isoliertem sFGR

6.4.2 Einschlusskriterien
In die Studie eingeschlossen wurden 222  Frauen mit monochorialen
Zwillingsschwangerschaften,

1.) Schwangere: Frauen mit monochorialen Zwillingsschwangerschaften, die im
Zeitraum 2013-2023 im Uniklinikkum Graz aufgrund eines intrauterinen
Transfusionssyndroms eine intrauterine Intervention erhalten haben.

2.) Kinder: Die hervorgehenden Kinder der eingeschlossenen Schwangerschaften.

3.) Intrauterine Interventionen: Eingeschlossen wurden ausschlie8lich Interventionen
folgender  Art:  fetoskopische  Laserablation (FLA), ultraschallgezielte

Nabelschnurokklusion (cord occlusion, CO).

6.5 Methodisches Vorgehen

Insgesamt wurden zwischen 2013 und 2023 188 Fille, bei denen das Outcome erfasst
werden konnte, in die Studie eingeschlossen.

Die Diagnose eines Transfusionssyndroms wurde gestellt, wenn die Kriterien eines TTTS
oder TAPS gemill den giiltigen deutschsprachigen Leitlinien erfiillt wurden (10). Bei
Erflillung der Kriterien eines TTTS erfolgte zusétzlich die Einteilung des Stadiums nach

Quintero.
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Der primére Endpunkt der Studie bezieht sich auf das Uberleben eines oder beider Feten.
Die sekundiren Endpunkte beziehen sich auf das Gestationsalter bei Geburt und perinatale

miitterliche und kindliche Komplikationen.

6.6 Definitionen untersuchter Parameter

Im folgenden Kapitel werden verwendete Parameter, deren Definition nicht eindeutig ist,

beschrieben.

6.6.1 PPROM

PPROM (preterm prelabor rupture of the membranes, PPROM) bezeichnet den spontanen
Riss der Fruchtblase vor Einsetzen der Wehentétigkeit <37+0 SSW. (51) Aufgrund teilweise
fehlender Angaben des genauen Zeitpunkts des Blasensprungs werden alle dokumentierten

Blasenspriinge ohne Wehentatigkeit <37+0 SSW nach Lasereingriff eingeschlossen.

6.6.2 Zervixinsuffizienz
Unter Zervixinsuffizienz versteht man eine vorzeitige, schmerzlose Verkiirzung und
Er6ffnung des Gebarmutterhalses (Zervix) ohne Wehentétigkeit und damit eine Unfahigkeit

der Zervix, die Schwangerschaft bis zum Geburtstermin aufrechtzuerhalten. (8)

6.6.3 RDS

Das RDS (Respiratory Distress Syndrome) ist eine Atemstorung bei Neugeborenen, der
primir ein Surfactantmangel zugrunde liegt. Surfactant ist eine grenzflichenaktive Substanz,
die von Zellen in der Lunge produziert wird, um ein Zusammenfallen der Alveolen beim
Ausatmen zu verhindern. Bei Frithgeborenen ist die produzierte Menge an Surfactant oft
nicht ausreichend, wodurch es eben zu diesem Kollaps der Alveolen (Atelektasen) kommt.
Dies fiihrt zu einer stark erhohten Atemarbeit und in weiterer Folge zu einer verminderten

Sauerstoffaufnahme im Blut. (8)

6.6.4 Neurologische Morbidit:it
Unter dem Parameter wurden verschiedene das Gehirn betreffende Pathologien

eingeschlossen. Dazu zéhlen intraventrikuldre Blutungen (IVH), zystische periventrikuldre
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Leukomalazie (PVL), Ventrikelerweiterungen und/oder Hydrozephalus, Mikrozephalie,

einzelne oder multiple Infarkte.

Intraventrikulire Blutungen

Bei Frithgeborenen sind die Gefdlle des Gehirns besonders fragil. Gleichzeitig kann die noch
unzureichende Autoregulation der Hirndurchblutung die Schwankungen des Blutdrucks
nicht ausgleichen. Dadurch kann es zu Blutungen in die Ventrikel des Gehirns kommen.
Durch die Blutung kann der Liquorabfluss gestort werden, was zur Ausbildung eines
Hydrozephalus fithren kann. Die IVH (=intraventrikuldre Himorrhagie) ist mit einer hohen

Mortalitit und neurologischer Morbiditét assoziiert. (8)

Zystische periventrikulire Leukomalazie (PVL)

Durch Sauerstoffmangel, Entziindung oder Durchblutungsstdrungen entstehende Nekrose
der weillen Substanz rund um die Ventrikel. In diesem Bereich des Gehirns verlaufen
deszendierende Fasern des motorischen Kortex, deren Schidigung zur spastischen

Zerebralparese bei Frithgeborenen fiihrt. (8)

Ventrikelerweiterungen und/oder Hydrozephalus
Unter Ventrikelerweiterungen versteht man eine VergroBerung der lateralen Ventrikel ohne
signifikanten Druckanstieg, wéahrend ein Hydrozephalus eine ausgeprigte Erweiterung

darstellt, die mit erhohtem Hirndruck vergesellschaftet ist. (8)

Mikrozephalie

Mikrozephalie bezeichnet einen pathologisch kleinen Kopfumfang des Neugeborenen als
Ausdruck einer gestorten Hirnentwicklung. Es konnen verschiedene Ursachen zugrunde
liegen in diesem Kontext ist sie als Folge von ischdmischen oder hdmorrhagischen

Hirnldsionen zu erkléren. (8)

Einzelne oder multiple Infarkte
Durch den veridnderten Blutfluss und Blutdruck nach der intrauterinen Intervention kann es

zu Embolien oder Gefdllverschliissen kommen, vor allem im Versorgungsgebiet der
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mittleren Gehirnschlagader (ACM, Arteria cerebri media). Die Hirnldsionen sind meist

ischdmisch und kénnen Donor als auch Rezipienten betreffen. (8)

6.6.5 Perinatale Infektion/Sepsis
Das Auftreten von klinisch oder histologisch nachweisbarer Chorioamnionitis, Funisitis

oder neonataler Sepsis wird unter diesem Parameter zusammengefasst.

6.6.6 Kardiale Morbiditat

Kardiale Auftilligkeiten zeigen sich vor allem beim ehemaligen Rezipienten als Ausdruck
von Volumeniiberlastung. Dazu zdhlen primdr ventrikuldire Hypertrophie sowie
Klappeninsuffizienzen oder -stenosen, wobei vor allem der rechte Ausflusstrakt betroffen

ist.

6.7 Statistische Auswertung

Die gesammelten Daten wurden mit dem Programm SPSS Statistics Version 31.0.1.0 (IBM
Corp. ©) statistisch analysiert und ausgewertet.
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7. Resultate

7.1 Eigenschaften des Studienkollektivs
Die Patientinnen des Studienkollektivs waren zum Zeitpunkt der Intervention zwischen 16

und 46 Jahre alt. Der Mittelwert des Alters lag bei 30,4 Jahren.

25 Mittelwert = 30,42
Sld.—Absw. =5,282

20

Haufigkeit

10

Alter der Miitter

Abbildung 5: Alter des Gesamtkollektivs

Die Patientinnen hatten einen BMI zwischen 17 und 41,5, mit einem Mittelwert von 25,58.

Histogramm

50 Mittelwert = 25,58
Std.-Abw. = 4,697
N=174

40

30

Haufigkeit

20

10

Abbildung 6: BMI des Gesamtkollektivs
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Der Hauptfokus dieser Arbeit liegt auf der FLA, welche mit 162 (86,2%) auch den groBeren
Teil der Interventionen ausmacht. Bei 26 (13,8%) in denen eine FLA nicht moglich oder

zielfiihrend war, wurde eine Nabelschnurokklusion durchgefiihrt.

200

Haufigkeit

50

co
Art der Intervention

Abbildung 7: Héiufigkeiten FLA und CO

Mit einem Anteil von 97,8% (n=184) war das TTTS das haufigste Krankheitsbild unserer
Studienpopulation. Bei 2,1% (n=4) lag ein TAPS vor, 3,2% (n=6) der TTTS-Gruppe hatten

eine zusitzlicher TAPS Komponente.

Pathologie

@ETTTS

W TAPS
ETTTS+TAPS

Abbildung 8: Héiufigkeiten TTTS und TAPS

Das mittlere Gestationsalter zum Zeitpunkt der Intervention betrug bei der FLA 143,3 Tage
(£ 21,6), entsprechend der 20+4 SSW. Die friitheste Intervention war bei 105 Tagen (15+0
SSW), die spéteste bei 197 Tagen (28+1 SSW). Bei der CO lag das mittlere Gestationsalter
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bei Intervention bei 139 Tagen (+ 18,1), beziehungsweise 20+0 Schwangerschaftswochen.
Das minimale GA lag hier bei 106 Tagen (15+1 SSW), das maximale GA bei 177 Tagen
(25+2 SSW)

200
180
160

140

GA bei Intevention (Tage)

120

100

FLA CcO
Type of Intervention

Abbildung 9: Gestationsalter bei Intervention

In der Studienpopulation wurden die mit TTTS diagnostizierten Schwangerschaften vor der
Intervention nach Quintero in fiinf Stadien eingeteilt. 18% konnten dem Stadium I, 27,9%
dem Stadium II, 46,4% dem Stadium III, 6% dem Stadium IV und 1,7% dem Stadium V

zugeteilt werden.

Quintero Stadium bei Intervention

Abbildung 10: Einteilung nach Quintero- Stadien Die

FLA wurde bei diagnostiziertem TTTS in 160 (87%) durchgefiihrt. Bei komplexeren Féllen,
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wie dem zusidtzlichen Vorhandensein von strukturellen Pathologien, wurde in hdherem
Anteil eine CO gewihlt (n=24, 13%). Darunter gab es 6 Félle mit TTTS und zusétzlicher
TAPS Komponente, bei denen in 5 Féllen ebenfalls eine FLA durchgefiihrt wurde. Bei einer
Patientin kam es vor geplantem Lasereingriff zu einem intrauterinen Fruchttod und Notfall-
FLA, um den Blutverlust des lebenden Kindes zu vermeiden, diese wird in folgenden Laser-
Analysen ausgeschlossen. Folglich reduziert sich die Outcome- Analyse auf 183 TTTS-Fille

(darunter eine neue Fallzahl von 159 FLA- Interventionen).

Einteilung nach Quintero und Therapieentscheidung

QUINTERO STADIUM

I II III v A% Gesamt
FLA 31 (19) 45 (28.5) 73 (46.2) 10 (6.3) - 159
CcO 2(8,3) 6 (25) 12 (50) 1(4.2) 3(12,5) 24

Tabelle 6: Intervention nach Quintero- Stadium

7.2 Ergebnisse- Outcome

7.2.1 Hiufigkeiten der lebend geborenen Kinder

Von allen Patientinnen, bei denen auf Grund eines Transfusionssyndroms intrauterine
Eingriffe vollzogen wurden, gab es bei 172 (92,0%) mindestens ein liberlebendes Kind. Bei
112 (59,9%) der Schwangerschaften konnten nach der Intervention zwei lebendige Kinder
geboren werden. Bei 60 (32,1%) konnte ein lebendes Kind geboren werden.

Anzahl lebend geborener Kinder

Abbildung 11: Schwangerschaftsoutcome nach Anzahl lebender Kinder
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In der Gruppe jener Schwangeren, bei denen eine FLA auf Grund eines TTTS (inklusive
TTTS+TAPS Komponente) durchgefiihrt wurde (n=159), wurden bei 110 (69,2%) zwei
lebende Kinder geboren. Bei 145 (91,2%) wurde zumindest ein lebendes Kind geboren und
bei 35 (22%) wurde nur ein lebendes Kind geboren. In der Gruppe, in der eine CO erfolgte
(n=24), wurde bei 23 (95,8%) der verbleibende Co-Zwilling lebendig geboren.

Anzahl lebend geborener Kinder (TTTS) nach FLA Anzahl lebend geborene Kinder (TTTS) nach CO

Abbildung 12: Lebend geborene Kinder (TTTS)

Bei den Schwangerschaften mit diagnostiziertem TAPS (n=4), wurden nach FLA in 2 Féllen
(100%) zwei lebende Kinder geboren. Nach CO (n=2) wurde in 2 (100%) ein lebendes Kind

geboren.
Outcome nach FLA TTTS (n=159) TAPS (n=2)
Zwei lebende Kinder 110 (69,2) 2 (100)
Ein lebendes Kind 35(22) -
Mindestens ein lebendes 145 (91,1) -
Kind
Outcome nach CO TTTS (n=24) TAPS (n=2)
Ein lebendes Kind 23 (95,8) 2 (100)

Tabelle 7: Outcome lebende Kinder nach intrauteriner Intervention
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In der Gruppe der Schwangeren, deren Indikation zur intrauterinen Therapie ein

diagnostiziertes TTTS war und ein Quintero Stadium bei Intervention dokumentiert wurde,

teilten sich die Uberlebensraten wie folgt auf:

Anzahl

Balkendiagramm

Quintero Stadium

Abbildung 13: Outcome lebende Kinder nach Quintero-Stadium

Outcome lebende Kinder nach Quintero Stadium

Stadium  kein lebendes Kind FEin lebendes Kind

I
II
III
v
A%

Gesamt

39

3(5.8)
8 (9,4)
1(9,1)

15

7(21)
12 (23,1)
34 (40)
2(18,2)
2 (100)
57

Tabelle 8: Outcome lebende Kinder nach Quintero-Stadium

Outcome FLA nach Quintero Stadium

kein lebendes Kind Ein lebendes Kind

Stadium
I

II

I

v

Gesamt

3 (10)
3(6,7)
7(9,5)
1(10)
14

5(16,7)
6 (13,3)
23 (31,5)
1 (10)
35

Tabelle 9: Outcome FLA nach Quintero-Stadium

Zwei lebende Kinder

23 (69,7)
37 (71,2)
43 (50,5)
8 (72,7)

111

Zwel lebende Kinder

23 (76,7)
36 (80,0)
43 (58.9)
8 (80)
110

Anzahl
lebend

geborener

Kinder

Ho
m
@2

Gesamt
33

52

85

11

183

Gesamt
30

45

73

10

159
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Balkendiagramm
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Quintero Stadium
Abbildung 14: Lebendgeborene Kinder FLA nach Quintero-Stadium

Das mittlere Gestationsalter bei Geburt der TTTS Gruppe nach CO lag dabei bei 34,5 (£3,1)
und nach FLA bei 32,1 (£3,5). Bei der TAPS Gruppe waren es nach FLA im Mittel 33 (+
3,2) Wochen und nach CO 32,6 (+6) Wochen. Das niedrigste Gestationsalter lag bei 23,3
Wochen (162 Tage), wobei das Neugeborene am ersten Tag nach der Geburt wegen extremer
Unreife verstarb. Das hochste Gestationsalter lag bei 40 Wochen (280Tage). In die Boxplots
eingeschlossen wurden dabei nur Schwangere mit mindestens einem iiberlebenden Kind,

Totgeburten wurden nicht miteingeschlossen.

225

GA bei Geburt (Tage)

150

FLA co
Art der Intervention

Abbildung 15: Gestationsalter bei Geburt
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Die Verteilung des Schwangerschaftsalters wurde in frithe Frithgeburten (< 32 SSW) und
extreme Frithgeburten (< 28 SSW) unterteilt. Unter der TTTS-Gruppe, die mit FLA
behandelt wurden, traten 62 Geburten (42,7%) vor der 32. Schwangerschaftswoche auf.
Bei 18 (12,4%) davon trat das Ende der Schwangerschaft schon vor der 28.
Schwangerschaftswoche auf und bei 2 (1,4%) Féllen vor der 24. Schwangerschaftswoche.
Bei der TAPS-Gruppe, die mit FLA behandelt wurde, gab es eine frithe Frithgeburt bei
einem Outcome mit zwei lebenden Kindern.

Unter den TTTS die mit CO therapiert wurden gab es 5 frithe Frithgeburten.

Verteilung Friihgeburten nach FLA

Ein lebendes Kind Zwei lebende Kinder Gesamt

TTTS

<32 SSW 17 (27,4) 45 (72,6) 62

<28 SSW 9 (50) 9 (50) 18

< 24SSW 1 (50) 1 (50) 2
TAPS

<32 SSW - 1 (100) 1

<28 SSW - - -

<24 SSW - - -

Verteilung Friihgeburten nach CO

TTTS

<32 SSW 5(100) - 5
<28 SSW - - -
<24 SSW - - -
TAPS

<32 SSW 1 (100) - 1
<28 SSW - -

<24 SSW - -

Tabelle 10: Verteilung der Friihgeburten
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Das Intervall zwischen intrauterinem Eingriff und Geburt (von mindestens einem lebenden
Kind) lag bei den TTTS-Schwangerschaften zwischen 0 und 160 Tagen mit einem
Mittelwert von 77,5 +38,8. Der Mittelwert des Intervalls nach FLA betrdgt dabei bei 75+38
Tage (10,7 £5,4 Wochen), der Mittelwert nach CO bei 96,8 £38,6 Tage (13,8 £5,5 Wochen).
Bei den Schwangerschaften mit TAPS lag das Intervall zwischen FLA und Geburt mit
mindestens einem Lebendgeborenen bei 86,5 Tagen (+ 21,9), nach CO bei 72,5 Tagen

(*33,2)

Zeitraum zwischen Intervention und Geburt

FLA
TTTS
| I
80

FLA co
TAPS

Zeitraum zwischen Intervention und Gebu

Abbildung 16: Zeitraum zwischen Intervention und Geburt

7.2.3 Perinatale Morbidit:it

Die Analyse der perinatalen Morbiditdt unter jenen Zwillingspaaren, die nach einem
intrauterinen Eingriff lebendig zur Welt kamen, ergab als hiufigste Komplikation mit 20.4%
das RDS (= respiratory distress syndrome), gefolgt von neurologischen Erkrankungen
(0,8%), perinatalen Infektionen (0,4%) und kardialer Morbiditit (0,4%).

Die haufigsten miitterlichen Komplikationen wéhrend der Schwangerschaft waren PPROM
(26,1%) und Zervixinsuffizienz (0,7%).

Bei 9 Fillen (5,3%) der TTTS-Gruppe die mit FLA therapiert wurden kam es zu einem I[UFD
beider Zwillinge, bei 29 (18,2%) zum IUFD eines Zwillings. Bei drei Schwangerschaften
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(1,9%), entwickelte sich nach FLA ein TAPS und bei einer Schwangerschaft (0,6%) war in
Folge der FLA eine CO auf Grund eines TTTS-Rezidivs notig. Bei 5 Patientinnen (2,1%)
kam es aufgrund extremer Unreife innerhalb der ersten 14 Tage nach der Geburt zum

Versterben der lebend geborenen Kinder.

Miitterliche Komplikationen nach FLA

TTTS n=153 TAPS n=2 TTTS+TAPS n=6
(N/Prozent) (N/Prozent) (N/Prozent)
PPROM -

Innerhalb 14 Tagen 6 (3,9)
Innerhalb 4 Wochen 25 (16,3)
Kein Datum dokumentiert 12 (7,8) 2 (100)
Zervixinsuffizienz 12 (7,8) 1 (50) 1 (16.6)
Miitterliche Komplikationen nach CO
TTTS n=24 TAPS n=2 TTTS+TAPS n=0

(N/Prozent) (N/Prozent) (N/Prozent)
PPROM - -

Innerhalb 14 Tagen 3 (12,5)
Innerhalb 4 Wochen 2 (8,3)
Kein Datum dokumentiert 1 (4,1)

Zervixinsuffizienz 1(4,1) - -

Tabelle 11: Miitterliche Komplikationen

Kindliche Morbiditit nach FLA

TTTS (n=139) TAPS (n=2) TTTS+TAPS (n=5)

RDS 27 (12,2) - 2 (40)
Neurologische Morbiditit 11(7,9) - -
Infektion/Sepsis 4(2,9) 1 (50,0) 1 (20,0)
Kardiale Morbiditit 6(4,3) - -

Post Laser TAPS 3(2,1) - -

TTTS Rezidiv 1 (0,7) - -
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CO nach FLA 4(2,9) - -

Versterben innerhalb 14 5(3,5) - 1 (20,0)
Tagen nach Geburt

Kindliche Morbiditit nach CO
TTTS (n=23) TAPS (n=2) TTTS+TAPS (n=1)

RDS - 1 (0,25) -

Neurologische Morbidit:it - - -

Infektion/Sepsis - - -

Kardiale Morbiditat - - -

Versterben innerhalb 14 1(0,4) - -

Tagen nach Geburt

Tabelle 12: Kindliche Morbiditdit

7.2.4 Gesamtiibersicht des Outcomes nach FLA

Parameter TTTS therapiert mit Laser
(n=159)
Uberlebende Kinder bei Geburt
Zwei iiberlebende Kinder 110 (69,2)
Mindestens ein iiberlebendes Kind 145 (91,2)
Ein iiberlebendes Kind 35(22,0)
Donor 10 (28.5)
Rezipient 13 (37,1)
Unbekannt 12 (34,3)
Intrauteriner Tod
Beider 9(.,7)
Eines 29 (18,2)
Abbruch der Schwangerschaft nach Laser 1(0,6)
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Abort
Intervall zwischen Laser und Geburt mit
mindestens einem Lebendgeborenen Zwilling in
Wochen
Gestationsalter bei Geburt mit mindestens einem
lebend geborenen Kind
Friihe Frithgeburten < 32 SSW

Bei einem lebend geborenen

Bei zwei lebend geborenen
Extreme Friihgeburt <28 SSW

Bei einem lebend geborenen

Bei zwei lebend geborenen

Davon <24 SSW
Neonataler Tod (innerhalb 14 Tagen nach Geburt)
bei Geburten mit mindestens einem lebend
geborenen Kind
Morbiditit

Bei zwei lebend geborenen

Bei einem lebend geborenen
Geburtsgewicht bei lebend geborenen Kindern mit
vorhandenen Gewichtsaufzeichnungen (g)

Donor

Rezipient

Parameter

Uberlebende Kinder bei Geburt
Zwei iiberlebende Kinder
Mindestens ein iiberlebendes Kind
Intrauteriner Tod
Beider
Eines
Abbruch der Schwangerschaft nach Laser
Abort

4(2,5%)
10,7 (+5,4)

32,1 (+3,5)

62 (42.8)
17 (27,4)
45 (72,6)
18 (12,4)
9 (50)

9 (50)

2 (11,1)
5(3,4)

42 (28,2)
9 (25,7)

1542,3 (+455,5)

1762,7 (£581,3)

TAPS therapiert mit Laser
(n=2)

2 (100)
2 (100)
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Intervall zwischen Laser und Geburt mit 12,4 (£3,1)

mindestens einem Lebendgeborenen Zwilling in

Wochen

Gestationsalter bei Geburt mit mindestens einem 33 (£3,2)
lebend geborenen Kind

Friihe Friihgeburt <32 SSW 1 (50)

Bei einem lebend geborenen -

Bei zwei lebend geborenen 1 (100)
Extreme Frithgeburt <28 SSW -

Bei einem lebend geborenen -

Bei zwei lebend geborenen -

Davon <24 SSW -
Geburtsgewicht bei lebend geborenen Kindern mit
vorhandenen Gewichtsaufzeichnungen (g)

Donor 1505,0 (£ 157,0)

Rezipient 1617,5 (£173,2)

Tabelle 13: Gesamtiibersicht des Outcomes nach FLA

8. Limitationen

Obwohl das Universititsklinikum Graz in Osterreich das einzige Zentrum ist, das
intrauterine Therapien bei TTTS und TAPS anbietet, ist die Fallzahl durch die niedrige
Priavalenz des Krankheitsbildes bei einer jahrlichen dsterreichischen Geburtenzahl von etwa
80.000 relativ gering.

Unter den anfanglich 222 in Graz behandelten Patientinnen gab es 33, deren Outcome nicht
in diese Analyse einflieBen konnte, da es bis zur Auswertung nicht moglich war, die
fehlenden Daten des weiterbetreuenden Zentrums zu vervollstdndigen. Einerseits waren
darunter Frauen aus dem benachbarten Ausland, aber auch einheimische Patientinnen, deren
Entbindungsort nicht bekannt war. Theoretisch konnte sich hieraus ein Selektions-Bias
ergeben haben, da Patientinnen mit komplizierten Verldufen eher an einem der
Osterreichischen Tertidrzentren entbunden wurden, deren Daten nahezu vollstindig

vorlagen.
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Hinsichtlich des Outcomes nach Quintero-Stadium konnte sich ebenso ein Selektions-Bias
ergeben haben, da moglicherweise bevorzugt solche Patientinnen mit FLA behandelt werden
konnten, die trotz fortgeschrittenen Stadium noch eine vergleichsweise giinstige
Ausgangssituation aufwiesen. Zudem konnte es eine Verzerrung durch die relativ kleine
Stichprobe geben. Insgesamt ist dabei nicht von einer besseren Prognose in diesem Stadium
auszugehen.

Weiteres wére eine ldngere Nachverfolgung der Entwicklung der Kinder nach der Geburt

wiinschenswert gewesen, um das neurologische Outcome besser beurteilen zu koénnen.

9. Fazit

Das feto-fetale Transfusionssyndrom (TTTS) und die Twin Anemia-Polycythemia Sequence
(TAPS) sind schwere Komplikationen monochorialer Zwillingsschwangerschaften, die
unbehandelt eine sehr hohe Morbiditdt und Mortalitdt aufweisen. Die fetoskopische
Laserablation ist derzeit der Goldstandard zur Therapie dieser Pathologien, die mit einer
deutlichen Verbesserung des Outcomes und einer hohen Uberlebensrate vergesellschaftet
ist. In ausgewdhlten Féllen kann die Nabelschnurokklusion eine sinnvolle Therapieoption
sein, die unter den beobachteten Schwangerschaften fast immer zum Uberleben des Co-

Zwillings fiihrte.

Die Ergebnisse der Datenanalyse des Uniklinikums Graz entsprechen beziiglich der
Uberlebensraten und des Zeitpunkts der Entbindung den Daten anderer internationaler

Zentren.

Die Therapie bleibt allerdings mit Risiken verbunden. Die hdufigsten Komplikationen
wiahrend der Schwangerschaft sind dabei der frithzeitige Blasensprung (PPROM),
Zervixinsuffizienz und der intrauterine Fruchttod eines oder beider Feten. Zudem ist die
perinatale Morbiditdt der Zwillinge erhoht, was allerdings weniger der Intervention als der
Pathophysiologie des Krankheitsbildes sowie der bekannten Problematik der
Friihgeburtlichkeit geschuldet ist.

Zusammenfassend ldsst sich festhalten, dass sowohl die fetoskopische Laserablation als
auch die Nabelschnurokklusion zu einem stark verbesserten Outcome beim Vorliegen von

Transfusionssyndromen fithren. Eine interdisziplindre Betreuung und das friihe Erkennen
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von Pathologien, gefolgt von engmaschigen Kontrollen, sind dabei unerldsslich, um

optimale Behandlungsergebnisse zu erzielen.
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