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1 Abkiirzungsverzeichnis

A Ampere
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ALS Advanced Life Support
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2 Einleitung

2.1 Ein aktuelles Thema mit wenigen vorliegenden Daten

Degenerativ bedingte Nervenkompressionssyndrome und andere spinale Erkrankungen wie spinale
Tumorerkrankungen, knocherne Verletzungen und Infektionen treten wahrend der Schwangerschaft
selten auf. Allerdings wird das Thema immer relevanter und aktueller. Bei zunehmendem Alter der
schwangeren  Patientinnen und somit zunehmender Prdvalenz an  degenerativen
Wirbelsdulenerkrankungen in dieser Kohorte steigt auch die Prévalenz akuter spinaler Symptome
wiéhrend der Schwangerschatft.

Durch die sich @ndernde Rolle der Frau in der Gesellschaft und neue wissenschaftliche
Errungenschaften wie beispielsweise In-vitro-Fertilisation steigt das durchschnittliche Alter von
Miittern stetig an. Laut dem Statistischen Bundesamt lag das durchschnittliche Alter von Miittern in
Deutschland im Jahr 2018 bei Geburt ihres ersten Kindes bei 30,0 Jahren, bei Geburt des zweiten
Kindes bei 32,0 Jahren und bei Geburt des dritten Kindes bei 33,1 Jahren. [1] Das durchschnittliche
Alter einer gebédrenden Frau lag unabhéngig von der Paritit 2018 in Deutschland bei 31,3 Jahren,
wihrend es zehn Jahre zuvor im Jahre 2008 noch bei 30,3 Jahren lag. [1] Wéhrend im Jahr 2010 die
30- bis 34-jdhrigen Frauen die meisten Kinder zur Welt brachten, gefolgt von den 25- bis 29-Jdhrigen
an zweiter Stelle, beobachtete man noch Anfang der 1970er Jahre die hochste Geburtenhdufigkeit in
der Gruppe der 20- bis 24-Jahrigen. Im Jahr 2010 waren die Miitter bei Geburt des ersten Kindes
bereits um circa fiinf Jahre élter als vor vierzig Jahren. [2] Im Jahre 2018 lag der Unterschied im Alter
der Erstgebirenden im Vergleich zu den 70er Jahren bereits bei 7,6 Jahren.

Das Statistische Bundesamt beobachtete in einer Pressemitteilung (Nr. 332 vom 3. September 2019)
die ,,bemerkenswert* steigende Anzahl der Geburten in der Gruppe der iiber 40-jahrigen Miitter. Bei
einer Geburtenhéufigkeit der liber 40-Jahrigen mit 88 Kindern auf 1000 Frauen im Jahr 2018 habe
sich die Zahl gegeniiber 23 Kindern auf 1000 Frauen im Jahr 1990 fast vervierfacht. [3]

Der Héiufigkeitsgipfel von lumbalen Bandscheibenvorfillen, der héufigsten spinalen Pathologie

wiéhrend der Schwangerschatft, liegt zwischen dem 30. und 50. Lebensjahr. [4]

2.2 Zielsetzung

Diese Arbeit befasst sich mit schwangeren Frauen, bei denen spinale Pathologien jeglicher Art einer
operativen Therapie bedurften. In solch einer seltenen Situation gibt es viele wichtige diagnostische

und therapeutische Aspekte, die beachtet werden miissen. Die wichtigsten Fragen beinhalten:



» welche Medikamente bei Beschwerden wéhrend der Schwangerschaft sicher sind

» welche diagnostischen Tests eingesetzt werden kdnnen

» wann die Indikation zur operativen Therapie gestellt werden muss

» wann der beste Zeitpunkt fiir den Eingriff ist

* welche schwangerschaftstypischen Besonderheiten bei dem Verfahren beachtet werden
missen

» welche die angemessene Anésthesie ist

+ wie die perioperative Uberwachung der Schwangerschaft erfolgen soll.

Bisher gibt es wenig Daten in der Literatur zu diesem Thema; diese bestehen lediglich aus einzelnen
Fallberichten und kleineren Fallserien. Bislang ist kein Standardprotokoll fiir solche klinischen
Situationen etabliert worden. Diese Arbeit soll einen Algorithmus zum Vorgehen in diesen seltenen
Situationen geben durch Zusammentragen der géngigen Praxis anhand der aktuellen Literatur und
anhand des Vorgehens bei den in unserer Studie eingeschlossenen Patientinnen mit Beurteilung der
neurologischen und gyndkologischen Verldufe nach Eingriffen bei Wirbelsdulenerkrankungen an
schwangeren Frauen.

Auf Grundlage dieser Dissertation ist die Publikation ,,Spine surgery in pregnant women:
a multicenter case series and proposition of treatment algorithm* entstanden, welche im Jahr 2021 im

European Spine Journal verdffentlicht wurde. [5]

2.3 Stand der Forschung

2.3.1 Riickenschmerzen in der Schwangerschaft

Die Schwangerschaft hat verschiedene physiologische Effekte auf den Korper einer schwangeren
Frau. Betroffen von diesen Verdnderungen sind nicht nur das kardiovaskulére, endokrine und renale
System, sondern auch das muskuloskelettale System, besonders das axiale Skelett. Die hormonellen
Verdanderungen, zusammen mit einem erhohten Korpergewicht und einem wachsenden graviden
Uterus, bewirken eine Verschiebung des physiologischen Schwerpunktes nach vorne, sodass eine
neue statische und dynamische Belastung auf die Wirbelsdule ausgeiibt wird. [6-8] Frithere Studien
korrelierten Schmerzen im unteren Lendenwirbelsdulenbereich sowie Beckenschmerzen mit der
Erhohung des Spiegels von Relaxin, einem Hormon, das vor allem durch das Corpus luteum wéhrend
der Schwangerschaft produziert wird. [9,10] Dagegen legen neuere Studien nahe, dass das Hormon
in keinem Zusammenhang mit den Beschwerden steht. [6,11,12]

Riickenschmerzen sind ein hdufiges Symptom in der Schwangerschaft; dabei sind die Schmerzen am

hiufigsten im unteren Bereich lokalisiert. Man unterscheidet, abhidngig von der Lokalisation der



Beschwerden, Schmerzen im unteren Lendenwirbelsdulenbereich und Beckengilirtelschmerzen. Eine
aktuelle Studie aus dem Jahr 2017 zeigte, dass bei Schwangeren die Inzidenz von
Lendenwirbelsdulenschmerzen bei 34,3% lag und die Inzidenz von Beckengiirtelschmerzen bei
57,6%. Bei 9,2% der Patientinnen mit Beschwerden handelte es sich um starke Schmerzen, bei 44,7%
aller Patientinnen war die Einnahme von Analgetika notwendig. Eine geringere Anzahl bendtigte
kombiniert Analgetika, Bettruhe und Physiotherapie gegen die Schmerzen. In mehr als 50% der Félle
beobachtete man eine Ausstrahlung des Schmerzes. In 12,6% der Falle wurde eine Urininkontinenz
festgestellt. [13]

Signifikante Risikofaktoren fiir das Auftreten von Riickenschmerzen in der Schwangerschaft
scheinen Riickenschmerzen in der Vorgeschichte und Riickenschmerzen wéhrend der Menstruation
zu sein. [6,14]

Die Priavalenz von Riickenschmerzen im unteren Wirbelsdulenbereich variiert weltweit und reicht
von 20% bis 90%. Die meisten Studien zeigten eine Pridvalenz von mehr als 50%. [6,7,14-17]
Typischerweise treten die Schmerzen vor allem im zweiten Trimenon auf, durchschnittlich in der 22.
Schwangerschaftswoche. [7,13] Der GroBteil der schwangeren Frauen sucht erst medizinische Hilfe,
wenn die Beschwerden anfangen, sie bei Alltagsaktivititen einzuschrénken. [13]

Wihrend die Schmerzen im unteren Lendenwirbelsdulenbereich eine sehr hdufige Problematik in der
Schwangerschaft darstellen, kommt es seltener zu Bandscheibenvorféllen. Lediglich bei circa einer
von 10 000 Schwangeren wird die Indikation zur Operation aufgrund einer Diskushernie gestellt.
Dennoch sind lumbale Bandscheibenvorfille die hdufigsten Wirbelsdulenerkrankungen wihrend der
Schwangerschaft. In den meisten Féllen ist eine konservative Therapie ausreichend. Nur bei weniger
als 2% der lumbalen Bandscheibenvorfille kommt es zu schweren Defiziten oder dem sogenannten
Cauda-equina-Syndrom, [6,18-21] woraus sich eine Indikation zur notfallmiBigen Operation ergibt.
Die Differentialdiagnostik bei Schmerzen im unteren Lendenwirbelsdulenbereich darf nicht
vernachlédssigt werden, um ein Cauda-equina-Syndrom nicht zu verpassen, welches aufgrund des
schwangerschaftsbedingt verdnderten Stuhl- und Miktionsverhaltens maskiert sein kann. [22]

Noch weitaus seltener als Bandscheibenvorfille werden wéhrend der Schwangerschaft andere spinale
Erkrankungen, wie spinale Tumorerkrankungen, kndcherne Verletzungen der Wirbelséule und spinale

Infektionen operativ behandelt.

Nicht-operative Therapie

In den meisten Fillen von schmerzhaften Riickenbeschwerden wihrend der Schwangerschaft ist eine
konservative Therapie ausreichend. Die grundlegenden Therapiemdglichkeiten sind in etwa die
Gleichen wie bei nicht schwangeren Patientinnen. Diese bestehen vorrangig aus Analgetika,

Muskelrelaxantien, Bettruhe und Physiotherapie. [23,24] Regionale Anédsthesie ist eine Alternative.
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[25] Auch ein unterstiitzender Beckengiirtel kann helfen. [7,26] Die Medikamente miissen allerdings
entsprechend ihrer Zuléssigkeit in der Schwangerschaft gewihlt werden (siehe 2.3.3 Medikamente).
Bei Wirbelsdulenerkrankungen ist der Schmerz allein, sofern mit konservativen MalBnahmen
kontrollierbar, keine Indikation zur operativen Therapie.

Wenn die Riickenschmerzen allerdings iiber einige Wochen trotz konservativer Therapie persistieren
oder gar progredient sind und zu einer Einschrinkung der Alltagsautonomie fiithren, sollte eine

operative Therapie erwogen werden. [6,23]

Operative Therapie

Eine Operation bei Wirbelsdulenerkrankungen ist zum einen indiziert bei nicht ansprechender
konservativer Therapie und hoher Einschrinkung der Lebensqualitit, oder aber bei einer
Notfallsituation. ~ Falls  spinale  Pathologien  jeglichen  Ursprungs  akute  spinale
Kompressionssymptome hervorrufen, wie beispielsweise ein Cauda-equina- oder ein Conus-
medullaris-Syndrom, hdhergradige periphere Paresen oder eine Querschnittsymptomatik, ist eine
sofortige Operation indiziert. Das Aufschieben des Eingriffes bis nach der Entbindung oder bis zum
Zeitpunkt eines moglichen Kaiserschnittes kann zu bleibenden neurologischen Defiziten mit
signifikanten korperlichen Einschrinkungen der Patientin fiihren. [27,28)]

Es wird angenommen, dass die Chance auf Genesung am hdochsten ist, wenn die Patientinnen
innerhalb von 48 Stunden nach Einsetzen des Cauda-equina-Syndroms einer Behandlung zugefiihrt
werden. [29]

Auch Schmerzen, welche durch eine konservative Therapie nicht in den Griff zu bekommen sind,
konnen schwerwiegende Folgen haben, da schmerzbedingt hohe Stresslevel der Mutter zu einem

Abort oder zu einer Frithgeburt fiihren konnen. [30,31]

Schwerwiegende Nervenkompressionssyndrome

Das Conus-medullaris- sowie das Cauda-equina-Syndrom stellen schwerwiegende Verlaufsformen
eines Bandscheibenvorfalls oder anderer Nervenkompressionssyndrome dar. Die beiden Syndrome

konnen je nach Lokalisation der zugrundeliegenden Lision isoliert oder kombiniert auftreten.

* Conus-medullaris-Syndrom:

Beim Conus-medullaris-Syndrom kommt es zu einer druckbedingten Schidigung des Conus
medullaris, welcher das kaudale Ende des Riickenmarks darstellt und sich auf der Hohe von LWK 1-
2 befindet. Er enthdlt die Nervenfasern der Sakralwurzeln S3 - Coccyxl. Die Beschwerden

prasentieren sich symmetrisch und eher im Sakralbereich (Kreuzbeinbereich). In der Untersuchung



zeigt sich ein verminderter Analsphinkterreflex, eine Reithosenanésthesie (Taubheit im Bereich der
Genitalien und Oberschenkel) sowie Blasen- und Mastdarmentleerungsstorungen. Da der Conus
medullaris keine motorischen Nervenfasern fiir die untere Extremitat fiihrt, treten bei einem isolierten

Conus-medullaris-Syndrom keine Paresen der unteren Extremitéten auf.

» Cauda-equina-Syndrom:

Die Cauda equina ist das Fasergeflecht, welches unterhalb des Conus medullaris ab LWK 2 nach
unten zieht. Es flihrt die Nervenfasern aller Wurzeln kaudal der lumbalen Wurzeln L2. Die
Beschwerden, die aus diesem isolierten Syndrom resultieren, sind eher asymmetrisch und betreffen
die wuntere Extremitdt. Klinisch zeigen sich verminderte Muskeleigenreflexe sowie
Sensibilititsstorungen und schlaffe Paresen. Auch hier kann eine Reithosenanésthesie,
Sphinktererschlaffung und eine Harnblasenentleerungsstdrung auftreten.

Sowohl das Conus-medullaris- als auch das Cauda-equina-Syndrom sind absolute

Notfallindikationen zur zeitnahen Operation. [32]

2.3.2 Intraoperative Lagerung und Uberwachung

Lagerung
Die meisten neurochirurgischen Eingriffe an der Wirbelsdule, wie die Entfernung von

Bandscheibenvorfillen, werden normalerweise in Bauchlage durchgefiihrt, da diese Position einen
optimalen Zugang bietet. Operationen in Seitenlage sind ebenfalls moglich, technisch jedoch
aufwendiger. [33]

In Riicken-, Bauch- und Rechtsseitenlage der Mutter kann es vor allem im dritten Trimenon zu einer
Kompression der Vena cava und der Beckenvenen durch den graviden Uterus kommen. Durch den
verminderten Riickstrom von Blut zum miitterlichen Herzen nimmt das Herzminutenvolumen ab, was
zu einer fetalen Hypoxie filhren kann. Diese zeigt sich in der Kardiotokographie (CTG) mit einer
Bradykardie in Form einer prolongierten Dezeleration. Bei der Mutter kann es dabei zu Tachykardie,
Schwindel, Ubelkeit oder Synkopen kommen. Bei Umlagerung auf die linke Seite bessern sich die

Beschwerden und die fetale Herzfrequenz erholt sich. [34]

Uberwachung

Ein CTG setzt sich aus zwei Komponenten zusammen. Zum einen wird in der oberen Kurve die fetale
Herzaktion mittels Doppler-Sonographie in bpm (beats per minute) aufgezeichnet, zum anderen wird

die Wehentitigkeit liber einen Druckaufnehmer in der unteren Kurve in kPa dargestellt. Zusétzlich



konnen hiufig noch die Kindsbewegungen abgebildet werden im Sinne eines Kineto-

Kardiotokogramms.
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Abbildung 1: Kardiotokogramm. Adaptiert nach Hosli et al. [35]

Im Kardiotokogramm kommen fiinf Werte der kindlichen Herzaktion zum Tragen. Die
Grundfrequenz des Herzschlags, die Bandbreite, die Oszillationsfrequenz sowie Dezelerationen
(Entschleunigung) und Akzelerationen (Beschleunigung). Der Normwert fiir die mittlere fetale
Herzfrequenz in der Abwesenheit von Wehen liegt bei 110 - 160 bpm. Bei hoheren Werten {iber einen
Zeitraum langer als 10 Minuten handelt es sich um eine fetale Tachykardie, die beispielsweise durch
Fieber der Mutter, Medikamente, Stress oder Hypoxie ausgeldst werden kann. Bei Werten unterhalb
des Normbereiches iiber einen Zeitraum von mehr als drei Minuten spricht man von einer fetalen
Bradykardie, welche beispielsweise durch ein Vena-cava-Kompressionssyndrom ausgeldst werden
kann.

Die Bandbreite beschreibt die Differenz zwischen dem hochsten und dem niedrigsten Wert der fetalen
Herzaktion und liegt normalerweise zwischen 5 - 25 bpm. Hohere Werte zeichnen einen saltatorischen
Oszillationstyp aus und weisen auf eine fetale Hypoxie oder Nabelschnurkomplikationen hin.
Geringere Werte nennt man einen eingeschrinkt-undulatorischen oder silenten Oszillationstyp, wobei
die Ursachen eine fetale Hypoxie, der Einfluss zentral sedierender Medikamente oder aber ein
schlafender Fetus sein konnen.

Die Oszillationsfrequenz beschreibt, wie oft sich die Herzfrequenz pro Minute dndert, wobei der
Normwert bei > 6-mal pro Minute liegt.

Akzelerationen sind kurzzeitige Anstiege der Herzfrequenz, deren sporadisches Auftreten Ausdruck
von physiologischen Kindsbewegungen sind. Ein Ausbleiben kann durch Hypoxie, zentral-

sedierende Medikamente oder einen schlafenden Fetus bedingt sein.



Dezelerationen sind kurzzeitige Abfille der kindlichen Herzfrequenz und je nach Zusammenhang mit
der Wehentitigkeit als physiologisch oder pathologisch und somit potentiell als Indikation fiir einen

Kaiserschnitt zu werten. [36]

2.3.3 Medikation

FDA-Klassifikation

In der angloamerikanischen Literatur werden die Richtlinien fiir die Gabe von Medikamenten
wihrend der Schwangerschaft an die 1979 vorgestellte Klassifizierung der Food and Drug
Administration (FDA) angepasst. Die FDA-Klassifikation unterscheidet fiinf Kategorien mit
unterschiedlichem Risiko: A, B, C, D, X. [37] Medikamente, die wiahrend der Schwangerschaft

eingesetzt werden, sollten so strikt wie mdglich zu den Kategorien A und B gehdren. [23]

Kategorie Magliche unglinstige Wirkung

A Kontrollierte Studien an schwangeren Frauen haben kein erhohtes Risiko fiir den Embryo/Fetus wahrend des 1. Trimenons
ergeben. Hinweise auf ein Risiko zu einem spateren Zeitpunkt liegen ebenfalls nicht vor. Die Wahrscheinlichkeit einer Schadigung
ist sehr gering (z. B. Folsdure).

B Es existieren keine kontrollierten Studien an Schwangeren, Tierversuche ergaben keinen Hinweis auf Teratogenitat bzw. im
Tierversuch beobachtete Schaden konnten in kontrollierten Studien am Menschen nicht reproduziert werden (z. B.
Glukokortikoide, B,-Sympathomimetika).

C Kontrollierte Studien an Schwangeren fehlen, Tierversuche haben Hinweise auf eine fetale Schadigung gezeigt, oder Tierversuche
liegen nicht vor (z. B. Anticholinergika, Methylxanthine).

D Es besteht ein erhthtes Risiko fiir den Embryo/Feten. Der Nutzen des Arzneimittels kann jedoch bei zwingender Indikation eine
Anwendung in der Schangerschaft rechtfertigen (z. B. Chinin).

X Untersuchungen bei Tieren und Menschen haben eindeutig einen Zusammenhang mit fetalen Fehlbildungen gezeigt. Das
Arzneimittel ist bei Kinderwunsch oder in der Schwangerschaft absolut kontraindiziert (z. B. Isotretinoin).

Abbildung 2: Risikoklassifikation von Arzneimitteln der Food and Drug Administration (FDA).
Adaptiert nach Kroegel, Claus et al. [38]

Seit 2015 hat die FDA die Kategorien ABCDX abgeschaftt und mit Erkldrungen unter den Sparten

»Schwangerschaft, ,,Stillzeit* und ,,Frauen und Ménner im reproduktiven Alter* ersetzt. [39]

2.3.3.1 Antibiotika in der Schwangerschaft

Generell 14sst sich annehmen, dass der Einfluss eines Medikamentes auf den Fetus umso hoher ist, je
frither und je lédnger es in der Schwangerschaft eingenommen wird. Die meisten teratogenen Effekte
treten dementsprechend im ersten Trimenon auf. [38] Weiterhin muss beachtet werden, dass aufgrund
des physiologisch vermehrten Blutvolumens und der erhdhten Entgiftungsleistung der Nieren
(Kreatinin-Clearance) bei Schwangeren eine geringere Serumkonzentration der Medikation resultiert
als bei nicht-schwangeren Patientinnen. Eine Dosis eines Antibiotikums wie Ampicillin erreicht somit

einen geringeren Serumspiegel bei einer Schwangeren als bei einer Nicht-schwangeren. [40]



Mittel der 1. Wahl (Kategorie) Mittel der 2. Wahl (Kategorie)  Potenziell embryotoxisch (Kate-  Potenziell fetotoxisch (Kategorie)

gorie)

e Penicillin G, V (B) e Amphotericin B o Aciclovir o Aminoglykoside (D)
e Amoxicillin (B) e Azithromycin o Aminoglykoside (D) e Gyrasehemmer (D)
o Azlocillin (B) ® Aztreonam o Chloramphenicol (C) o Tetrazykline (D)
o Mezlocillin (B) e Clavulanséure (B) o Clarithromycin
o Cephalosporine (B) o Clindamycin (B) o Co-trimoxazol
e Erythromycin (B) » Fluconazol e Foscarnet
e Ethambutol (B) * Fosfomycin (C) ® Flucytosin
e Fusidinsdure (C) e Imipenem e Ganciclovir
* Isoniazid (C) * Meropenem e Griseofulvin

e Piperacillin (B) e |traconazol (B)

® Pyrazinamid (C) » Ketoconazol (B)

» Roxithromycin * Metronidazol (B)

® Spectinomycin (B) o Nitrofurantoin

e Sulbactam ¢ Rifampicin

e Tazobactam e Sulfonamide

» Teicoplanin
s Vancomycin (C)

¢ Trimethoprim (C)

Abbildung 3: Risikoklassifikation von Antibiotika der Food and Drug Administration (FDA).
Adaptiert nach Kroegel, Claus et al. [38]

2.3.3.2 Analgetika in der Schwangerschaft
Mehr als die Hilfte aller schwangeren Frauen in der westlichen Welt nehmen in der Schwangerschaft

milde Analgetika ein. [41,42]

Medikament

Paracetamol

Ibuprofen
Naproxen

Aspirin
(Acetylsalicylsdure)

Zyklooxygenase-2-

Hemmer
Metamizol

Opioide allgemein

Tramadol

Morphin

Anwendung in der Schwangerschaft

In der gesamten Schwangerschaft anwendbar; kurzfristige Anwendung méglich; bei

l&ngerer Anwendung Nutzen-Risiko-Abwagung
Zurtickhaltender Einsatz bis zur 28. SSW mdaglich; im 3. Trimenon kontraindiziert
Zuriickhaltender Einsatz bis zur 28. SSW méglich; im 3. Trimenon kontraindiziert

Niedrig dosierte Anwendung maglich; hohe Dosen im 3. Trimenon kontraindiziert

Vermeidung empfohlen

Vermeidung empfohlen

Kurzfristige Anwendung méglich; Langzeitgabe erfordert Uberwachung des

Meugeborenen bei Risiko fir Atemdepression und Entzugserscheinungen
Wiahrend der gesamten Schwangerschaft bei Indikation méglich

Anwendung méglich, wenn der Nutzen das Risiko tGiberwiegt

Abbildung 4: Basierend auf Ninke et al. [43]



2.3.4 Anisthesie

Eine Narkose (Anésthesie) bei nicht-geburtshilflichen Eingriffen an schwangeren Frauen wird hiufig
eingesetzt, zum Beispiel bei gyndkologischen Eingriffen wie einer Zervixcerclage, oder aber anderen,
nicht-gynikologischen Operationen. Der Anspruch an die Anésthesie ist es, die Sicherheit der Mutter
zu gewéhrleisten, die Schwangerschaft zu erhalten und den Fetus nicht zu gefahrden. [44]

Das Wohlbefinden des Fetus wird wéhrend der Operation am besten sichergestellt durch eine
engmaschige Uberwachung der miitterlichen himodynamischen Kreislaufparameter und der
miitterlichen Sauerstoffversorgung. Mittels CTG-Uberwachung kann eine Belastung des Fetus
frithzeitig festgestellt werden und durch eine Stabilisierung der miitterlichen Vitalparameter behoben
werden. Bei der Interpretation des CTGs ist es wichtig zu beachten, dass Anidsthetika sowohl die
fetale Herzfrequenz als auch die Bandbreite verringern konnen. [44]

Die Anisthetika konnen in drei Kategorien eingeteilt werden, je nach AusmaB, in dem sie die
Plazentaschranke liberwinden. Bei den sogenannten Typ 1 Anisthetika geschieht ein vollstdndiger
Transfer, wodurch gleiche Konzentrationen im miitterlichen wie im fetalen Blut erreicht werden. Ein
Beispiel hierfiir ist Thiopental. Typ 2 Anésthetika (beispielsweise Ketamin) erreichen eine hohere
Konzentration im fetalen Blut als im miitterlichen Blut. Bei Typ 3 Anésthetika wie dem

Muskelrelaxans Succinylcholin erreicht nur eine minimale Menge den fetalen Kreislauf. [44]
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Drug Properties Placental transfer Remarks
Induction agents

Thiopental Highly lipid soluble, weak acid +++ Quickly cleared by neonate after delivery
Propofol™ Lipid soluble +++ Transient depression of Apgar score and
neurobehavioral effects in neonate
Ketamine Weak base ot F/M ratio 1.26 occurs within 2 min of intravenous bolus
Inhalation agents
Volatile anaesthetics®®  Highly lipid soluble; low 4t Greater sedative effect on neonate if dose-delivery
molecular weight interval is prolonged
Nitrous oxide!'® ++ Possible diffusion hypoxia in neonate
Opioids
Morphine Less lipid soluble; but low +4+
protein-binding
Fentanyl Lipid soluble +++
Pethidine Only 50% plasma protein bound ++ Prolonged neonatal depression due to increased half-life
of meperidine and its metabolite - normeperidine
Remifentanil™ + No adverse fetal effects as rapidly metabolised by fetus
Naloxone +++ Though short-term safety of naloxone is well

documented, it should be used only in cases of
absolute or relative maternal opicid overdose

Benzodiazepine Highly lipid soluble ++ More neonatal depression; midazolam - less placental
transfer than diazepam
NM blockers Large molecules; poorly lipid - No significant clinical effects on foetus

soluble: highly ionised
Anticholinergics

Atropine Lipid soluble; tertiary amine ++
Glycopyrrolate Fully ionised; quaternary -
ammonium compound
Neostigmine Quaternary ammonium +44 May cause foetal bradycardia; hence it is better to add
compound; but a small molecule atropine to neostigmine in incidental surgery during

pregnancy
Local anaesthetics

Lignocaine Less lipid soluble; low protein ++ Can accumulate in the foetus due to ‘ion trapping’ if the
binding foetus becomes acidotic
Bupivacaine; ropivacaine Highly lipid soluble; but high ++

protein binding

Abbildung 5: Plazentarer Transfer der Andsthetika. F/M Foetal/maternal. NM- Neuromuscular.
Adaptiert nach Upadya M et al. [44]

Operationen an Schwangeren konnen sowohl in Allgemeinandsthesie als auch in Regionalanésthesie
durchgefiihrt werden. [44] Die Regionalandsthesie kann grundsitzlich in Oberflichen- und
Infiltrationsanisthesie, in periphere Nervenblockaden sowie in riickenmarksnahe Verfahren (Spinal-,
Peri- oder Epidural- sowie Kaudal- und Sakralanésthesie) unterteilt werden. [45]

Im Vergleich zur systemischen Applikation bedarf die regionale Anésthesie einer geringeren
Wirkstoffmenge, hat weniger Effekte auf den Fetus und verhindert das Risiko einer fehlerhaften
Intubation sowie Aspiration. Allerdings ist das grofte Problem der regionalen Anisthesie eine

mogliche maternale Hypotonie. [44]

3 Material und Methoden

3.1 Eingeschlossene Patientinnen und beteiligte Zentren

Bei dem Studiendesign handelt es sich um eine nicht-interventionelle multizentrische
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Beobachtungsstudie. Dabei wurden in insgesamt fiinf Hochvolumenzentren Daten retrospektiv

erhoben. Die beitragenden Krankenhduser sind:

» das Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitdt in Miinchen
» das Wirbelsdulenzentrum der Universitdtsklinik Hamburg-Eppendorf
» das Charité Klinikum in Berlin

* die Neurochirurgische Klinik der Universitit Genf

» die Neurochirurgische Klinik der Universitdt Innsbruck

Es wurden Patientinnen eingeschlossen, bei denen wihrend der Schwangerschaft eine dringliche
Indikation zur Wirbelsdulenoperation gestellt wurde und die sich einem entsprechenden Eingriff
unterzogen hatten. Da diese Situation duflerst selten auftritt, handelt es sich dabei jeweils um kleinere

Fallzahlen, die durch die multizentrische Natur unserer Arbeit gepoolt wurden. [5]

In den Jahren von 2007 bis 2019 wurden in der Abteilung fiir Neurochirurgie am Klinikum rechts der
Isar 7 Patientinnen mit dieser speziellen Indikation dokumentiert. Die Universititsklinik Hamburg
iibermittelte fiir den gleichen Zeitraum die Daten von 9 Patientinnen, die Neurochirurgische Klinik
der Universitdtsklinik Charité Berlin die Daten von 2 Patientinnen, die Neurochirurgische Klinik der
Universitidt Genf die Daten von einer Patientin und die Neurochirurgische Klinik der Universitit
Innsbruck die Daten von 5 Patientinnen. Insgesamt lagen uns aus diesem Zeitraum somit die

klinischen Daten von insgesamt 24 Patientinnen vor. [5]

3.2 Erhebung der Daten

Die ermittelten Daten stammen zum GroBteil aus retrospektiver Aktenanalyse der nach den jeweiligen
klinischen Standards erfassten klinikinternen Dokumentation.

Des Weiteren wurden die Patientinnen des Klinikums rechts der Isar im Rahmen eines prospektiven
Follow-up postalisch und telefonisch beziiglich des weiteren Schwangerschafts- und neurologischen
Verlaufs nach der Operation befragt. Die Patientinnen waren zum Zeitpunkt der Operation ausfiihrlich
iiber die Studie aufgekldrt worden und stimmten zu, im Rahmen des Follow-up iiber den weiteren
Schwangerschaftsverlauf Auskunft zu geben. [5]

Im Zuge desselben Schreibens wurde den Probandinnen ein Fragebogen zum aktuellen
Gesundheitszustand geméf dem Short Form 36 (SF-36) Gesundheitsfragebogen zugestellt.

Die Follow-up-Daten aus den iibrigen Zentren ergaben sich aus den zeitnah nach der Operation

durchgefiihrten neurochirurgischen und gynédkologischen Follow-up-Untersuchungen. [5]
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Die Aktenanalyse erfolgte nach einem einheitlich strukturierten Protokoll, was im Klinikum rechts
der Isar beispielsweise anhand der Akten im Original als auch anhand der digitalen Version im
Klinikinformationssystem (SAP Software System) erarbeitet wurde. [5] Im engeren Sinne wurden die
Daten aus dem Anamnesebogen mit dokumentierter korperlicher Untersuchung, dem radiologischen
Bericht, dem Operations- und Anédsthesiebericht, dem postoperativen Stationsbogen mit Pflegebericht
und dem Nachsorgeprotokoll erhoben.

Die externen Daten wurden anhand des gleichen Protokolls an den einzelnen Zentren von den
verantwortlichen Mitarbeitern ermittelt und sowohl postalisch als auch via E-Mail an die

Neurochirurgische Abteilung des Klinikums rechts der Isar iibermittelt.

Das standardisierte Protokoll zur Erfassung der klinischen Parameter umfasst die wichtigsten
Kriterien, die bei spinalen Eingriffen an einer schwangeren Patientin zu bedenken sind. Zum einen
wurde der zeitliche Verlauf der Krankheit anhand des Datums der Bildgebung, der stationdren
Aufnahme, der Operation und der Entlassung dokumentiert. [5]

Zum anderen wurden klinische Daten wie die préoperativen Symptome (Schmerzen, motorische,
sensorische und vegetative Defizite) erhoben, welche zur jeweiligen operativen Indikation fiithrten.
AuBerdem wurden Nebendiagnosen und Vorerkrankungen erhoben, sowie die vor der
Indikationsstellung erfolgte medikamentdse Therapie. Weiter wurde die Art der préoperativen
Bildgebung dokumentiert, welche mittels Magnetresonanztomographie (MRT),
Computertomographie (CT), Rontgen oder Positronen-Emissions-Tomographie (PET-Scan) jeweils
mit oder ohne Verwendung von Kontrastmittel erfolgte.

Erfasst wurde dartiiber hinaus die genaue operative Diagnose mit der Lokalisation der jeweiligen
Pathologie auf der Segmenthohe und dem Wirbelsdulenbereich (extraspinal, ossér, intervertebral,
intraspinal extra- und intramedulldr). Die operative Diagnose wurde in die Kategorien degenerativ,

traumatisch, entzlindlich, Tumor und Deformitét eingestuft. [5]

Die operativen Daten wurden anhand des Operationsberichtes erfasst. Aufgefiihrt wurde der Grund
fiir eine intraoperative Durchleuchtung (H6henbestimmung, Hohenkontrolle, Instrumentierung oder
Zementierung). Wurde eine Rontgenaufnahme durchgefiihrt, so wurden mA, kV und die Dauer der
Aufnahme in Sekunden ermittelt. Es wurde dokumentiert, ob die Patientin in Riicken-, Bauch-,
Linksseiten- oder Rechtsseitenlage operiert wurde. AuBerdem wurde erfasst wie der operative Zugang
erfolgte; offen oder minimalinvasiv/perkutan. Des Weiteren wurden die intraoperativen
Komplikationen erfasst, wie Nervenwurzelverletzungen, Riickenmarksverletzungen,
Duraverletzungen, Gefa3verletzungen oder Wirbelkorperfrakturen. Der Blutverlust in Millilitern und

die Dauer der Operation in Minuten wurde erhoben. Aullerdem wurde die genaue operative
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Vorgehensweise beschrieben. [5]

Aus dem Anésthesieprotokoll wurden die Daten des anésthesiologischen Vorgehens erhoben. Die
Dauer der Anédsthesie und die Art der Narkose, wie totale intravendse Anidsthesie (TIVA), balanciert
oder reine Inhalation, Regionalandsthesie und andere wurden erhoben. Ebenso die Art der Beatmung
mittels Endotrachealtubus in Intubationsnarkose (ITN), Larynxmaske oder andere. [5]

Die verwendeten Anésthetika und die weitere intraoperative Medikation, Narkosekomplikationen wie
Allergien, Aspiration, Bronchospasmus, Laryngospasmus, katecholaminpflichtige Hypotonie,
Herzrhythmusstorungen, Herzstillstand/Reanimation, Embolie oder andere wurden dokumentiert.
Ebenfalls, ob eine Rapid Sequence Induction angewendet wurde, ein zentraler Venenkatheter gelegt,

eine invasive Blutdruckmessung vorgenommen oder eine Bluttransfusion benotigt wurde.

Die Daten zum Schwangerschaftsverlauf wurden uns von den jeweiligen gynédkologischen
Abteilungen iibermittelt, sofern die Patientinnen dort gefiihrt wurden. Aus deren Dokumentationen
wurden pridoperative Auffilligkeiten der Schwangerschaft sowie das Schwangerschaftsalter zum
Zeitpunkt der Operation in vollendeten Schwangerschaftswochen erfasst; weiterhin die Anzahl der
vorausgegangenen Schwangerschaften und Geburten der Patientinnen (Gravida und Para) sowie
praoperative und postoperative gynédkologische Untersuchungen mit eventuellen Auffilligkeiten.
Zudem wurden die CTG-Befunde ausgewertet, die pri-, intra-, und/oder postoperativ durchgefiihrt
wurden.

Zuletzt wurden im Rahmen der Nachuntersuchungen bis zur Entlassung postoperative
Komplikationen iiberpriift. Gynédkologische Komplikationen wie beispielsweise vaginale Blutungen,
Fehlgeburten, Totgeburten, vorzeitige Wehentitigkeit, vorzeitiger Blasensprung, Priaeklampsie,
Eklampsie, vorzeitige Plazentaldsung und medizinisch indizierter Schwangerschaftsabbruch wurden
ebenso dokumentiert wie neurochirurgische Komplikationen (epidurales Hématom, andere
Hiamatome, neue Radikulopathie, Liquorleckage, neue motorische oder sensorische Dysfunktion,
neue Darm-/Blasenstorungen, oberfldchliche oder tiefe Wundinfektion, Fehlposition/Versagen des
Implantats, Operation auf der falschen Hohe und andere). Zudem wurden internistische
Komplikationen wie kardiovaskulédre, pulmonale, zerebrale, nephro-/urologische, gastrointestinale,
Thrombose/Embolie oder gar das Versterben der Patientinnen extrahiert. Auch ein etwaiger

intensivstationdrer Aufenthalt wurde dokumentiert. [5]

Der klinische Verlauf wurde anhand der klinisch-neurologischen Symptomatik zum
Entlassungszeitpunkt ausgewertet. Die Ergebnisse wurden mit den praoperativen Daten verglichen
und dichotomisiert in ,,verschlechtert”, ,gebessert, inkomplette Rekonvaleszenz*, ,gebessert,

komplette Rekonvaleszenz*, und ,,unverandert®. [5]
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Die spateren klinisch-neurologischen Ergebnisse wurden in einer gesonderten Nachkontrolle gefiihrt.

Im Rahmen einer Follow-up-Untersuchung wurde das geburtshilfliche Outcome ausgewertet. Die
Probandinnen beantworteten einen Fragebogen zum Ausgang der Schwangerschaft und den
folgenden perinatalen Parametern gemdll der Eintragungen im Mutterpass: der Geburtsmodus
(spontan, Vakuumextraktion, Kaiserschnitt, mit/ohne Einleitung, andere), Einlings-/Mehrlingsgeburt,
das Geburtsdatum des Kindes, das Gestationsalter bei Geburt, das Gewicht des Kindes, Lénge,
Kopfumfang, Geschlecht, APGAR Score initial und 10 Minuten nach der Geburt, pH-Wert des
Nabelschnurblutes, perinatale Komplikationen bei Mutter und Kind. Diese Informationen wurden bei
den Patientinnen, die im Klinikum rechts der Isar rekrutiert wurden, noch durch telefonische
Interviews erginzt. Zusitzlich wurden retrospektive Daten aus der gynékologischen Klinik bezogen
von denjenigen Patientinnen, die ebenfalls am Klinikum rechts der Isar entbunden hatten. [5]

Alle Patientinnen erhielten das Angebot, sich erneut zu einer Nachuntersuchung im jeweiligen

Klinikum vorzustellen, allerdings nahm keine der Patientinnen den Termin wabhr.

3.3 Statistische Auswertung

Die statistische Analyse wurde mit dem Excel Statistics package Version 16.19 (©Microsoft 2018)
durchgefiihrt. Es erfolgte eine rein deskriptive Statistik mit Berechnung der Mittelwerte und Mediane.

3.4 Ethik

Unsere Studie wurde in Einklang mit der Deklaration von Helsinki durchgefiihrt. Die Erlaubnis fiir
die Studie wurde von den Ethikkomitees der Technischen Universitdt Miinchen (Votum Nummer

83/17 S) und der Universitédt Innsbruck (Votum Nummer 1239/2017) eingeholt. [5]

4 Ergebnisse

4.1 Patientinnen

In den Jahren 2007 - 2019 wurde in den fiinf beteiligten Zentren bei insgesamt 24 schwangeren
Patientinnen eine dringende Indikation zu einem Wirbelsduleneingriff gestellt.

Bei drei von 24 Patientinnen wurde eine Entbindung per Kaiserschnitt vor der geplanten Operation
eingeleitet; in einem Fall in der 34. und in zwei Fillen in der 32. Schwangerschaftswoche. Diese
wurden folglich von der weiteren Auswertung ausgeschlossen, da sie sich zum Zeitpunkt ihrer

Operation nicht mehr in einem schwangeren Zustand befanden. [5]
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Die anderen 21 Patientinnen wurden wihrend der Schwangerschaft operiert. Drei Patientinnen
erhielten jeweils zwei oder mehr spinale Eingriffe wahrend derselben Schwangerschaft (bei einer
Patientin wurde ein Ependymom nach vorangegangener Behandlung inkomplett reseziert, eine
Patientin wurde zweimal aufgrund eines Abszesses operiert und bei einer Patientin wurde ein
dorsoventraler Zugang komplettiert). Das mediane Alter der Patientinnen lag bei 33 Jahren (Spanne
22 - 41 Jahre). Das mediane Gestationsalter betrug 13 vollendete Wochen (7 - 34 Wochen). Die
hiufigsten Indikationen zur Operation waren lumbale Bandscheibenvorfille (n = 14), welche sich in
4 Fallen mit Cauda-equina-Syndrom, in 7 Fillen mit einem hochgradigen motorischen Defizit und in
3 Fillen mit akuten nicht beherrschbaren Schmerzen priasentierten. Weitere Diagnosen beinhalteten:
instabile Wirbelsdulenverletzungen (n = 4); ein intramedullérer Tumor mit Querschnittssymptomatik
(n = 1); eine paraspinale Infektion (n = 1) sowie ein Nervenwurzelschwannom mit hohergradiger

Parese (n = 1). (Tabelle 1) [5]

Medianes Alter (Spanne)

33 Jahre (22 - 41)

Medianes Gestationsalter (Spanne)

13 Wochen (7 - 34)

Indikationen % (n)

Lumbale Diskushernie 66.7 (14)

- Cauda-equina-Syndrom 19 (4)

- Motorisches Defizit 33.3(7)

- Akuter Schmerz 14.3 (3)
Trauma 19 (4)
Tumor 9.5(2)

- Schwannom 4.8 (1)

- Ependymom 4.8 (1)
Infektion 4.8 (1)

Tabelle 1: Demographie und Indikationen fiir eine operative Therapie. [5]

4.2 Perioperatives Management

Die perioperative Uberwachung der Schwangerschaft erfolgte sonographisch bzw. nach der 24. SSW
sonographisch und kardiotokographisch in 76.1% der Fille (n = 16).

Alle Operationen wurden in Intubationsnarkose durchgefiihrt (balancierte Andsthesie n = 12, 57.1%,
totale intravendse Andsthesie n =9, 42.9%). Die mediane Operationsdauer betrug 90 Minuten (41 -
240). 15 Patientinnen (71.4%) wurden in Bauchlage und 6 (28.6%) in rechter oder linker Seitenlage
operiert, je nach Gestationsalter und Art des Eingriffes. (Tabelle 2) [5]
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Anisthesie % (n)

Balanciert 57.1 (12)

TIVA 429 (9)
Mediane Operationsdauer (Spanne) 90 min (41 - 240)
Lagerung % (n)

Bauchlage 71.4 (15)
Seitenlage 28.6 (6)

Tabelle 2: Anisthesieart und operative Parameter. [5]

Die prioperative Bildgebung erfolgte mittels MRT in 19 (90.5%) Féllen, mittels CT in 2 (9.5%) Féllen
und mittels Rontgen in 3 (14.3%) Fillen, wobei bei einzelnen Patientinnen (n = 3) mehrere Verfahren
angewendet wurden.

In 9 (42.9%) Fillen wurde absichtlich auf eine intraoperative Durchleuchtung verzichtet, in 12
(57.1%) Fillen wurde eine fluoroskopische Darstellung fiir die Hohenbestimmung bzw. wihrend der
Instrumentierung mit einer medianen Durchleuchtungszeit von 6 Sekunden (1 - 24) durchgefiihrt.

In einem Fall trat postoperativ eine tiefe Wundinfektion auf.

Zwei (9.5%) Patientinnen entschieden sich aufgrund der Strahlenexposition vor Feststellung der
Schwangerschaft fiir eine Abruptio (beide hatten bei Polytraumata eine praoperative CT-Bildgebung
und ausgedehnte intraoperative Fluoroskopie erhalten).

Von den anderen 19 Patientinnen trat bei 2 (9.5%) postoperativ ein Gestationsdiabetes auf; bei einer
Patientin in der Frithschwangerschaft trat wihrend des Krankenhausaufenthaltes eine vaginale

Blutung auf ohne weitere Hinweise auf fetale Komplikationen. [5]

4.3 Follow-up

Neurochirurgische Follow-up-Daten waren bei 18 (85.7%) Patientinnen verfligbar mit einer
medianen Follow-up Dauer von 330 Tagen (40 Tage - 6 Jahre). Es waren keine Fehl- oder Totgeburten
im weiteren Schwangerschaftsverlauf aufgetreten. Postoperativ kam es bei allen Patientinnen zu einer
neurologischen Besserung (teilweise oder vollstindig), entweder bereits zum Entlassungszeitpunkt
oder wihrend der Follow-up Zeit. [5]

Das mediane Gestationsalter bei Geburt betrug 38+0 Schwangerschaftswochen (34+0 - 41+5). Das
mediane Geburtsgewicht der Neugeborenen war 3030 g (2370 - 4180, 31. - 96. Perzentile). Kein
Neugeborenes klassifizierte als ,,small for gestational age*. Auch Linge (36. - 88. Perzentile) und
Kopfumfang (41. - 90. Perzentile) zeigten sich regelrecht. Peripartale Komplikationen traten bei 2
(9.5%) Patientinnen auf: Bei einer Patientin trat eine vorzeitige Plazentaldsung auf (in der 36. SSW
nach Operation in der 14. SSW), bei der anderen Patientin wurde eine Zystitis diagnostiziert. Es gab

keinen Fall von peripartaler Mortalitit oder kongenitaler Malformation nach Strahlenexposition. [5]
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4.4 Fallbeispiele

Im Folgenden werden drei ausgewihlte Félle, die reprisentativ sind fiir ihre Gruppe bezogen auf die
Indikation und den Zeitpunkt der Operation, detailliert beschrieben. Bei den gewéhlten Féillen handelt
es sich um Patientinnen, die in der neurochirurgischen Abteilung des Klinikums rechts der Isar
behandelt wurden, da hier die beste Moglichkeit bestand an ausfiihrliche Dokumentationen zu
gelangen.

In unserer Publikation wurden die Fallbeispiele 1 und 3 in komprimierter Form ebenfalls aufgefiihrt.

[3]

4.4.1 Fall 1 — Operation im ersten Trimenon

Eine 34-jahrige schwangere Patientin, welche bereits zwei Kinder geboren hatte (Gravida IV, Para
1), stellte sich iiber unsere neurochirurgische Ambulanz mit einer progredienten Caudasymptomatik
vor. Sie hatte seit zwei Wochen zunehmende Schmerzen im unteren Riicken und im linken Bein
(Lumboischialgie links) verspiirt, welche nach schwerer Gartenarbeit aufgetreten waren. Eine
konservative Therapie hatte keine Schmerzbesserung erbracht. Zudem bestand eine Hypésthesie am
linken Fuf3 sowie am linken lateralen Unterschenkel. Zwei Tage vor der Vorstellung waren ein Verlust
der SchlieBmuskelkontrolle des Mastdarms und Urininkontinenz aufgetreten. Zu diesem Zeitpunkt
war die Patientin in der zehnten Schwangerschaftswoche. In der Vorgeschichte war ein
Bandscheibenvorfall bekannt, weswegen sie sich im Jahr zuvor extern einer Operation unterzogen
hatte. In der Untersuchung zeigte sich an der linken unteren Extremitit ein verminderter Kraftgrad
auf der Skala des Medical Research Council (MRC) 4/5, Fulsenkung fithrend. Die Kraftgrade der
ibrigen Extremitdten waren mit MRC 5/5 unauffillig. Der Achillessehnenreflex war links nicht
auslosbar. Es zeigte sich eine Hypésthesie im S1-Dermatom. Der Analsphinktertonus war erloschen
und die Blasenkontrolle aufgehoben.

Ein gynikologisches Konsil wurde zur Festlegung des weiteren Prozederes eingeholt und eine
notfallméBige Bildgebung veranlasst. Eine native MRT-Bildgebung =zeigte einen Rezidiv-
Bandscheibenvorfall auf Hohe LW5/SW1 linksseitig (siehe Abbildung 6). Im Hinblick auf das als
geringgradig eingeschitzte Operationsrisiko und die Caudasymptomatik wurde die Patientin noch am
selben Tag innerhalb von 4 Stunden notfallméBig operiert.

Es erfolgte eine interlamindre Fensterung auf Hohe LW5/SWI1 linksseitig mit Sequestrektomie,
Nukleotomie und Recessusdekompression {iiber einen offenen Zugang (anhand der alten
Operationsnarbe), weshalb keine intraoperative Durchleuchtung nétig war. Die komplikationslose
Operation erfolgte in Bauchlage und dauerte 88 Minuten. Die Anésthesie wurde allgemein balanciert

durchgefiihrt unter Intubationsnarkose mit Zwischenbeatmung, die verwendeten Andsthetika waren

18



Propofol, Succinylcholin, Sufentanil und Sevofluran. Des Weiteren wurden intraoperativ Dipidolor,
Paracetamol und als antibiotische Prophylaxe Sultamicillin verabreicht. Die Narkose dauerte 135
Minuten. Es traten keine Narkosekomplikationen auf. Aufgrund des friihen Gestationsalters wurde
keine CTG-Uberwachung durchgefiihrt. Stattdessen wurde vor und nach der Operation eine
sonographische Kontrolle durchgefiihrt.

Zur Schmerztherapie wurde Paracetamol 500 mg dreimal tdglich verordnet. Bis zur Entlassung am 3.
postoperativen Tag traten keine Komplikationen auf. Die Caudasymptomatik war riicklaufig, die
Blasen- und Mastdarmkontrolle wieder vorhanden und auch die Paresen waren regredient (MRC 5/5).
Die Patientin gebar ein gesundes Miadchen in der 42. Schwangerschaftswoche im Rahmen einer
medikamentos eingeleiteten Spontangeburt. Das Kind kam, dem Gestationsalter entsprechend, mit
einem Gewicht von 4180 g (88. Perzentile), einer Linge von 55 cm (87. Perzentile) und einem
Kopfumfang von 36 cm (69. Perzentile) zur Welt. Der APGAR Score war initial sowie 10 Minuten
nach Geburt 10/10 mit einem adidquaten pH-Wert des Nabelschnurarterienblutes von 7,42. Weder bei
der Mutter noch bei dem Kind traten perinatal Komplikationen auf.

In der im April 2017 erfolgten Follow-up-Untersuchung 6 Jahre nach der Operation des
Bandscheibenvorfalls war die Patientin schmerzfrei und beschrieb ihren aktuellen

Gesundheitszustand als ausgezeichnet.

Abbildung 6. Die MRT-Bildgebung in T2-Wichtung mit sagittaler (links) und axialer (rechts) Ebene
zeigt einen Rezidiv-Bandscheibenvorfall auf Hohe LW5/SW1 linksseitig. [5]
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4.4.2 Fall 2 — Operation im zweiten Trimenon

Eine 29-jahrige Gravida II, Para I stellte sich vor mit seit einer Woche bestehenden Ischialgien im
linken dorsalen Ober- und Unterschenkel bis in die FuBsohle ziehend, entsprechend dem Dermatom
S1. Unter selbststdndiger medikamentoser Therapie war eine Schmerzlinderung erreicht worden. Am
Vorstellungstag hatten sich die Schmerzen nach einem Verhebetrauma verschlimmert und es waren
Kribbelpardsthesien am lateralen Fuflrand aufgetreten. Der Patientin war keine
Blasenentleerungsstorung aufgefallen. Zum Vorstellungszeitpunkt war sie in der 20. Woche
schwanger. In der klinischen Untersuchung zeigte sich kein motorisches Defizit. Es prasentierte sich
eine Hypésthesie am lateralen Fullrand links, ein abgeschwichter Achillessehnenreflex links, ein
positives Laségue-Zeichen links, eine genitale Hypéasthesie und eine Restharnmenge von 140 ml. Das
durchgefiihrte native MRT zeigte einen ausgedehnten Bandscheibenvorfall, bei dem ein gro3er Anteil
des Gallertkernes ausgetreten war, einen sogenannten Massenprolaps, auf Hohe von LW5/SW1
linksseitig. Aufgrund der Blasenentleerungsstorung und der genitalen Hypidsthesie wurde in
Riicksprache mit der gynédkologischen Klinik die Indikation zur Operation gestellt und die Patientin
innerhalb von 24 Stunden operiert.

Es wurde eine interlamindre Fensterung auf Hohe von LW5/SW1 mit mikrochirurgischer
Sequestrektomie sowie Nukleotomie von links iiber einen offenen Zugang durchgefiihrt. Die
Operation wurde aufgrund der fortgeschrittenen Schwangerschaft in Linksseitenlage durchgefiihrt
und dauerte 41 Minuten. Auf eine intraoperative Durchleuchtung wurde verzichtet, da das Os sacrum
ertastet werden konnte. Es traten keinerlei intraoperative Komplikationen auf und es kam zu keinem
relevanten Blutverlust. Die Anésthesie erfolgte mittels Rapid Sequence Induction allgemein
balanciert. Beatmet wurde die Patientin iiber einen Trachealtubus. Die Narkose dauerte 97 Minuten
und fiihrte zu keinen Komplikationen. Auf eine CTG-Uberwachung des Fetus wurde in der 20.
Schwangerschaftswoche verzichtet, stattdessen wurde vor und nach der Operation eine
Ultraschalluntersuchung durchgefiihrt. Bis zur Entlassung am 3. postoperativen Tag traten keinerlei
Komplikationen auf. Die Patientin bendtigte keine Schmerzmedikation. Die Restharnmenge war
riickldufig und die genitale Hypésthesie zeigte sich regredient. Zur analgetischen Bedarfsmedikation
wurde der Patientin Paracetamol 500 mg bis zu dreimal tdglich und bei stirkeren Schmerzen Pethidin
10 Tropfen (25 mg) bis zu dreimal tiglich verschrieben.

Die Patientin gebar ein gesundes Madchen in der 40. Schwangerschaftswoche per Spontangeburt.
Das Kind kam mit 3550 g (70. Perzentile), einer Linge von 53 cm (80. Perzentile) und einem
Kopfumfang von 35 cm (78. Perzentile) zur Welt. Der APGAR Score betrug initial sowie 10 Minuten
post partum 10/10, bei addquatem pH-Wert des Nabelschnurarterienblutes von 7,33. Weder bei der
Mutter noch beim Kind traten peripartal Komplikationen auf.

In der im April 2017 durchgefiihrten Follow-up-Untersuchung sechs Jahre nach der Operation
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beschrieb die Patientin ihren aktuellen Gesundheitszustand als sehr gut und gab an nur sehr leichte

bis keine Schmerzen zu haben, gemessen an den letzten vier Wochen.

4.4.3 Fall 3 — Operation im dritten Trimenon

Hierbei handelte es sich um eine 39-jdhrige Gravida II, Para I. Die Patientin klagte liber eine seit
mehreren Monaten bestehende Lumbago mit Exazerbation seit zwei Wochen. In der kdrperlichen
Untersuchung fanden sich lumboischialgiforme Schmerzen mit Kribbelpardsthesien des lateralen
Ober- und Unterschenkels bis in die Grof3zehe, dem Dermatom L5 entsprechend. Ein motorisches
Defizit zeigte sich mit Kraftgrad MRC 3/5 der FuBBhebung links. Es imponierte kein vegetatives
Defizit im Sinne einer Blasen- oder Mastdarmdysfunktion.

Bei der Vorstellung war sie in der 35. Woche schwanger. Aus der bereits zuvor an einer anderen Klinik
durchgefiihrten nativen MRT-Aufnahme ging die Diagnose eines grolen Bandscheibenvorfalls auf
Hohe LW4/5 linksseitig hervor (siche Abbildung 7). Zum damaligen Zeitpunkt war von den Kollegen
eine konservative Therapie angedacht worden. Aufgrund der zum Vorstellungszeitpunkt
hochgradigen Parese wurde die Indikation zur Operation gestellt. Die Patientin wurde zwei Tage nach
der Erstvorstellung im Klinikum rechts der Isar stationdr aufgenommen und es erfolgte eine
interlaminére Fensterung auf Hohe von LW4/5 links mit mikrochirurgischer Sequestrektomie iiber
einen offenen Zugang. Die Operation erfolgte in Linksseitenlage aufgrund der fortgeschrittenen
Schwangerschaftswoche. Wihrend der Operation wurde eine Durchleuchtung zur Hohenbestimmung
vorgenommen. Es kam zu keinem relevanten Blutverlust. Es traten keine intraoperativen
Komplikationen auf. Die Dauer des Eingriffs betrug 58 Minuten.

Die weit fortgeschrittene Schwangerschaft machte eine Rapid Sequence Induction zur
Narkoseeinleitung notig. Weiterhin erfolgte die Anisthesie allgemein balanciert unter Verwendung
von Propofol, Succinylcholin und Sufentanil. Weitere intraoperativ verabreichte Medikamente waren
Akrinor und Paracetamol. Als antibiotische Prophylaxe wurde Cefuroxim verabreicht. Die Beatmung
erfolgte mittels Trachealtubus. Die Narkose dauerte 138 Minuten.

Pri- und postoperativ wurde ein CTG zur Uberwachung des Fetus durchgefiihrt. Bis zur Entlassung
am 3. postoperativen Tag gab es keinerlei Komplikationen. Die préoperativ dokumentierte
FuBheberparese war mit einem Kraftgrad von MRC 4/5 bei Entlassung regredient, wenn auch nicht
vollig behoben. Die Hypésthesie bestand noch an Ober- und Unterschenkel.

In der 38. Schwangerschaftswoche entband die Patientin einen gesunden Knaben per Re-Sectio
caesarea. Der Junge kam mit einem Gewicht von 3030 g (24. Perzentile), einer Léange von 50 cm (26.
Perzentile) und einem Kopfumfang von 36cm (84. Perzentile) zur Welt. Der APGAR-Score initial
sowie 10 Minuten post partum war 10/10 und der pH-Wert des Nabelschnurarterienblutes 7,4.
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In der Follow-up Untersuchung im April 2017, ein Jahr nach der Operation, beschrieb die Patientin
ihren allgemeinen Gesundheitszustand als gut und gab an, in den letzten vier Wochen leichte
Schmerzen gehabt zu haben. Sie sei aber trotz der leichten Schmerzen so lange wie iiblich titig

gewesen ohne Einschrinkungen bei der Ausfiihrung ihrer Alltagsaktivitaten.

Abbildung 7: Die MRT-Bildgebung in T2-Wichtung mit sagittaler (links) und axialer (rechts) Ebene
zeigt einen Bandscheibenvorfall auf Hohe LW4/5 linksseitig. [5]

5 Diskussion

5.1 Operationen an Schwangeren und perioperative Risikoabschitzung

Die Inzidenz nicht-geburtshilflicher Eingriffe ist mit 0,75% bis 2% aller schwangeren Patientinnen
nicht unerheblich. [46,47] Die perioperative Mortalitit ist bei schwangeren Frauen nicht héher als bei
nicht-schwangeren Patientinnen. [44] Gemall der Empfehlung der Amerikanischen Gesellschaft fiir
Gynidkologie und Geburtshilfe (ACOG) sollte bei grundsitzlich bestehender Indikation eine
notwendige Operation nicht alleine aufgrund einer bestehenden Schwangerschaft (unabhéngig vom
vorliegenden Trimenon) abgelehnt werden, wenngleich auch rein elektive und weniger dringliche
Eingriffe nach Mdglichkeit vertagt werden sollten. Vor jedem Eingriff sollte eine geburtshilfliche
Konsultation erfolgen, um das intraoperative Wohlbefinden von Mutter und Kind sicherzustellen. [48]
Die héufigsten nicht-geburtshilflichen Indikationen zur Operation sind die Appendizitis mit einer
Inzidenz von 1:2000 Schwangerschaften und die Cholezystitis mit einer Inzidenz von 6:1000
Schwangerschaften. [46,49] Weitere hdufige Indikationen fiir eine rasche Operation sind Pathologien

an den Ovarien, Darmverschluss, Trauma oder onkologische Ursachen. [44,50]
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Eine Operation kann zu jedem Zeitpunkt wahrend der Schwangerschaft notig werden. In der grof3ten
Serie aus dem Jahr 1989 mit 5405 nicht-geburtshilflichen operativen Prozeduren bei schwangeren
Frauen wurden 42 % im ersten Trimenon durchgefiihrt, 35% im zweiten Trimenon und 23% im dritten
Trimenon. In dieser Studie zeigte sich keine Zunahme der Haufigkeit angeborener Fehlbildungen
oder Totgeburten im Vergleich mit Frauen, die wahrend der Schwangerschaft nicht operiert wurden.
Allerdings war die Inzidenz der Neugeborenen mit einem sehr niedrigen Geburtsgewicht erhdht
sowie die Anzahl der Sduglinge, die lebend geboren wurden, aber innerhalb von 7 Tagen nach der
Geburt verstarben. Ein spezifisches Anédsthetikum oder ein bestimmtes operatives Verfahren war nicht
mit einer erhohten Inzidenz ungiinstiger perinataler Ergebnisse verbunden. [51] Eine Studie aus dem
Jahr 1980, welche 287 Schwangere einschloss, stellte einen Zusammenhang zwischen Operationen
in der Frithschwangerschaft und einem erhohten Abortrisiko her. Die Studie legt nahe, den Eingriff
falls moglich erst in der spiteren Schwangerschaft durchzufiihren. [47] So sollte das zweite Trimenon
fiir halb-elektive Eingriffe verwendet werden, die nicht aufgeschoben werden kénnen. Ein groBeres
Risiko fiir Frithgeburten besteht in der Spatschwangerschaft, ausgelost durch direkte Manipulation
am Uterus oder durch die Erkrankung selbst. Entziindliche Prozesse im unteren Abdomen oder

Becken sind mit einem besonders hohen Risiko fiir Frithgeburtlichkeit verbunden. [44]

Pregnant surgical
patient

{ {

Elective Essential Emergency
surgery surgery surgery
i | ;
Delay until g ) Second/third
postpartum First trimester trimester
If no or minimal increased
—  risk to mother, consider
delaying until midgestation
g i
If greater than minimal Proceed with optimal anesthetic for
increased risk to mother, mother, modified by considerations for
proceed with surgery maternal physiologic changes and fetal
well-being.
Consult a perinatologist or an
obstetrician.
Intraoperative and postoperative fetal
and uterine monitoring may be useful.

-

Abbildung 8: Entscheidungsalgorithmus zur operativen Indikation. Adaptiert nach Upadya M et al.
[44]
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Da die iiberwiegende Anzahl der Eingriffe in den beschriebenen Studien aufgrund eines akuten
Abdomens erfolgte, konnen die Ergebnisse nicht pauschal auf Wirbelsduleneingriffe iibertragen
werden. Es kann angenommen werden, dass abdominale Operationen einen groBeren Einfluss auf
den weiteren Schwangerschaftsverlauf ausiiben als spinale Eingriffe, allein durch die direkte
Manipulation am Uterus oder dessen Blutversorgung. [20]

In den wenigen bislang publizierten Serien von lumbalen Bandscheibeneingriffen mit jeweils zwei (n
= 3), drei (n = 2), und sechs Schwangeren (n = 1) [20,21,23,52-54] und auch in einigen
Einzelfallbeispielen [22,33,28-30,55,56] traten im postoperativen Verlauf keine peripartalen fetalen
Auffilligkeiten auf. Damit libereinstimmend fasst ein Review im Jahr 2017 alle verfiigbaren
Fallbeispiele von operierten Bandscheibenvorfillen zusammen und stellt fest, dass von insgesamt 35
Patientinnen 34 gesunde Kinder gebaren. [18]

Aufgrund der geringen Fallzahlen und retrospektiven Natur sind diese Daten rein indikativ und tragen
zu keinerlei zuverldssigen Aussagen iiber die tatsdchliche Auswirkung der durchgefiihrten
Operationen bei; die Beobachtungen decken sich allerdings mit den Ergebnissen unserer Studie, in
der ebenfalls keine fetalen Komplikationen auftraten. [5]

In einem Fallbericht aus Israel aus dem Jahr 2015 wird die Empfehlung ausgesprochen, bei
Schwangeren am Ende der Schwangerschaft (36. SSW) einen Kaiserschnitt und direkt darauf in
derselben Narkose den Wirbelsduleneingriff durchzufiihren. [29] Die gleiche Folgerung ziehen Han

et al. bei einem Gestationsalter von 34 - 36 Schwangerschaftswochen oder élter. [23]

5.2 Bildgebende Verfahren

5.2.1 Allgemeine Prinzipien

Eine der wichtigsten Herausforderungen in der Diagnostik bei schwangeren Patientinnen ist der
Einsatz von bildgebenden Verfahren, da eine potentiell schidliche Wirkung der meisten Methoden
auf den Fetus nicht ausgeschlossen werden kann. Dabei ist auch zu bedenken, dass jede Verzégerung
bei der Diagnosestellung oder eine unzureichende diagnostische Abkldrung sowohl fiir den Fetus als
auch fiir die Mutter moglicherweise noch mehr Schaden verursachen kann als die moglichen
Nebenwirkungen der bildgebenden Verfahren. Der Einsatz diagnostischer Instrumente ist unter
Berticksichtigung ihrer Niitzlichkeit fiir die richtige Diagnostik und Behandlung, der
Strahlenbelastung und der Verwendung des Kontrastmittels zu wéhlen. Ionisierende Strahlung kann
physikalische und chemische Prozesse bewirken, welche zu zelluldirem Tod, Karzinogenese oder
chromosomalen Aberrationen und genetischen Mutationen fiihren kénnen. [57] Dementsprechend
sollten bildgebende Methoden, die keine ionisierende Strahlung verwenden, also Sonographie oder

MRT, in der Diagnostik bevorzugt werden. Falls eine Diagnostik mittels ionisierender Strahlung
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dennoch nétig ist, sollte die Dosis so gering wie moglich gehalten werden. [58]

5.2.2 Ionisierende Strahlung wihrend der Schwangerschaft

Die Energiedosis Gray (Gy) gibt die Menge an Energie an, welche durch die Strahlung auf das
bestrahlte Gebiet iibergeht. In Sievert (Sv) wird die Aquivalenzdosis angegeben. Sie ergibt sich durch
die Multiplikation der Energiedosis mit einem von der Strahlungsart abhéngigen Qualitétsfaktor,
wodurch sich die Strahlungsenergien verschiedener ionisierender Strahlungsarten vergleichen lassen.
Der Qualitdtsfaktor von Rontgenstrahlung betrédgt in etwa 1. [59]

Eine Exposition wihrend der ersten zwei Schwangerschaftswochen kann in der Regel nicht
kontrolliert erfolgen, da die Schwangerschaft zu diesem Zeitpunkt meistens noch unerkannt ist. In
diesen ersten zwei Wochen gilt das ,,Alles oder nichts“-Prinzip, nach welchem der Embryo entweder
abstirbt oder sich normal entwickelt. Wéahrend der Organogenese, die zwischen Gestationswoche 2 -
15 stattfindet, sollte die miitterliche Exposition minimiert werden, da die teratogenen Effekte auf den
Fetus in diesem Zeitraum am groBten sind. Der potenzielle Effekt der Strahlenbelastung und die
geschitzte Schwellendosis der Strahlung sind abhingig vom Gestationsalter. Der Schwellenwert der
Expositionsdosis, bei der eine letale Wirkung auftreten wiirde, liegt bei 50 bis 100 mGy in den ersten
zwei Schwangerschaftswochen. Kongenitale Multisystemanomalien und Wachstumsretardierung
konnen entstehen durch eine 200 - 250 mGy-Exposition bei 2 - 8 Schwangerschaftswochen. Eine
schwere mentale Retardierung, ein 1Q-Defizit oder eine Mikrozephalie kénnen bei 60 - 300 mGy-
Exposition bei 8 - 15 Schwangerschaftswochen entstehen und eine sekundire geistige Retardierung
kann durch 250 - 280 mGy-Exposition bei 16 - 25 Schwangerschaftswochen verursacht werden.

[57,58,59]
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Table 1
Effects of Gestational Age and Radiation Dose on Radiation-induced Teratogenesis

Gestational Period Effects Estimated Threshold Dose®
Before implantation (0-2 wk Death of embryo or no consequence (all 50-100 mGy
after conception) Or none)
Organogenesis (2-8 wk after Congenital anomalies (skeleton, eyes, 200 mGy
conception) genitals)
Growth retardation 200-250 mGy
Fetal period
8-15 wk Severe mental retardation (high risk)T 60-310 mGy
Intellectual deficit 25 1Q) point loss per gray
Microcephaly 200 mGy
16-25 wk Severe mental retardation (low risk) 250-280 mGy

*Data based on results of animal studies, epidemiologic studies of survivors of the atomic bombings in Japan,
and studies of groups exposed to radiation for medical reasons (eg, radiation therapy for carcinoma of the uterus)
(3-7).

TBecause this is a period of rapid neuronal development and migration.

Abbildung 9: Auswirkungen von Strahlenexposition abhdingig vom Gestationsalter. Wk-weeks.
Adaptiert nach Patel SJ et al. /58]

Bei den meisten radiologischen Studien, bei denen die Wirkung ionisierender Strahlung untersucht
wurde, betrug die Menge an Strahlung die den Fetus erreichte weniger als 50 mGy; bei den wenigsten
iiberschritt sie einen Wert von 100 mGy. [58,59] Der 2014 erschienene Bericht des National Council
on Radiation Protection and Measurements (Nr. 174) erklért, dass eine Strahlendosis unter 100 mGy
das Risiko von Fehlbildungen nicht erhoht. Einen klaren Dosisschwellenwert fiir die Risikoerhohung
des Auftretens maligner Erkrankungen gibt es aktuell nicht, wobei eine kanzerogene Wirkung bei
iiber 500 mGy zu erwarten ist. [60]

Eine Réntgenaufnahme im Lumbalbereich der Wirbelséule geht mit einer Aquivalenzdosis von 1,5
mSv = 1,5 mGy einher. Das entspricht der natiirlichen Hintergrundstrahlung innerhalb von 6 Monaten.
Dagegen kommt eine CT-Aufnahme der Wirbelsdule auf 6 mSv = 6 mGy, was 2 Jahren natiirlicher

Hintergrundstrahlung entspricht. [61,62]

5.2.3 MRT wihrend der Schwangerschaft

Die MRT-Bildgebung stellt den Goldstandard in der Diagnostik der meisten spinalen Erkrankungen
dar, insbesondere wenn es um die Beurteilung intraspinaler raumfordernder Pathologien und
Bandscheibenvorfille geht. [52,63]

Die MRT wird fiir die Beurteilung von Erkrankungen von schwangeren Patientinnen und auch der in-
utero-Diagnostik von fetalen Erkrankungen seit iiber 30 Jahren eingesetzt. [64-66] Auch zur
Beurteilung der Beckenmalle zur Planung des Geburtsmodus bei Erstgebdrenden mit Fetus in

Beckenendlage wird die MRT vielerorts routineméBig eingesetzt. Gemaf3 zahlreicher klinischer und
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praklinischer Untersuchungen gibt es keine klaren Hinweise auf fetale Schiden bei MRT-
Untersuchungen mit 1,5-Tesla-Geréten. [64-67]

Laut dem Leitfaden des amerikanischen College of Radiology von 2007 beziiglich der Sicherheit von
MRT-Untersuchungen kann die MRT-Bildgebung bei schwangeren Patientinnen unabhédngig vom
Gestationsalter angewendet werden, wenn dies von den behandelnden Arzten und Radiologen als
notwendig erachtet wird, eine zeitliche Verzogerung der MRT-Untersuchung bei dringend
abkldrungsbediirftigen Verdachtsdiagnosen nicht bis zum Zeitpunkt der Entbindung vertagt werden
kann und kein anderweitiges nichtionisierendes diagnostisches Verfahren (z.B. Sonographie) eine
ausreichende Abklarung liefern kann. [66,68]

Dennoch werden von einigen Autoren weiterhin Bedenken iiber die Sicherheit von MRT-
Untersuchungen in der Schwangerschaft gedufSert, die sich vor allem auf die Heizwirkung von
Hochfrequenzpulsen und die Auswirkung der Larmbelastung auf den Fetus beziehen. [65,66] Dabei
zeigten die aktuellsten Untersuchungen jedoch, dass eine native MRT wihrend der gesamten
Schwangerschaft kein erhdhtes Risiko in Bezug auf Totgeburten, Neugeborenentod, kongenitale
Anomalien, Neoplasien sowie Horschaden der Kinder darstellt. [66,67] Von den meisten Autoren
wird jedoch zu bedenken gegeben, dass Langzeitdaten fehlen.

Gemif élterer Studien soll die Verwendung von Magnetstirken iiber 1,5 Tesla widhrend der
Schwangerschaft vermieden werden, da die vom Gewebe aufgenommene Energie proportional zur
Magnetstérke steigt. [67] Eine aktuelle Analyse von Chartier et al. zeigt allerdings keine negativen
Auswirkungen bei der Anwendung von 3-Tesla-Gerdten im Sinne von Horschdden oder
Wachstumsrestriktion. [69]

Nach Moglichkeit vermieden werden soll die Applikation des MRT-Kontrastmittels Gadolinium, da
dieses die Plazentaschranke passiert, liber die fetale Niere ausgeschieden wird und dann in der
Amnionfliissigkeit flir langere Zeit akkumuliert, wobei toxische Gadolinium-Ionen aus dem Chelat-
Molekiil freigesetzt werden. [70] In einer publizierten Studie wurde ein Zusammenhang zwischen
dem Finsatz von Gadolinium und einem erhéhten Risiko fiir rheumatologische, entziindliche oder
infiltrierende Hauterkrankungen der Séduglinge sowie fiir Totgeburten und Neugeborenentod

gefunden. [67]

5.2.4 Intraoperativer Einsatz ionisierender Strahlen bei Eingriffen an der Wirbelséiule

Eine intraoperative Bildgebung ist in manchen Féllen in der Wirbelsdulenchirurgie unentbehrlich, um
die korrekte Hohe zu bestimmen und bei instrumentierten Eingriffen die Implantate sicher zu
platzieren. Im Falle von Operationen an schwangeren Patientinnen besteht zwangsldufig die

Unsicherheit, wie oft und in welchem Ausmal} die intraoperative Durchleuchtung mdglich ist,
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insbesondere dann, wenn es um Eingriffe an der Lendenwirbelsdule geht. Entsprechende Leitlinien
existieren bisher nicht. Die Strahlenexposition wéhrend der Eingriffe an der Wirbelséule ist stark von
dem Eingriff selbst sowie von dem Durchleuchtungsgerit abhingig. Die Dosis einer Aufnahme bei
der Hohenbestimmung bei konventioneller Fluoroskopie mittels C-Bogen im seitlichen bzw. antero-
posterioren (ap) Strahlengang liegt zwischen 0,9 bis 1 mGy, [71] was deutlich unterhalb der
teratogenen Schwelle liegt. Eine aktuelle Studie fand bei der fluoroskopischen Hohenbestimmung
mit allen lateralen und ap Aufnahmen an Patienten mit minimalinvasiven Eingriffen an der
Lendenwirbelsdule eine durchschnittliche Belastung von 19,91 mGy, wohingegen bei offener
Operation an der Lendenwirbelsdule eine Belastung von 6,84 mGy und an der thorakalen Wirbelsdule
von 1,76 mGy resultierte. [72]

Wenn moglich sollte der Einsatz der Fluoroskopie vermieden werden (beispielsweise durch
palpatorisches Abschétzen der Hohe oder Orientierung an anatomischen Eckpunkten zur Platzierung
der Schrauben), oder zumindest auf das ndtige Minimum reduziert werden. Zuséitzlich kann ein
Dosimeter verwendet werden. Falls eine signifikante Strahlenexposition unvermeidbar ist, wie
beispielsweise bei Polytraumapatientinnen in unserer Studie, sollte eine Abruptio gegebenenfalls
auch mit psychologischer Unterstiitzung mit allen Beteiligten eingehend diskutiert beziehungsweise
bei fortgeschrittenem Schwangerschaftsalter eine Entbindung durch Sectio caesarea vor der

Wirbelsdulenoperation evaluiert werden. [5]

5.3 Lagerung

Die intraoperative Lagerung sollte bei schwangeren Frauen entsprechend des Gestationsalters und
der Lage und Ausdehnung der Lésion richtig gewéhlt werden. Im ersten Trimenon kann die Operation
in der Bauchlage durchgefiihrt werden, da es nur zu einer minimalen aortokavalen Kompression
durch den graviden Uterus kommt. [33] Die Bauchlage wird nach der 12. Schwangerschaftswoche
nicht mehr empfohlen. Die Linksseitenlage wird im zweiten und dritten Trimenon zur Vermeidung
einer aortokavalen Kompression favorisiert. Allerdings kann im zweiten Trimenon die Seitenlage
sowohl nach rechts als auch nach links gewihlt werden, je nach Lokalisation der Lasion. [23] Im
dritten Trimenon sollte die Rechtsseitenlage vermieden werden, aufgrund des Risikos der
Kompression der unteren Vena cava. [52] Bei eingeschrinkten Sichtbedingungen kann
gegebenenfalls das Kippen des OP-Tisches vorteilhaft sein. [30] Da die Verdnderung der Position zu
einem akuten Blutdruckabfall fithren kann sollte eine Lagednderung jedoch langsam erfolgen. [44]
Basierend auf unseren Daten empfehlen wir folglich die Bauchlage im ersten Trimenon. Ab dem
zweiten Trimenon sollte aus genannten Griinden die Linksseitenlage praferiert werden. [5]

Trotz der meist von posterior durchgefiihrten Operationen ist auch ein Zugang von ventral moglich.
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Der 2011 von Schnake et al. priasentierte Fall einer schwangeren Patientin mit thorakolumbaler
Berstungsfraktur zeigte, dass sich auch ein seitlicher thorakoskopisch assistierter Zugang sicher

durchfiihren lieB3. [56]

5.4 Peri-/intraoperative fetale Uberwachung

Laut der Empfehlung der Amerikanischen Gesellschaft fiir Gyndkologie und Geburtshilfe sollte bei
der Operation an einer schwangeren Patientin eine Arztin oder ein Arzt der Geburtshilfe anwesend
sein. Wenn eine fetale intraoperative Uberwachung durchgefiihrt werden soll, sollte die Operation in
einem Krankenhaus mit neonataler und pédiatrischer Abteilung erfolgen. Die geburtshilflichen
Kolleglnnen miissen die Fahigkeit haben einen Kaiserschnitt durchzufiihren sowie die CTG-
Uberwachung zu interpretieren. [48]

Die Uberwachung der fetalen Herztone wihrend der Operation wird nicht vor Erreichen der
Lebensfahigkeit und somit nicht vor der 20. Schwangerschaftswoche empfohlen. Vor Erreichen der
Lebensfahigkeit ist die Kontrolle der Herzaktion mittels Doppler-Ultraschall vor und nach der
Operation empfohlen. Eine CTG-Uberwachung zwischen der 20. und der 23. Woche ist umstritten.
[30] Ab der 24. Schwangerschaftswoche konnen mittels fetaler Herziiberwachung abnormale
Herzfrequenzmuster zuverldssig bewertet werden, die auf weitere fetale Pathologien hinweisen
konnten. Ab dem Zeitpunkt der Lebensfahigkeit sollte mindestens eine engmaschige CTG-
Uberwachung jeweils unmittelbar vor und nach der Operation erfolgen, um das Wohlbefinden des
Fetus und die Abwesenheit von Wehen zu sichern. So erfolgte es auch bei den Patientinnen in unserer
Studie, wobei eindeutige Richtlinien diesbeziiglich noch fehlen. Laut der ACOG-Empfehlung soll die
Entscheidung, ob ein CTG-Monitoring intraoperativ verwendet wird, individuell angepasst an das
Gestationsalter, die Art der Operation und die apparative und personelle Ausstattung getroffen werden.
Eine intraoperative CTG-Uberwachung soll verwendet werden wenn folgende Punkte erfiillt sind:
der Fetus ist lebensfdhig, es besteht die Moglichkeit die CTG-Elektroden korrekt anzubringen, eine
Kollegin oder ein Kollege der Geburtshilfe steht zur Verfiigung, die Patientin hat einem Kaiserschnitt
bei Verschlechterung des fetalen Zustandes zugestimmt und es ist mdglich die laufende Operation fiir
die Entwicklung des Kindes zu unterbrechen oder dementsprechend zu verandern. [48]

In einzelnen Fillen kann das CTG-Monitoring auch bei noch nicht lebensfdhigem Fetus verwendet

werden um die Lagerung zu verbessern. [48]

5.5. Antibiotika und Analgetika

Die wihrend der Schwangerschaft eingenommenen Medikamente sollten generell so begrenzt wie

moglich verabreicht werden.
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Abgesehen von wenigen Ausnahmen, wie beispielsweise Fluorchinolone und Tetrazykline, konnen
die meisten Antibiotika in der Schwangerschaft eingesetzt werden. Insbesondere Penicilline werden
seit Jahrzehnten eingesetzt und sind die am besten untersuchten Antibiotika bei Schwangeren. [73]
In erster Linie sollten éltere Wirkstoffe verwendet werden, auch wenn neuere Wirkstoffe in
tierexperimentellen Studien keine teratogenen Effekte zeigten. Als Antibiotika der ersten Wahl in der

Schwangerschaft gelten Penicilline und Cephalosporine. [38]

Paracetamol ist ein geeignetes Medikament zur Schmerzbekdmpfung wihrend der Schwangerschaft,
obwohl auch zuletzt vermehrt iiber unerwiinschte fetale Nebenwirkungen nach miitterlicher
Langzeiteinnahme berichtet wurde. Paracetamol wird sehr hiufig in der Schwangerschaft verwendet,
dennoch existieren nur wenige Studien zu potentiell schidlichen Langzeitfolgen auf den Fetus.
Wihrend die erste Studie im Jahre 1987 keinen Zusammenhang zwischen der Einnahme von
Paracetamol und der Langzeitentwicklung des kindlichen 1Qs und Aufmerksamkeit aufzeigte, [74]
erbrachte eine 2013 in Norwegen an 2919 Zwillingspaaren durchgefiihrte Studie, dass die Einnahme
von Paracetamol iiber einen lidngeren Zeitraum wihrend der Schwangerschaft das Risiko fiir
wesentliche Entwicklungsstdrungen in den ersten drei Jahren erhoht. Bei einer Einnahmedauer von
mehr als 28 Tagen zeigten sich negative Outcomes in der Entwicklung grobmotorischer Fahigkeiten,
Kommunikation, Verhalten und Aktivitét. [75] Weitere Studien zeigten nach Paracetamol Einnahme
eine leichte Zunahme des Risikos fiir die Entwicklung von Asthma bei den Kindern. [42,76] Andere
Studien legen nahe, dass die Einnahme von milden Analgetika moglicherweise zu
Reproduktionsstorungen wie Kryptorchismus oder einem verringerten anogenitalen Abstand bei
maiannlichen Feten fiihren kann. [41,77] Bei insgesamt uneinheitlichen Ergebnissen sind diese nicht
abschliefend zu bewerten und es bedarf weiterer Studien in diese Richtung. [77] Dennoch stellt
Paracetamol gegenwirtig die sicherste Option der Analgetika bei Schmerzen oder Fieber in der
Schwangerschaft dar; wie bei jeder Medikation sollte die Indikation restriktiv gestellt werden und die

Dosis und Einnahmedauer so gering und kurz wie moglich gehalten werden. [78]

Sollte eine analgetische Eskalation nach Ausschopfen der nicht-Opioid-Analgetika notig sein ist der
kurzzeitige Einsatz bevorzugt schwach wirksamer Opioid-Analgetika wie Tramadol in der
Schwangerschaft grundsétzlich moglich. [79,80] Eine Studie aus dem Jahr 2015 zeigte
moglicherweise ein moderat erhohtes Risiko von schwachen teratogenen Effekten, insbesondere
Septumdefekten, bei Tramadol-Einnahme in der Frithschwangerschaft. [81] Im Gegensatz dazu
wurde dies in einer Studie von 2022 Sorensen et al widerlegt; sie fanden kein erhdhtes Risiko fiir
kongenitale Malformationen oder eine erh6hte Abortrate. [82]

Bei sehr starken Schmerzen kann auch auf stark wirksame Opioide wie Buprenorphin
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zuriickgegriffen werden; [79,83] Buprenorphin kann in allen Phasen der Schwangerschaft eingesetzt
werden. [79] Es wurden bisher keine klaren Hinweise auf Teratogenitdt gefunden. Die dazu
durchgefiihrten Studien verglichen meist den Einsatz von Buprenorphin und Methadon bei der
Substitutionsbehandlung, wobei Buprenorphin beziiglich des Auftretens eines neonatalen

Entzugssyndromes Vorteile zu haben scheint. [84]

Unzureichend untersuchte Opioide sollten gemieden werden. [85] Der Einsatz von Opioid-
Analgetika soll generell mit Vorsicht und in der geringsten notwendigen Dosis erfolgen. Vor allem
am Ende der Schwangerschaft und bei Langzeiteinnahmen kann es zu Entzugserscheinungen und
Atemdepression beim Neugeborenen kommen. [79,85] Eine Uberwachung des Neugeborenen ist

nach langerfristiger Opioideinnahme daher empfohlen. [85]

Ofori et al. stellten in einer Studie aus dem Jahr 2006 fest, dass nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR)
in der Friihschwangerschaft vermieden werden sollen. Sie sind unter den FDA Kategorien C oder D

aufgelistet und bergen ein Risiko fiir angeborene Anomalien, im speziellen kardiale Septumdefekte.

[86] Dagegen zeigte eine im Jahre 2013 in Norwegen an iiber 90 000 Frauen durchgefiihrte Studie

keinen Zusammenhang von NSAR-Einnahme im ersten Trimenon und kongenitalen Anomalien oder

strukturellen Herzfehlern. [87] NSAR bergen das Risiko des vorzeitigen Verschlusses des Ductus

arteriosus Botalli und sind deshalb im dritten Trimenon kontraindiziert. [44] Aktuelle Leitlinien

empfehlen wenn moglich wihrend der gesamten Schwangerschaft auf NSARs zu verzichten, sicher

aber ab der 30. Schwangerschaftswoche. [88]

Bei Riickenschmerzen mit Muskelverspannungen kann das Muskelrelaxans Cyclobenzaprin als

Kategorie B Medikament fiir Schwangere verwendet werden. [89,90]

5.6 Anisthesie

5.6.1 Sicherheit der Mutter

Die Art der Narkose und die Wahl der richtigen Anésthetika sollten anhand der Operationsindikation
und des Operationsverfahrens gewéhlt werden. Das prdoperative Prozedere sollte im Sinne von
laborchemischen und klinischen Untersuchungen wie bei nicht-schwangeren Patientinnen abhéingig
von Komorbidititen und bevorstehender Operation erfolgen. Des Weiteren muss ein erhohtes Risiko
fiir Aspiration, erschwerte Intubation und Thromboseneigung bedacht werden. [44]

Das Aspirationsrisiko ist wihrend der Schwangerschaft erhoht aufgrund des durch den
Progesteroneinfluss verminderten Tonus des unteren Osophagussphinkters, des reduzierten

Druckgradienten am Mageneingang (gastric barrier pressure) und des gleichzeitig erhohten
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intraabdominellen Drucks. [44] Um eine Aspirationspneumonie zu verhindern sollte ab der 16.
Schwangerschaftswoche die prophylaktische Gabe von H2-Rezeptorblockern und Antazida erfolgen.
Der prophylaktische Einsatz einer in der Schwangerschaft zugelassenen Antibiose ist abhdngig von
der jeweiligen Situation. [44]

Da in der Schwangerschaft eine gesteigerte Thromboseneigung besteht empfiehlt das American
College of Chest Physicians in der Leitlinie von 2012 zu Privention und Therapie von Thrombosen
eine mechanische oder medikamentdse Thromboseprophylaxe bei allen schwangeren Patientinnen,
die eine Operation erfahren. [44,91]

Falls eine Reanimation nétig werden sollte, ist diese nach dem Standardprotokoll des ,,Advanced Life
Support“ (ALS) durchzufiihren, allerdings mit zusdtzlichem Kippen der Patientin nach links um einen
Blutdruckabfall durch das Vena-cava-Kompressionssyndrom zu verhindern. [44]

Unbedingt zu vermeiden ist eine Hypotonie durch welche konsekutiv die uteroplazentare
Durchblutung abnimmt. Dem kann entgegengewirkt werden indem grofBziigig intravendse Fliissigkeit
verabreicht wird, vorausgesetzt es bestehen keine Kontraindikationen wie schwere Erkrankungen des

Herzens oder der Nieren. [44]

Eingeleitet durch eine fiinfminiitigen Oxygenierung mit 100% Sauerstoff sollte die Narkose mit einer
Rapid Sequence Induction und Intubation mit Kricoiddruck (Ringknorpel) begonnen werden.

Positive Druckventilation soll mit Vorsicht genutzt werden und die endexspiratorischen CO2-Level
sollten innerhalb der Limits gehalten werden. Da wihrend der Schwangerschaft eine gute Korrelation
zwischen dem endexspiratorischen CO2 und dem arteriell gemessenen PaCO2 besteht, kann der
endexspiratorische CO2-Wert benutzt werden um die Beatmung zu kontrollieren. [92] Eine
miitterliche Hyperkapnie limitiert den CO2-Diffusionsgradienten und erhdht das Risiko einer fetalen
Azidose mit moglichem konsekutiven intrauterinen Fruchttod. Wir empfehlen eine regelmifige

arterielle Blutgasanalyse, insbesondere bei langeren Interventionen. [5]

Da das Risiko der Aspiration bei Schwangeren erhoht ist und besteht bis die Schutzreflexe

zuriickgekehrt sind, sollten die Frauen erst bei vollem Bewusstsein extubiert werden. [44]

5.6.2 Sicherheit des Fetus

Laut der Amerikanischen Fachgesellschaft fiir Anisthesiologie (The American Society of
Anesthesiologists) hat kein momentan in Verwendung befindliches Anédsthetikum in der
Standardkonzentration teratogene Effekte, unabhéingig vom Trimenon. Es gibt keinen Nachweis, dass

diese Medikamente bei in-utero-Exposition die Entwicklung des fetalen Gehirns beeinflussen.
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Weiterhin gibt es keine tierexperimentellen Daten, welche einen Effekt zeigen bei einer
Expositionsdauer von weniger als 3 Stunden. [48] Die Guidelines bevorzugen heute kein bestimmtes
Anisthetikum.

Teratogene Auswirkungen konnten in tierexperimentellen Studien fiir N20O (Lachgas) bei hohen
Konzentrationen iiber einen ldngeren Zeitraum nachgewiesen werden; derartige Expositionsmengen
werden allerdings in der klinischen Praxis nicht angewendet. [93] Dennoch wird von der Schweizer
Arbeitsgemeinschaft fiir Perinatale Pharmakologie empfohlen, intraoperativ kein Lachgas bei

Schwangeren zu verwenden. [94]

Es gibt keine eindeutigen Hinweise fiir teratogene Effekte bei der Verwendung von volatilen
Andsthetika. Da diese allerdings zu Blutdruckabfillen bei der Mutter fiihren kdnnen ist es wichtig,
sie in geringen Dosen und so kurz wie moglich zu verwenden. [44]

Altere Beobachtungsstudien haben Benzodiazepine mit einer gewissen Risikoerhdhung des
Auftretens von Gaumenspalten assoziiert; [95] gemall einer Metaanalyse von 2011 wurde keine
aktuellere Studie mehr zu diesem Thema durchgefiihrt. [96] Assoziationen mit dem Auftreten
kardialer Fehlbildungen werden in der aktuellen Literatur uneinheitlich bewertet. [96,97]
Ublicherweise sollen Benzodiazepine wihrend der Schwangerschaft nach Méglichkeit vermieden
werden. Dennoch kann deren Verwendung zur pridoperativen Anxiolyse notwendig werden, da
miitterlicher Stress ebenfalls negative Effekte wie eine verminderte uteroplazentare Perfusion bewirkt.
[44,97]

Viele andere wihrend einer Narkose verwendete Medikamente wie Barbiturate, Propofol, Opioide,
Muskelrelaxantien und lokale Anésthetika werden regelmiBig wihrend der Schwangerschaft

eingesetzt und haben sich als sicher erwiesen. [44]

Weiterhin muss die Gefahr, eine vorzeitige Wehentétigkeit auszuldsen, bedacht werden. Thiopental
hat keinen signifikanten Effekt auf den intrauterinen Druck in der Spatschwangerschaft. Ketamin
kann in der Frithschwangerschaft uterine Kontraktionen ausldsen; in der Spatschwangerschaft konnte
dies nicht nachgewiesen werden. [98]

Volatile Anéasthetika wie Halothan, Sevofluran, Desfluran und Isofluran haben den Vorteil uterine
Kontraktionen zu verhindern. [99]

Falls Kontraktionen mittels CTG aufgezeichnet werden, sollte der miitterliche Kreislauf mittels
entsprechender Fliissigkeitszufuhr stabil gehalten und eine medikamentdse Tokolyse in Betracht
gezogen werden. Die Uberwachung der Wehentitigkeit ist auch postoperativ sinnvoll, da eine
Schmerztherapie moglicherweise die Kontraktionen verschleiern kann. Es gibt keinen Hinweis auf

den Nutzen routineméBiger prophylaktischer Tokolyse. Um das Risiko vorzeitiger Wehen zu
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minimieren sollte die Manipulation am graviden Uterus so gering wie moglich gehalten werden. [44]
Des Weiteren vermindert eine adidquate postoperative Analgesie das Risiko schmerzbedingter
vorzeitiger Wehentétigkeit. Geeignet sind die regionale Nervenblockade, die Plexusblockade, die
epidurale sowie die intravendse Applikation entsprechender Analgetika. Falls n6tig konnen Opioide
verwendet werden. Bei milden postoperativen Schmerzen ist unabhdngig vom Trimenon Paracetamol
das Mittel der Wahl. [44]

Die prophylaktische Gabe von Glucocorticoiden zur Lungenreifungsinduktion des Fetus zwischen
der 24. und der 34. Schwangerschaftswoche 24 - 48 Stunden vor der Operation kann im Falle einer
vorzeitigen Geburt die perinatale Mortalitdit bzw. Morbiditdt reduzieren. Bei systemischen
Infektionen der Mutter sollte hingegen auf eine entsprechende Gabe verzichtet werden, da sie die

Immunantwort herabsetzt. [44]

5.6.3 Art der Narkose

Es gibt keine schliissigen Hinweise darauf, dass die Regionalandsthesie der Vollnarkose iiberlegen
wire. In vielen Fillen wird die Allgemeinanésthesie angewendet. [44] Sie bietet den Vorteil eines
schnellen zuverldssigen Narkosebeginns und kann dabei mittels volatiler Anésthetika eine vorzeitige
Wehentitigkeit unterdriicken. [99,100]

Eine zu oberflachliche Vollnarkose und die damit einhergehende Katecholaminausschiittung birgt das
Risiko einer verminderten uteroplazentaren Durchblutung und kann somit gefdhrlich fiir den Fetus
sein. [44] Die Aufrechterhaltung eines mittleren arteriellen Drucks (mean arterial pressure; MAP)
von 70 mmHg oder mehr wird klar empfohlen. [101]

Wirbelsduleneingriffe konnen in Allgemeinanédsthesie oder in Epiduralanisthesie durchgefiihrt
werden, wobei beide Verfahren wihrend der gesamten Schwangerschaft als sicher gelten. [20,33,51]
Die Epiduralanisthesie gilt als Goldstandard der peripartalen Analgesie und wird dementsprechend
hiufig bei Kaiserschnitten eingesetzt. [102]

Bei den bisher durchgefiihrten spinalen Operationen an Schwangeren wurde teilweise eine
Epiduralanidsthesie bevorzugt, [20] teilweise eine Allgemeinandsthesie gewdéhlt. [30,100] Bei einer
Indikation wie beispielsweise einem Diskusprolaps kann eine kurze Operationsdauer angenommen
und entsprechend eine Epiduralandsthesie verwendet werden; wenn eine ldngere Operationsdauer zu
erwarten ist, wie bei einer Tumorexzision oder Spondylodese, sollte die Allgemeinanésthesie gewéhlt

werden. [23,30]
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6 Zusammenfassung

Die Problematik von Operationen an schwangeren Patientinnen ist in der neurochirurgischen
klinischen Praxis eine Seltenheit, was eine mdgliche Erklarung fiir das Fehlen klarer Empfehlungen
sein konnte.

Wirbelsduleneingriffe an Schwangeren scheinen generell sicher fiir Mutter und Kind zu sein, sofern
die chirurgischen und anésthesiologischen Techniken der speziellen Situation angepasst werden. In
unserer Studie trat kein Fall von perinataler Mortalitét oder kongenitaler Malformation nach einem
operativen Wirbelsduleneingriff wihrend der Schwangerschaft auf. [5]

In Anbetracht des aktuellen Wissensstandes, untermauert durch unsere Ergebnisse, sind unseres

Erachtens die folgenden Uberlegungen eminent: [5,103] (Tabelle 3)

¢ Durchfiihrung einer praoperativen MRT-Diagnostik ohne Kontrastmittel

e Reduktion intraoperativer fluoroskopischer Kontrollen auf das notwendige Minimum

e Aufrechterhaltung einer ausreichenden uteroplazentaren Perfusion (Vermeidung von
Hypotension, MAP > 70 mmHg)

e Vermeidung aortokavaler Kompression durch addquate Lagerung

e Auswidhlen von Medikamenten mit addquatem Sicherheitsprofil (auch wenn bisher kein
gingiges Andsthetikum als teratogen klassifiziert wurde)

e Wenn moglich FEinsatz von  Regionalandsthesie  (seltener = moglich  bei
Wirbelsdulenerkrankungen)

e Perioperatives Monitoring des Fetus mittels Ultraschall/CTG

<12 Wochen 12 — 24 Wochen >24 Wochen
Diagnostik MRT MRT MRT
Lagerung Bauchlage Linksseitenlage Linksseitenlage
Monitoring Ultraschall Ultraschall CTG +/- Ultraschall
MAP >70 mmHg >70 mmHg >70 mmHg
Analgetika Paracetamol, Paracetamol, Paracetamol,

Ibuprofen, Ibuprofen, Opioide

Diclofenac Diclofenac

Tabelle 3: Empfohlenes Vorgehen bei Wirbelsduleneingriffe an Schwangeren abhédngig vom

Gestationsalter. [5]
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