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1 Einleitung

Die Frihgeburtlichkeit gilt auch in der heutigen Zeit als eine der Hauptursachen fur die
kindliche Mortalitit und Morbiditit. Die Frithgeburtsrate ist in den letzten 40 Jahren weltweit
mit 8-10% konstant. In der westlichen Welt betrigt sie 6-8%. In Deutschland liegt die Rate seit
15 Jahren konstant bei 5-7%. Bei etwa 800.000 Geburten pro Jahr entspricht dieses einem Anteil
von ca. 50.000 Kindern pro Jahr. Fur die Volkswirtschaft sind das Kosten von ca. 1 Milliarde
Euro pro Jahr (Friese et al. 2003). Trotz intensiver Anstrengungen von Geburtshelfern,
Padiatern und Neonatologen konnte die Frihgeburtsrate nicht weiter gesenkt werden. In
verschiedenen Lindern wurde festgestellt, dass es zu einem Anstieg der Inzidenz von
Frihgeburten mit sehr niedrigem Geburtsgewicht kommt. Frihgeburten vor der 30.
Schwangerschaftswoche finden sich bei 1-2% aller Geburten. Sie machen jedoch 70% der
Mortalitat aller Neugeborenen aus, und sogar 50% aller perinatalen Pflegekosten betreffen diese
Kinder. Neugeborene mit einem Geburtsgewicht unter 1500g weisen im Vergleich zu
Termingeburten 10 mal hiufiger neonatologische Stérungen auf und leiden erheblich haufiger
an Seh- und Horstérungen, chronischen Lungenerkrankungen sowie an Krampfanfillen. Die
Frihgeburt ist der klinische Endpunkt von verschiedenen Pathologien. Zu diesen gehéren
Infektionskrankheiten, Stérungen der Plazentation, genetische Stérungen und Fehlbildungen des
Uterus. Jede der genannten Stérung kann alleine oder kombiniert zu vorzeitigen Wehen und

damit zur Frihgeburt fihren.

Hinzu kommen noch die indizierten vorzeitigen Schwangerschaftsbeendigungen aufgrund von
fetalen bzw. maternalen Erkrankungen. Von den Frihgeburten entfallen ca. 1/3 auf vorzeitige
Wehentatigkeit und ca. 2/3 auf einen frithen vorzeitigen Blasensprung oder auf eine vorzeitige

Schwangerschaftsbeendingung aufgrund einer fetalen oder maternalen Pathologie.

Die aszendierenden Infektionen des unteren Eipols und der Amnionhoéhle sind die
Hauptursachen einer drohenden Frithgeburt, wihrend die chronischen Stérungen der Plazenta
hiufig zu einer iatrogenen Beendigung der Schwangerschaft fithren. Diese Hypothese wurde
durch eine Vielzahl von Untersuchungen bestitigt, wobei bei Patientinnen mit vorzeitigen
Wehen bzw. frithzeitigem Blasensprung gehauft Keime im Fruchtwasser nachgewiesen werden
konnten (Hillier et al. 1988). Histologisch zeigte sich eine Chorionamnionitis, laborchemisch

wurden erhéhte Prostaglandin - bzw. Endotoxinkonzentrationen nachgewiesen.

Auch die uteroplazentare Pathologie kann Ausléser von vorzeitigen Wehen sein. In der

Mehrzahl ist die Frithgeburtlichkeit multifaktorell bedingt. Aber bei tiber 25% der Frihgeburten



findet sich keine dieser bekannten Ursachen. Diese Tatschache fordert auf, nach weiteren

Faktoren zu forschen, die fiir die Frithgeburtlichkeit verantwortlich sein kénnen.

1.1 Einfluss der sozialen Faktoren auf die Frihgeburt

In mehreren Studien konnte nachgewiesen werden, dass ein Alter >35 Jahren fir eine
Erstgebirende ein erhdhtes Risiko fiir ein Frithgeburt sein kann (Miletic et al. 2002 und Ziadeh
et al. 2001). Gleichzeitig zeigten diese Studien auch, dass das Risiko fiir erniedrigtes
Geburtsgewicht mit dem Alter der Mutter ansteigt. In einer australischen Studie durch Quinlivan
et al. 2004 konnte gezeigt werden, dass das erhohte Risiko bei Muttern im Teenageralter fiir eine

Frithgeburt durch regelmafige fachirztliche Kontrollen gesenkt werden konnte.

1.2 Ursachen der Frihgeburtlichkeit

Tabelle 1: Ursachen der Frithgeburt, in Anlehnung an Wolff, F., Privention der Frithgeburt, Der Gynikologe 1997

Vorausgegangene Frih —und Fehlgeburt

Alter (<20 und > 40 Jahre)

Uber -und Untergewicht

Genussmittel und Drogenabusus

Miitterliche Ursachen Gestose

Infektionen

Schwere mutterliche Erkrankungen

Stoffwechselerkrankungen

uterine Stérungen

Fehlbildungen

Mehrlingsgraviditat

Polyhydramnie

Fetale Ursachen iUGR

Infektionen

Fetale Erkrankungen

Stress

Uberbelastung

Soziodkonomische Ursachen Partnerbeziehung

Sozialstand

Bildungsstand




Eine Moglichkeit, die Frihgeburtsrate zu senken, wire die Friherkennung und Privention der
Patientinnen mit einem erhohten Frihgeburtsrisiko. Die zurzeit bestehenden klinisch-
diagnostischen Moglichkeiten sind jedoch auf diesem Gebiet nur sehr unzureichend. Man teilt

die Priventionen der Frithgeburt in eine primire, sekundire und eine tertidre Privention ein.

1.2.1 Primére Pravention der Frihgeburt
Unter der primidren Privention versteht man die prikonzeptionell durchgefiihrten
Beratungsgespriche, um Risikofaktoren wie Nikotinabusus und Stress, die das

Frihgeburtsrisiko ethohen kénnen, zu reduzieren (Henriksen et al. 1995).

1.2.2 Sekundére Pravention der Frihgeburt

Bei der sekundiren Privention dient die Schwangerschaftsvorsorge dazu, erhohte Risiken fiir
eine Frithgeburt zu erkennen. Dazu gehort zum Beispiel die von Saling propagierte pH-Messung
des Scheidensekrets durch die Schwangere (Hoyme et al. 1998). Dabei zeigte sich, dass die Rate
der Frihgeburten deutlich gesenkt werden konnte (8,3% versus 13,0%).

1.2.3 Tertiare Pravention der Frihgeburt

Die tertidre Privention beinhaltet die kausale Therapie bei bereits bestehender vorzeitiger
Wehentitigkeit. Dazu gehdren die medikamentése Wehenhemmung (z.B. mit (3-Mimetika),
korperliche Schonung sowie die antibiotische Therapie bei nachgewiesener genitaler Infektion

(Kolben et al. 2000).

1.3 Definition der Friihgeburt

Eine Frihgeburt ist eine Geburt zwischen der 25. (24+1) Schwangerschaftswoche und der
abgeschlossenen 37. (36+7) Schwangerschaftswoche post menstruationem (Dudenhausen et al.
1994). Ein Kklinisch relevantes Frithgeburtsrisiko besteht jedoch nur bis zur 34. (33+7)

Schwangerschaftswoche.

1.4 Die Physiologie der Zervixreifung

Die genauen Vorginge der Zervixreifung sind bis heute nicht vollstindig bekannt. Wahrend der
Geburt, der Nachgeburtsperiode und im Wochenbett kommt es 2zu komplexen
Umbauvorgingen im Bereich der Zervix. Die Zervixreifung ist ein Vorgang, der sich

hauptsdchlich auf der molekularen Ebene abspielt. Die Zervix besteht im Gegensatz zum
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Corpus uteri nur zu 8-10% aus muskuldren Anteilen. Den Hauptbestand der Zervix bildet ein
komplexes Bindegewebe aus Typ I und Typ III Kollagenfasern, Fibronectin, FElastin,
Fibroblasten und Proteoglykanen. Der Wasseranteil betrigt in der Zervix 80% (Udbjerg et
al.1999).

Im Verlauf der Schwangerschaft, Geburt und Wochenbett verindert sich die Zusammensetzung
des Bindegewebes in der Zervix. Das Kollagen wird durch das Enzym Peptidyllsynoxidase zu
etwa 20um dicken Kollagenstringen quervernetzt. Bei Raucherinnen wird dieses Enzym

gehemmt, dadurch erklirt sich die haufigere Zervixinsuffizienz bei Raucherinnen.

Auch Vitamin-C ist notwendig fiir die Vernetzung der Kollagenfasern. Ob Vitamin C- Mangel
auch zu einer Frithgeburt fithren kann, kann abschlieBend nicht beantwortet werden, da hierzu

keine Studien vorliegen.

Im I. Trimenon kommt es bereits zu Verinderung in der Zervix, und zwar zu einer deutlichen

Zunahme des Wassergehaltes. Palpatorisch entspricht dies dem so genannten ,,Hegarzeichen®.

Fir die Zervixreifung sind 3 Komponenten ausschlaggebend:

a) die Extrazellularmatrix
b) die zellulire Ebene
¢) die humorale Ebene

Der absolute Kollagengehalt in der Zervix nimmt im Verlauf der Schwangerschaft zu, jedoch
kommt es insgesamt zu einer Verminderung der Kollagenkonzentration in der Zervix. Bei einer
Zervixinsuffizienz kommt es zu einer Dissoziation der Kollagenfasern, d.h. zu einer Stérung im
Bereich der Extrazellularmatrix. Die Tokolyse kann den Druck auf die Zervix reduzieren, jedoch

nicht die Umbauvorginge im Bereich der Extrazellularmatrix riickgingig machen.

Auf humoraler Ebene spielen die kollagenolytischen Enzyme und Proteasen eine entscheidende
Rolle (Junqueira et al. 1980). Die Proteasen und Enzyme sind in der Lage, Umbauvorginge in
der Extrazellulirmatrix zu bewirken. FEingeteilt werden sie in Unterklassen wie z.B. in

Serinproteasen, Cysteinproteasen und in Metalloproteinasen.

Die Metalloproteinasen und neutrophile Granulozyten steigen im Verlauf einer Geburt deutlich
an. Die neutrophilen Granulozyten setzen die Proteasen frei, gleichzeitig werden tiber Zytokine

in Fibroblasten und Myoepithelien weitere Proteasen freigesetzt. Bei einer Frithgeburt kann eine



bakterielle oder abakterielle Infektion zu einem starken Anstieg von Proteasen fithren, die den

Geburtsvorgang in Gang setzen kénnen.

1.4.1 Diagnostische MaBnahmen

Die Schwangerschaftsbetreuung ist der zentrale Punkt in der Uberwachung und Privention
einer drohenden Frithgeburt. Die bekannten Risikofaktoren sind dabei in der Betreuung zu
beachten. Die  Zervixbeurteilung  wird als eine priventive  Malnahme  fir
Risikoschwangerschaften als auch fir unbelastete Schwangerschaften empfohlen (Holbrook et

al. 1987).
Man kann die Frithgeburten in drei verschiedene Ursachenkatekorien unterteilen:

a) die iatrogen herbeigefiihrten Frihgeburten
b) die nicht infektiésen Ursachen

c) die infektiologisch erklirbaren Frithgeburten

1.4.2 Einfluss der humoralen Faktoren fir die Zervixreifung

Die zelluliren Anteile der Zervix sind Muskelzellen und Fibrozyten. Bei beginnender
Wehentitigkeit kommt es zusitzlich zu einer Kolonisation von so genannten Entziindungszellen
wie granulozytire Leukozyten, T-Zellen und Mastzellen, die an der Dilatation der Zervix durch

Proteasen und Zytokine beteiligt sind (Thomson 1999).

Fir die Zervixreifung am Termin sind die proteolytische Degradation und der enzymatische
Abbau von Kollagen, sowie die Hemmung von Kollagenbriickenmolekiilen verantwortlich.
Zusitzlich wichtig fir die Zervixreifung am Termin ist die Apoptose, der programmierte Zelltod
der zervikalen Stromazellen. Die Apoptoserate bei beginnender Wehentatigkeit ist proportional

zur Zervixdilatation (Leppert 2000).

1.4.3 Einfluss der Hormone auf die Zervixreifung

Die Zellen der Zervix und die eingewanderten neutrophilen Granulozyten sind in der Lage,
Ostrogen- und Progesteronrezeptoren zu exprimieren. Das Progesteron hemmt die
Zervixreifung durch Inhibition der Zytokinfreisetzung und durch die Hemmung der Proteasen
auf der Transkriptionsebene (Benbow et al. 1998). Das Ostrogen hingegen fordert die
Zervixreifung. Am Geburtstermin  kommt es zu einem deutlichen Anstieg der B-

Ostrogenrezeptoren sowie zu einem Anstieg des Ostrogens (Wang et al. 2001).
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1.4.4 Einfluss der Prostaglandine auf die Zervixreifung
Der Begriff der Prostaglandine wird heute als Sammelbezeichnung fiir Peroxidationsprodukte
der Arachidon-, Dihomo-Y¥-Linolen und Eicosapentaensiure verwendet, die eine gemeinsame

Cyclopentanringstruktur aufweisen.

Die Prostaglandine sind Metabolite der Arachidonsiure, die die Uteruskontraktilitit und die
Zervixreifung beeinflussen. Die Prostaglandine werden im Chorium, Myometrium und in der
Dezidua gebildet. Im Bereich der Vorblase ist die Konzentration hoher als im restlichen Anteil
des Fruchtwassers. Wahrscheinlich wird durch Entziindungszellen die Produktion der
Prostaglandine in Gang gesetzt. Zusitzlich wirken Prostaglandine chemotaktisch fir

Entziindungszellen. Sie initiieren und unterhalten Entziindungszellen in der Zervix.

1.4.5 Einfluss der Zytokine

Die Regulation der Entziindungszellen erfolgt Giber humorale Mediatoren. Das Interleukin 8
(IL8) wird von den Makrophagen und Fibroblasten freigesetzt (El Maradny et al. 1998). Es wirkt
chemotaktisch und kann die neutrophilen Granulozyten aktivieren. Bei Geburtsbeginn steigen
auch das IL-6, IL-16 und der TNF-00 an (Winkler et al. 1999). Das IL-18 fihrt zu einer
Freisetzung von IL-8. Das IL-8 aktiviert die Metalloproteinasen. Zusitzlich aktiviert das IL-8 die
Synthese von Arachidonsiure und somit die Synthese von Prostaglandinen. Das hat Finfluss auf
die Zervixreifung und die Uteruskontraktibilitit. Bei Amnioninfektionssyndromen oder anderen
zervikalen und vaginalen Infektionen sind die Zytokine nachweisbar. Die daran beteiligten

Bakterien sind eine mogliche Quelle fiir die Zytokine (Ito et al. 1988).

Die klinischen Zeichen einer drohenden Frithgeburt sind mehr als 10 Wehen/ Stunde, die
zunchmende Belastung des Muttermundes, das Eréffnen des Muttermundes, der vorzeitige
Blasensprung, sowie die Zeichnungsblutung. Allein durch das CTG ist es nicht mdglich zu
erkennen, ob die aufgezeichneten Wehen muttermundseréffnend sind oder Wehen, die keiner

therapeutischen Behandlung bedtirfen.
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1.5 Frihgeburt und reduziertes Geburtsgewicht im

Zusammenhang mit vaginalen Infektionen
In einer prospektiven Studie mit 1260 Patientinnen aus den USA wurde durch Mc Gregor et al.
1995 ein erhohtes Risiko von vorzeitiger Wehentitigkeit und reduziertem Geburtgewicht bei
vorausgehenden vaginalen Infektionen nachgewiesen. In weiteren Studien durch Hoyme et al.
2000 und Briese et al. 1999 konnte signifikant nachgewiesen werden, dass eine bakterielle

Vaginose zu einem erhohtem Risiko fir eine Frithgeburt fithren kann.

1.6 Tierexperimentelle Untersuchungen fiir den Zusammenhang
zwischen Frithgeburt und Parodontitiden und

untergewichtigen Sauglingen
Durch tierexperimentelle Versuche durch Collins 1994 wurde ein Zusammenhang zwischen
Frihgeburt und Parodontitiden bzw. untergewichtigen Siuglingen hergestellt. Bei  den
Versuchen wurden schwangeren Goldhamstern Lipopolysaccharide von Escherichia coli. und
Porphyromonas gingivalis injiziert. Das Ergebnis war eine erhchte Rate an erniedrigtem
Geburtsgewicht, eine dosisabhingige Malformation und eine erhéhte Todesrate der Foten. In
ciner weiteren Studie durch Collins 1994 wurde den schwangeren Goldhamstern
Porphyromonas gingivalis uterusfern in die Haut injiziert. Das Ergebnis war ein signifikanter
Anstieg der Letalitit (26,5%) und ein reduziertes Geburtsgewicht der Féten (24%) in der

untersuchten Gruppe.

1.7 Laborchemische Uberwachung eines vorzeitigen
Blasensprungs

Ein groBes Problem bei der laborchemischen Uberwachung ist, dass die Laborparameter wie
Leukozyten, Leukocytenelastase oder das Fieber und die kindliche Tachycardie Spitparameter
sind. Selbst das C-reaktive Protein (CRP), welches in der Leber durch Zytokine gebildet wird,

kann zeitlich verzégert auftreten.

1.7.1 Vorzeitige Wehentatigkeit und Blasensprung
Die Symptome der drohenden Frithgeburt, wie vorzeitige Wehentitigkeit, Reifung der Zervix

oder ein Blasensprung sind Ausdruck einer Stérung verschiedener komplexer Regelkreislaufe.
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Bei einem termingerechten Geburtsbeginn kommt es zu einem koordinierten Zusammenwirken
von Zervixreifung, Muttermundseroffnung und Wehentitigkeit. Eine vorzeitige Zervixreifung
fihrt somit zu einer Frithgeburt. Bei einer zeitgerechten, wie auch bei einer Frithgeburt kommt
es zu einer Zunahme der Kontraktilitit des Myometriums, zu lokalisierten Umbauvorgingen der
Eihdute mit einem Verlust der ReiB3festigkeit sowie zu einer Strukturverinderung der Zervix als

Folge der gesteigerten Proteolyse (Schneider et al. 2000).
Verschiedene Faktoren kénnen direkt auf die Plazenta wirken. Zu diesen gehéren:
1. aszendierende Infektionen
2. himatogene Infektionen
3. hypoxische Gewebeverinderungen
4. uterine Vaskulopathien
5. chronischer Stress

Zusitzlich kann durch eine indirekte Aktivierung des endokrinen Systems eine Kaskade im

Bereich der fetomaternalen Grenzzone in Gang gesetzt werden (Lettieri et al. 1993).

Die aszendierende Infektion mit der bakteriellen Besiedlung des Amnions und Chorions und
Ubergteifen auf die Dezidua ist eine der Hauptursachen fiir vorzeitige Wehentitigkeit mit oder
ohne Blasensprung. Die Ursachen der Frithgeburtlichkeit sind multifaktorell. Bei Giber 25% der
Frihgeburten sind keine dieser oben beschriebenen bekannten Ursachen nachweisbar. Das ldsst

den Schluss zu, dass weitere Faktoren fiir die Frithgeburtlichkeit verantwortlich sind.

1.8 Parodontitis in der Schwangerschaft

Die Parodontitis in der Schwangerschaft ist ein klinisch relevanter Risikofaktor fiir eine
Frihgeburt (Kohal 1988). In einigen Untersuchungen hatten schwangere Patientinnen mit einer
Parodontitis ein ca. 7,5fach erhohtes Risiko fiir eine Frihgeburt. Wichtige Mediatoren sind
hierbei die Prostaglandine, der Tumor-Nekrose Faktor alpha (TNF o) und Zytokine. Diese
Mediatoren haben einen charakteristischen Verlauf wihrend der Schwangerschaft. Wird ein
kritischer Wert tberschritten, entstehen Wehen. Prostaglandine und TNF o werden durch

Endotoxin-produzierende Bakterien gebildet. Durch gram-negative Bakterien, die parodontale
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Infektionen  hervorrufen  koénnen, kann die  systemische Konzentration — dieser
Entziindungsmediatoren soweit erh6ht werden, dass es zu einer Frihgeburt bzw. vorzeitigen
Wehentitigkeit kommen kann. Bereits Ende des 19. Jahrhunderts war der Zusammenhang
zwischen bestimmten gram-negativen Bakterien und Fehlgeburten bei Rindern bekannt (Bang

1897).

1.9 Die Befestigung des Zahnhalteapparates

Zum Zahnhalteapparat gehort das Paradontium, das den Zahn in der Alveole federnd aufhingt,
sowie die Gingiva. Zusammen bilden sie eine funktionelle klinische Einheit. Das Paradontium
besteht aus dem Zement der Zahnwutzel, der Alveolarknochen und dem Desmondontium,
welches Knochen und Zement durch Binder miteinander verbindet. Die Gingiva besteht aus
einer bindegewebigen Grundlage und einem Uberzug aus mehrschichtigem Plattenepithel. Im
Bindegewebe der Gingiva verlaufen kollagene Bindegewebsfasern in unterschiedlichen
Richtungen. Die kollagenen Bindegewebsfasern verbinden das Zahnfleisch mit dem Periost des
Kiefers. Sie gehéren mit zu dem Halteapparat des Zahnes. Die Blutgefil -und

Nervenversorgung kommt aus dem Alveolarknochen.

1.10 Gingivitis und Parodontitis
1.10.1 Definition Gingivitis
Eine Gingivitis wird ausgelost durch Bakterien, Viren, Traumata, Schwangerschaft, chronischen

Irritationen oder Medikamente (Riede et al. 1993).

1.10.2 Definition Parodontitis

Die Parodontitis ist eine bakteriell verursachte Entziindung des Zahnhalteapparates. Sie fithrt
zum fortschreitenden Verlust von Binde- und Stitzgewebe. Dabei kommt es zur
Taschenbildung, Zahnfleischriickbildung und Verlust des Attachments. Man unterscheidet
hierbei die juvenile Parodontitis und die Erwachsenenparodontitis. Die juvenile Parodontitis ist
bedingt durch einen Funktionsdefekt der Granulozyten. Der Verlauf ist progredient und fihrt
schnell zu einem Zahnausfall. Die Erwachsenenparodontitis beginnt erst nach dem 35.

Lebensjahr. Sie ist bakteriell bedingt und fithrt erst nach Jahren zum Zahnverlust.
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1.10.3 Atiologie und Pathogenese der Gingivitis

Das um den Zahn herum liegende Gewebe stellt einen Locus minoris resistentiae dar (Riede et
al. 1993). In der Mundhohle werden mehr als 500 Bakterienarten aus mindestens 37 Gattungen
beschrieben (Wolf et al. 2003). Hierbei binden sich Bakterien iiber Rezeptormolekiile an der
Zahnoberfliche. An die anhaftenden Bakterien binden sich wiederum weitere Bakterien. Auf
diese Weise entstehen komplexe Bakterienkolonien, die makroskopisch als Plaquebildung zu

erkennen sind.

1.10.4 Parodontitis wahrend der Schwangerschaft
Seit der Mitte der 90iger Jahre belegen ecinige wenige Studien den Zusammenhang von
bakteriellen Parodontididen und dem Auftreten von Frithgeburten und untergewichtigen

Neugeborenen.

In einer Studie mit 55 Patientinnen mit einer Fall- und Kontrollgruppe zeigte sich, dass
Schwangere mit gesundem Zahnfleisch ein geringeres Risiko haben untergewichte Kinder zu
gebiren (Dasanayake et al. 1998). Eine weitere Studie mit 124 entbunden Frauen zeigte, dass
schwangere Patientinnen mit einer schlechteren parodontalen Gesundheit ein signifikant
erhohtes Risiko haben, eine Frithgeburt zu erleiden und untergewichtige Kinder zu bekommen

(Oftenbacher et al. 1996).

1.11 Parodontal wirkende Mikroorganismen

Zusitzlich zu den Uber 500 verschiedenen Bakterienarten sind Viren, Pilze und Geil3eltierchen
in der Mundhoéhle beschrieben. In Zahnplaque befinden sich schitzungsweise 350 Millionen
Keime pro Milligramm Nassgewicht (Rateitschak et al. 1984). Die Parodontitis wird
hauptsichlich durch gram-negative Bakterien hervorgerufen, die sich fast ausschlief3lich in der
Tiefe der parodontalen Zahntaschen befinden. Man unterscheidet Bakterien der frithen
Besiedlung und der spiten Besiedlung der Mundhéhle. Zu den Bakterien der frithen Besiedlung
gehoren Streptococcus mitis, Streptococcus oralis, Streptococcus gordonii, Streptococcus
sanguis, Actinomyces naeslundii, Veillonella atypica, Prevotella loescheii, Haemophilus
parainfluenza, Actinomyces isralelii, Capnocatophaga gingivalis, Propionibacterium acnes,
Prevotella loescheii, Capnocytophaga ochrachea intermedia, Actisputigena, Porphyromonas

gingivalis (Blech 2000).
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1.11.1 Parodontopathogene Markerkeime

Untersuchungen von Slots et al. 1979 und Socransky et al. 1998 haben aufgezeigt, dass nur
wenige der ca. 500 in der Mundhohle vorhandenen Bakterienspezies ein hochpathogenes
Potenzial fiir die Entstehung einer profunden Parodontalerkrankung haben (Tabelle 2). Die
Leitkeime der Parodontitis sind obligat anaerobe, schwarzpigmentierte Bakterien-Arten wie
Actinobacillus actinomycetemcomitans (neue Bez.: Heamophilus actinomycetemcomitans),
Porphyromonas gingivalis, Bacteroides forsythus (neue Bez.: Tannerella forsythensis), Prevotella
intermedia, Treponema denticola. Parodontitis-assoziierte Bakterien zeichnen sich durch die
Produktion verschiedener Stoffwechselprodukte bzw. den Besitz von Virulenzfaktoren aus, die
das umgebende Parodontalgewebe entweder direkt zerstéren oder die Immunantwort ihres
Wirtes  inaktivieren.  Insbesondere  die  hochpathogenen  Spezies  Actinobacillus
actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis und Bacteroides forsythus verfiigen tber
eine ganze Reihe von Pathogenititsfaktoren, so dass bei ithrem Auftreten in der Zahntasche
weiterer Attachmentverlust droht. Neben den hochpathogenen Arten haben aber auch moderat

pathogene Spezies in Abhingigkeit von ihrer Konzentration ein pathogenes Potential.

Dabei werden folgende Keime als die Hauptverursacher entziindlicher Zahnfleischerkrankungen
angesehen und kénnen durch etablierte Nachweisverfahren gefunden werden:

a) Actinobacillus actinomycetemcomitans (A.a.)

b) Bacteroides forsythus (B.f.) oder neuer Sprachgebrauch: Tannerella forsythensis (T.£.)

¢) Porphyromonas gingivalis (P.g.)

d) Treponema denticola (T.d.)

e) Prevotella intermedia (P.i. als sog. "Frithmarker")

1.11.2 Actinobacillus actinomycetemcomitans

Actinobacillus actinomycetemcomitans ist einer der aktivsten Keime, der fir die aggressive
Form  von  Zahnfleischerkrankungen  verantwortlich  ist. ~ Das  Actinobacillus
actinomycetemcomitans gilt als hochvirulentes und mit einem starken Erkrankungspotential
versehenes Bakterium; es wird etwa bei 30 bis 50 Prozent der erkrankten Patienten in detren
Plaque nachgewiesen, bei der duflerst aggressiven Form der juvenilen Parodontitis sogar zu tiber

90 %.
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1.11.3 Porphyromonas gingivalis

Porphyromonas gingivalis ist als einer der hauptpathogenen Keime an der entziindlichen
Destruktion des Zahnhalteapparates im Verlauf einer Parodontitis beteiligt. Fiir die hohe
Virulenz von P. gingivalis wird u. a. dessen komplexes proteolytisches System verantwortlich

gemacht.

1.11.4 Bacteroides forsythus

Das Bacteroides forsythus ist ausschlieBlich ein anaerober Keim. Wegen seiner hohen Protease-
Aktivitit ist er einer der Markerkeime bei der Parodontitis und zusitzlich durch seine
unangenehmen flichtigen Fettsduren auch fur die Entstchung des Mundgeruchs

mitverantwortlich.

1.11.5 Treponema denticola

Das Treponema denticola gehort zu den Spirochiten und ist ein anaerober Keim. Treponema
denticola ist einer der Haupt-Markerkeime der Parodontitis und einer der wenigen kultivierbaren
Spirochiten. Das Treponema denticola baut Proteine ab und erzeugt u. a. dadurch den iblen

Mundgeruch.

Tabelle 2: Assoziation zwischen parodontalen Keimen und einer progtessiven Parodontitis (Slots,1979)

Actinobacillus actinomycetemcomitans

Spirochaten einer akuten nekrotisierenden Gingivitis
Sehr stark i 9

Porphyromonas gingivalis

Bacteroides forsythus

Prevotella intermedia

Stark

Eubacterium nodatum

Treponema denticola

Streptococcus intermedia

Peptostreptococcus micros

Moderat Campylobacter rectus

Eikenella corrodens

Fusobacterium nucleatum

Prevotella negrens

Epstein-Barr-Virus Typ

Pseudomonas species

Staphylokokken

Frithstadium -
Cytomegalievirus

Selenomonas species

Gram-negative Enterokokken
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1.12 Abwehrmechanismen

Der Organismus hat zwei Abwehrsysteme gegen Fremdorganismen: Das spezifische und das

unspezifische.

1.12.1 Unspezifisches Abwehrsystem

Zu dem unspezifischen Abwehrsystem gehoren die Barrieren der Haut und der Schleimhiute,
sowie das Enzym Lysozym, welches die Bakterien zerstoren kann, die Aktivierung des
Komplementsystems, sowie die Akut— Phase Proteine, z.B. das C-reaktive Protein (CRP). Die
unspezifische Abwehr ist angeboren und beruht hauptsichlich auf den Einsatz von Phagozyten,

die im Gewebe und Blut vorhanden sind.

1.12.2 Spezifisches Abwehrsystem

Das spezifische Abwehrsystem beruht auf Reaktionen zwischen den eingedrungenen Antigenen
und den spezifischen Antikérpern. Die Antikorper, die Immunglobuline, werden von den
Plasmazellen gebildet. Die Wirkung des spezifischen Abwehrsystems beruht auf der

Reaktionsfahigkeit des Organismus, die durch eine Sensibilisierung erworben wurde.

Tabelle 3: Spezifisches und unspezifisches Abwehrsystem, in Anlehnung an Deetjen et al. 1992, Physiologie, Urban und

Schwarzenberg Verlag
Humoral Zellular
Akute Phase Proteine
. Phagozyten
0; Makroglobulin,
- Monozyten
Unspezifisches CRP
Abweh g Makrophagen
wehrsystem ibri
y Al neutrophile Granulozyten
el liell Mastzellen
Komplementfaktoren
T-Helfer Zellen
Spezifisches Antigenprasentation Zytotoxische Killerzellen
Abwehrsystem Antikérperbildung C3b Bindung Supressor Zellen
Gedéchtnis Zellen
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1.13 Entwicklung der Fragestellung

Die Frithgeburt gilt heute als eine der Hauptursachen fiir die kindliche Mortalitit und
Morbiditit. Die Ursachen der Frithgeburt sind als multifaktorell anzusehen. In der vorliegenden
Studie soll mit einem reprisentativen Kollektiv in einer groflen geburtshilflichen Klinik
festgestellt werden, ob ein Zusammenhang zwischen Parodontitiden und Frithgeburtlichkeit und

untergewichtigen Kindern besteht.
Im Einzelnen sollen folgende Fragen beantwortet werden:

1. Welchen Finfluss haben die Zytokine IL163, 116 und das CRP auf die Frithgeburtlichkeit
und das perinatale Outcome mit dem APGAR Wert und Nabelschnurarterien- pH?

2. Welchen Einfluss hat das Alter der Mutter, die Paritit, der Familienstand, das Rauchen
in der Schwangerschaft auf den Zeitpunkt der Geburt?

3. Finden sich vermehrt Frithgeburten bei Patientinnen mit einer Parodontitis?

4. Ist die Parodontitis in der Schwangerschaft ein Risikofaktor fiir eine Frithgeburt?
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2 Material und Methode

2.1 Patientenkollektiv

In der vorliegenden Untersuchung wurden bei 90 schwangeren Patientinnen des Albertinen
Krankenhauses Hamburg in dem Zeitraum von Januar 2002 bis Oktober 2002 unter

standardisierten Bedingungen Untersuchungen durchgefiihrt.

Im Jahr 2002 wurden im Albertinen Krankenhaus 2161 Kinder geboren. 1603 Kinder wurden
per Spontanpartus entbunden, 514 per Sectio, 141 per Vakuumextraktion und 12 per

Forcepsentbindung. Die Anzahl der Frithgeburten betrug 2,9%.
Die Anzahl der untergewichtigen Kinder wurde nochmals in 4 Gewichtsuntergruppen unterteilt:

Tabelle 4: Einteilung der Geburten im Albertinen Krankenhaus 2002 in verschiedene Gewichtsklassen

Gewicht Anzahl
<1000g 0
1001-1499g 8
1500-1999g 25
2000-2499¢ 59

Zusitzlich wurden die untergewichtigen Siuglingen nochmals in Frihgeburten (<37. SSW
entbunden) und vorausgehenden Placentainsuffizienzen eingeteilt. Insgesamt hatten 93
Sduglinge ein Geburtsgewicht von unter 2500g. Das entspricht 4,3% der Entbindungen im Jahre
2002. Davon waren 62 Entbindungen eine Frihgeburt und 31 zeitgerechte Entbindungen mit
einer Placentainsuffizienz. Dieses entspricht 33,3 % der Geburten unter 2500g sowie 1,46% aller

Entbindungen im Jahre 2002.

2.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Die Patientinnen mussten mindestens 19 Jahre sein. Das Rauchen wurde auf maximal 5
Zigaretten pro Tag reglementiert, zudem fihrte das Rauchen innerhalb der ersten 3
Schwangerschaftsmonate zum Ausschluss aus der Studie. Erkrankungen wiahrend der

Schwangerschaft fihrten zu keinem Ausschluss aus der Studie. Die Patientinnen mussten
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mindestens in der 18. SSW bis maximal in der 35. SSW sein. Zudem mussten alle Patientinnen
im Albertinen Krankenhaus entbinden. Nach Aufklirung tGber die freiwillige Teilnahme an der
Studie und schriftliche Finverstindniserklirung wurden alle Patientinnen durch eine Zahnarztin
aus der Zahnklinik Hamburg Eppendorf untersucht und es wurde bei allen 90 Patientinnen ein
PADO- Test durchgefiihrt. Aus der Armvene wurde Serumblut zur Bestimmung von CRP,

11,18 und 1.6 enthommen.

Tabelle 5: Einteilung der Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

>18 Jahre <18 Jahre

Schriftliches Einverstandnis >5 Zigaretten pro Tag

Rauchen in den ersten 3 Monaten der
Entbindung im Albertinen Krankenhaus
Schwangerschaft

Blutentnahme aus der Armvene zur Bestimmung

von CRP, IL18, IL6

Zahnarztliche Untersuchung mit PADO Test

2.3 Schwangerschaftsanamnese

In einem Anamnesegesprich mit der Patientin wurde das Alter der Patientin, die
Schwangerschaftswoche, der Beruf, der Familienstand, bisherige Schwangerschaften,
Erkrankungen, der Sozialstatus, die Schwangerschaftswoche zum Zeitpunkt der Untersuchung

und ob die Patientin einen Nikotinabusus hat auf einem Fragebogen dokumentiert.

2.4 Blutentnahme

Bei jeder Patientin wurde bei der Untersuchung eine Blutentnahme aus der Armvene
durchgefiihrt. Dabei wurde jeder Patientin 10 Milliliter Serum mittels einer sterilen Kanitle und
einer Serummonovette (Firma Sarstedt) 7,5 ml entnommen. Im Anschluss an die Blutentnahme
wurde das Blut im Labor des Albertinen Krankenhauses abzentrifugiert und danach bei —40°C

tiefgefroren. Nach Entnahme aller Proben wurden die Serumproben mit Trockeneis in das
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Labor Arndt & Partner (Lademannbogen 61-63; 22339 Hamburg) zur Untersuchung
transportiert. Bestimmt wurde das CRP sowie die Zytokine Interleukin 16 und Interleukin 6.

Das CRP wurde nach dem Standardverfahren bestimmt, die Zytokine mittels Elisa Technik.

2.5 Vaginaler Abstrich

Bei allen Patientinnen mit vorzeitiger Wehentitigkeit vor der 37. Schwangerschaftswoche wurde
bei stationirer Aufnahme ein vaginaler Abstrich durchgefiihrt. Bei einer Patientin konnten

Escherichia coli Bakterien nachgewiesen werden. Die Patientin wurde daraufhin antibiotisch

behandelt.

2.6 Zahnarztliche Untersuchung

Die Zahnirztin fithrte bei allen Patientinnen eine orale Untersuchung durch. Die Ergebnisse
wurden in einem dafiir angefertigten Aufnahmebogen dokumentiert. Zusitzlich wurde bei jeder
Patientin ein Pado-Multistellen-Test 4,5 durchgefithrt. Dabei wurden aus vier verschiedenen
Zahnfleischtaschen bakteriologische Abstriche mit einer sterilen, endodontischen Papierspitze
(ISO 25, Firma Roeko) entnommen. Diese wurden in einem Rohrchen aufbewahrt, welches
gleichzeitig als Pool diente. Im Anschluss an die Untersuchung wurden die Papierspitzen dunkel
gelagert und bei —40°C  tefgefroren. Die Analyse erfolgte mittels einer DNA/RNA-
Hybridisierung, qualitativ und quantitativ auf parodontal-pathogene Mikroorganismen. Die
Untersuchungen wurden im Institut fur angewandte Immunologie in Zuchwil/ Schweiz

durchgefiihrt.
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Abbildung 1: Pado-Multistellen-Test 4,5
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2.7 Geburtsdaten

Die Geburtsdaten wurden retrospektiv anhand der Geburtsprotokolle des Albertinen
Krankenhaus ermittelt. Dabei wurden das Geburtsgewicht, der Geburtsmodus, die

Schwangerschaftswoche zum Zeitpunkt der Entbindung und des perinatale Outcome ermittelt.

2.8 APGAR-Score
Von Virgin APGAR wurde 1953 ein Beurteilungsschema entwickelt, dass die Vitalititszeichen

des Neugeborenen beurteilt. Der APGAR-Score wird weltweit verwendet und beschreibt den
Zustand eines Neugeborenen in den ersten 10 Minuten post partum. Der APGAR-Score dient
als Mal3stab fir die zu ergreifenden postpartalen Mallnahmen. Seine Spezifitit ist stark

eingeschrinkt, jedoch hat der Score eine hohe Sensibilitit.

2.8.1 Bewertung des Apgar-Score

Der APGAR-Score wird nach 1, nach 5 und nach 10 Minuten erhoben. Fur die jeweiligen
Punkte werden 0,1 oder 2 Punkte vergeben. Beurteilt werden das Hautkolorit, die Herzfrequenz,
der Muskeltonus, die Reagibilitit und die Atemtitigkeit. Bei Werten zwischen 0 und 3 Punkten
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sind Reanimatinsmal3nahmen notwendig, bei Werten zwischen 4 und 7 Punkten sind in der
Regel eine kutane Stimulation, Absaugen von Fruchtwasser und gegebenenfalls eine kurzzeitige
Maskenbeatmung notwendig, bei Werten zwischen 8 und 10 Punkten wird das Neugeborene
lediglich beobachtet.

Tabelle 6: APGAR -Score in Anlehnung an Dudenhausen J.W., Frauenheilkunde und Geburtshilfe, de Gruyter Verlag 1994

Parameter 0 Punkte 1 Punkt 2 Punkte

Kérper rosig,
zyanotisch oder blass Ganzer Kérper rosig
Extremitaten zyanotisch

fehlt <100/Minute >100/Minute

Schreien, Husten,
fehlt Grimmassieren

Niesen

Normal aktive
keine Herabgesetzt,

Bewegung, deutlich
Spontanbewegungen, | Extremitaten in
Neigung der
schlaff schwacher Beugung
Extremitaten

langsam unregelmaBig, | regelmaBig , kraftiger
fehlt
schwacher Schrei Schrei

Tabelle 7: APGAR-Score in Anlehnung an Dudenhausen J.W., Frauenheilkunde und Geburtshilfe, de Gruyter Verlag 1994

8-10 Punkte Lebensfrisch
5-7 Punkte Leichte Depression
0-4 Punkte Schwere Depression
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2.8.2 Einteilung der fetalen Azidose anhand des arteriellen Nabelschnur-pH

Unmittelbar post partum wird aus der Nabelschnurarterie eine Blutgasanalyse durchgefiihrt.
Diese kann eine perinatale Asphyxie nachweisen. Durch ein Absinken des pH-Werts unter einen
Grenzwert kommt es bei dem Neugeborenen zu einer anaeroben Glykolyse, Lactatbildung und
zum Abfall des ,base excess (Helwig et al. 1996). Als Ursachen fir die ungentigende
Sauerstoffzufuhr kommen eine vorzeitige Placentalésung, eine Kompression der Nabelschnur,
eine miitterliche Kreislauthypotonie sowie ein unzureichender Gastransport im fetalen Kreislauf

in Frage.

Tabelle 8: Einteilung des arteriellen Nabelschnur pH Wertes in Anlehnung an Dudenhausen ]J.W., Frauenheilkunde und
Geburtshilfe, de Gruyter Verlag 1994

ph-Wert Beurteilung

pH >7,25 Normal

pH 7,25-7,21 Praazidose

pH 7,20-7,16 Leichte Azidose

pH 7,15-7,11 Mittelgradige Azidose
pH 7,10-7,01 Fortgeschrittene Azidose
pH <7,01 Schwere Azidose
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2.9 Festlegung der ZielgroBen

Um die einzelnen Fragestellungen beantworten zu kénnen, mussten fiir die untersuchten Daten
ZielgroBen festgelegt werden. Die einzelnen ZielgroBen wurden anhand der Literatur festgelegt.
Da die ZielgroBen in Abhingigkeit von weiteren Parametern stehen konnen, wurden fiir die
jeweils bestehenden ZielgroB3en Einflussgréflen hinzugefithrt. Die EinflussgroBen wurden auch

aus der Literatur entnommen.

2.10 Einteilung der ZielgroBen

Tabelle 9: Einteilung der ZielgroBen

>37 SSW. Friihgeburt
Schwangerschaftswoche bei |37.42 SSW. Zeitgerechte Geburt
Entbindung >42 SSW. Ubertragung

<2500 g untergewichtig
Geburtsgewicht 2500-4500 g normalgewichtig

> 4500 g Ubergewichtig

Spontan
Geburtsmodus Sectio

Vakuum/ Forcepsentbindung

> 7,20 Normal
pH Wert Nabelschnur
<7,20 Pra-/Azidose
APGAR Wert
normal
Parodontaler Status
erkrankt Gingivitis, Parodontitis
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2.11 Einteilung der Ziel und der EinflussgroBen

Tabelle 10: Einteilung der Ziel -und Einflussgréfien

ZielgréBen EinflussgréBen

Alter der Mutter

Erkrankungen in der Schwangerschaft

Geburtsgewicht

Schwangerschaftswoche bei Entbindung CRP _IL1B und IL6 im Serum
Anzahl der vorausgegangenen
Schwangerschaften
Rauchen

Alter der Mutter

Rauchen

Anzahl der vorausgegangenen
Parodontaler Status
Schwangerschaften

Typisierung nach PADO 4 5

1118, 116, CRP

2.12 Statistische Auswertung

Nachdem alle Patientinnen untersucht und im Albertinen Krankhaus entbunden hatten, konnte
die Studie statistisch ausgewertet werden. Die statistische Auswertung erfolgte mit Hilfe des
Statistikprogramms SPSS  11.5 und Microsoft Excel. Folgende Testverfahren wurden

angewendet:

1. Chi-Quadrat Test: Er dient zur Uberpriifung zweier unabhingiger GroBen beziiglich

eines mindestens nominal skalierten Merkmals

2. P-Wert: Er zeigt an, auf welchem Niveau sich ein signifikantes Ergebnis einstellen

wiurde. Das Signifikanzniveau wurde auf p=0,05 festgelegt.
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3 Ergebnisse

3.1 Anamnestische Daten

Alle erhobenen Befunde der 90 Patientinnen, die an der Studie teilgenommen haben, konnten

statistisch ausgewertet werden. Alle Patientinnen erfiillten simtliche Einschlusskriterien.

3.2 Parodontitis in der Schwangerschaft

Die Untersuchung der Zihne der Schwangeren erfolgte durch die Zahnirztin. Dabei wurden die

Schwangeren in die Gruppen ,,Parodontitis* und ,keine Parodontitis“ eingeteilt. Zwischen

diesen beiden Gruppen zeigte sich keine statistische Relevanz. 9 der Frithgeburten und 73 der

zeitgerechten Entbindungen hatten keine Parodontitis, 7 der zeitgerechten Entbindungen und 1

der Mutter mit Frithgeburten hatten eine Parodontitis.

Tabelle 11: Parodontitis in der Schwangerschaft

Gesamt

Zeitgerechte
Geburt Friihgeburt | Gesamt

Anzahl

73 9 82

keine Parodontitis
Anzahl
7 1 8
Parodontitis
Anzahl
80 10 90
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Parodontitis in der Schwangerschaft

80

73

70
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Abbildung 2: Parodontitis in der Schwangerschaft im Vergleich zu

zeitgerechten Geburten und Frihgeburten

3.2.1 Parodontitis in der Schwangerschaft

Bei der Untersuchung iiber die Auswirkung einer Parodontitis in der Schwangerschaft zeigte

sich bei 75 Mittern mit normalgewichtigen Sauglingen und bei 7 Miittern mit untergewichtigen

Sduglingen, dass die sie keine Parodontitis hatten. Statistisch ergab sich auch hier keine

signifikante Relevanz.

Tabelle 12: Parodontitis bei Miittern bei normal— und untergewichtigen Neugeborenen

Parocontts normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
keine Parodontitis Anzah 75 7 82
Parodontitis Anzah 7 1 8
Gesamt Anzah 82 8 90
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Parodontitis in der Schwangerschaft
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Abbildung  3:  Parodontitis bei Miittern bei normal- und
untergewichtigen Neugeborenen

3.2.2 Untersuchung des parodontalen Screening Index (PSI) der Mutter bei
zeitgerechten Entbindungen und Friihgeburten

Die Untersuchung des parodontalen Status der Patientinnen wurde durch die Zahnairztin
durchgefiihrt. Die Einteilung des PSI erfolgte nach so genannten Codes. Die Klassifizierung
reicht von Code 0, gesundes Zahnfleisch, Code 1 und 2, Hinweis fiir eine Gingivitis bis zum
Code 3 und 4 mit Nachweis einer flachen bzw. tiefen Parodontitis. Zusammenfassend zeigte
sich keine signifikante Relevanz nach dem Fischer Test (p=0,462) zwischen Parodonditiden und
Frihgeburten. Lediglich bei einer Patientin mit einer Frithgeburt konnte eine manifeste

Parodontitis ,,Code 4 festgestellt werden.
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Tabelle 13: Ergebnisse der Untersuchung des Parodontalen Screening Index bei den Patientinnen

Zeitgerechte
PSI Geburt Frihgeburt | Gesamt
Code 2 STmax.3,5mm; BOP; Anzahl
supra-/subging.
Belage bzw. marg. 15 8 18
Reize
Code 3 Anzahl
ST >3,5mm bis max. 58 6 64
5,5mm
Code 4 Anzahl
ST >5,5mm 7 1 8
Anzahl
80 10 90
Gesamt

Untersuchung des parodontalen Sreening Index im Vergleich zu
zeitgrechten Geburten und Frithgeburten

70 W Zeitgerechte Entbindung —
58 m Frihgeburt

Anzahl

St max 3,5 mm St 3,5-5,5 mm >55mm

Abbildung 4: Ergebnisse des Parodontalen Screenings bei
zeitgetechten Entbindungen und Frithgeburten

3.2.3 Typisierung der intraoralen Keime bei Mittern mit Frih- und zeitgerechten
Geburten

Bei der Untersuchung der Zihne der Schwangeren zeigte sich, dass die Patientinnen mit

Frihgeburten keine erh6hten Raten an intraoralen Infektionen hatten. 47,5% (n=38) der

zeitgerechten und 90% (n=9) der Frithgeburten hatten nur eine leicht erhdhte Total Bacterial

Load (TBL-Wert). Nach dem Test nach Fischer zeigte sich auch hier keine signifikante

Relevanz.
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Tabelle 14: Typisierung der intraoralen bakteriologischen Untersuchungen der Patientinnen

Zeitgerechte
Typisierung (nach IAl) Geburt Frilhgeburt Gesamt
TBL leicht erhoht Anzahl 38 9 47
TBL erhéht Anzahl 15 0 15
TBL erhéht, z.T. mit Anzahl 13 0 13
Aac
TBL erhoh.t,.von Aac Anzahl 13 1 14
dominiert
TBL sehr stark erhoht, Anzahl
dominiert von 1 0 1
Anaerobiern
Anzahl
80 10 90
Gesamt

Typisierung der oralen Keime (nach IAl)

40 38

35 W zeitgerechte Entbindung
B Friihgeburt

30

Anzahl der Schwangeren

9
0 0 1 LI
‘ .

TBL leicht erh6ht TBL erhdht TBL erhéht TBL erhéht, TBL sehr stark
z.T.mitAac dominiert von Aac erhoht, dominiert
von Aac

Abbildung 5: Typsierung der oralen Keime der Patientinnen

3.2.4 Typisierung der intraoralen Keime bei Miittern mit normal- und
untergewichtigen Sauglingen

Bei der Untersuchung der mitterlichen Mundflora konnte nachgewiesen werden, dass 6 der

Miitter mit untergewichtigen Neugeborenen einen leicht erhéhten TBL (Total Bacterial Load)

Wert hatten, bei den Muttern mit normalgewichtigen Neugeborenen lag der Wert bei 41. Jedoch
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zeigte sich weiter, dass Mutter mit normalgewichtigen Sduglingen (n=41) deutlich erh6hte TBL-

Werte in der Mundflora hatten.

Tabelle 15: Typisierung der oralen Mundflora

Typisierung (nach IAl) normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
Anzahl
TBL leicht erhoht 41 6 47
Anzahl
TBL erhdht 14 ! 15
Anzahl
TBL erhoht, z.T. mit 13 0 13
Aac
Anzahl
TBL erhoht, von 13 1 14
Aac dominiert
TBL sehr stark Anzahl
erhoéht, dominiert 1 0 1
von Anaerobiern
Anzahl
Gesamt 82 8 90

Typisierung der oralen Mundflora bei normal -und
untergewichtigen Sauglingen

45

41

40
35

@ normalgewichtig
B untergewichtig

30

o5 |

15 | 14

TBL leicht TBL erhoht
erhoht

13 13
10 - 6
5 1 . 1 T &
0 - s ¥

TBL erhoht TBL erhoht,
z.T. mit Aac von Aac
dominiert

TBL sehr
stark erhéht,
dominiert von
Anaerobiern

Abbildung 6: Typisierung der oralen Mundflora bei normal- und untergewichtigen

Sduglingen
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3.2.5 Parodontaler Screening Index (PSI) versus Gewicht der Sauglinge

Bei der Untersuchung des parodontalen Screening Index in Relation zum Geburtsgewicht zeigte
sich bei Miittern mit normalgewichtigen Neugeborenen (n==82) kein hoherer PSI-Wert im
Vergleich zu Mittern mit untergewichtigen Sduglingen (n=8). Statistisch zeigte sich auch hier
keine signifikante Relevanz nach dem Fischer Test (p=0,247). Der Code 0 und der Code 1
wurde bei den Patientinnen nicht diagnostiziert.

Tabelle 16 Parodontaler Screening Index bei Patientinnen mit normal- und untergewichtigen Siuglingen

PSI normalgewichtig | untergewichtig Gesamt
Code 2 STmax.3,5 mm; BOP; Anzahl
supra-/subging.
Belége bzw. marg. 15 3 18
Reize
Code 3 Anzahl
ST >3,5mm bis max. 60 4 64
5,5mm
Code 4 Anzahl
ST >5,56mm 7 1 8
Anzahl
Gesamt 82 8 90

Parodontaler Screening Index bei Patientinnen mit normal -und
untergewichtigen Sauglingen
70 —
m normalgewichtig
60 m untergewichti
60 9 g
50
= 40 -
©
N
=
<30
20 1 15
10 - 7
3 4
0 0 0 0 1
0
Code 0 Code 1 Code 2 Code 3 Code 4

Abbildung 7: Parodontaler Screening Index bei Patientinnen mit
normal- und untergewichtigen Siuglingen
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3.2.6 Ergebnisse der Blutuntersuchungen im Serum der Matter

3.2.6.1 IL-1B im Serum

Von den 90 untersuchten Patientinnen hatten 47 eine zeitgerechte Entbindung mit einem
physiologischen und 33 mit einem erhéhtem I1-18 im Serum. Bei der Gruppe der Frihgeburten
hatten 4 der Patientinnen einen normalen und 6 einen erhoéhten Wert von II-16 im Serum.
Insgesamt hatten 51 einen physiologischen und 39 einen erhéhten I1-16 im Serum. Betrachtet
man die Patientinnen mit erhéhten IL-18 Werten (n=39), dann hatten 6 eine Frihgeburt, bei
den physiologischen Werten entspricht der Anteil der Frihgeburten n=4. Der Normwert fir
das IL-18 liegt bei 15pg im Serum. Bei den 6 Patientinnen mit Frihgeburten lag der Mittelwert
des IL-18 bei 79,3pg (+225,2/-55,1pg). Bei den zeitgerechten Entbindungen lag der Mittelwert
bei 75,23pg (+201,97/-58,33pg). Statistisch zeigte sich nach dem Fischer Test (p=0,214) keine

signifikante Relevanz, jedoch konnte man hier eine Tendenz nachweisen.

Tabelle 17: IL 18 im Serum der Miitter bei zeitgerechten Entbindungen und Frithgeburten zum Zeitpunkt der Untersuchung

zeitgerechte
Einteilung IL-18 Geburt Frithgeburt Gesamt
. Anzahl 47 4 51
physiologisch

Anzahl
erhéht 33 6 39

Anzahl
Gesamt 80 10 90

IL 18 im Serum der Mutter

W physiologisch

m erhoht

Anzahl
N
3]

6
4

mmm

Zeitgerechte Entbindung Frihgeburt

Abbildung 8: IL 16 im Serum der Mutter bei zeitgerechter Entbindung
und Frihgeburt
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3.2.7 IL-1B der Mutter im Serum bei normalgewichtigen und untergewichten
Geburten

Zum Zeitpunkt der Untersuchung wurde bei allen Miittern das IL-16 aus dem Serum bestimmt.
Der Normwert fir das IL16 im Serum liegt bei 15pg. Das IL-18 war bei 5 Miittern mit
untergewichtigen Sduglingen erhoht. Bei 34 Miittern mit normalgewichtigen Sduglingen war das
IL-18 ebenfalls erhoht. Nach dem statistischen Test nach Fischer konnte jedoch keine
signifikante Relevanz festgestellt werden (p=0,286). Die Patientinnen mit einem erhéhtem IL.-13
Wert im Serum hatten einen Mittelwert von 90,62pg (+213pg/-73,72pg). Der Mittelwert bei
Patientinnen mit normalgewichtigen Siuglingen und erhohten IL-16 Werten lag bei 57,95pg

(+212,15pg/-40,15pg). Hier konnte eine Tendenz nachgewiesen werden.

Tabelle 18: 1I-1 im Serum der Patientinnen

Einteilung IL-1B normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
Anzahl 48 3 51
physiologisch
Anzahl
erhéht 34 5 39
Anzahl
Gesamt 82 8 90

Il 18 Im Serum der Mutter bei normalgewichtigen und
untergewichtigen Sauglingen

60
48 O physiologisch
50 W erhoht
40
=
N 30 -
<
20 -
10 A
3 5
0 .
normalgewichtig untergewichtig

Abbildung 9: IL 16 im Serum der Mutter bei normalgewichtigen
Sduglingen und untergewichtigen Sauglingen

36



3.2.8 Einteilung IL-6 im Serum der Patientinnen mit zeitgerechten -und
Frihgeburten

Von den 80 untersuchten Patientinnen mit zeitgerechter Geburt hatten 43 einen
physiologischen 1I-6 Wert im Serum und 37 Patientinnen hatten einen erhéhten IL-6 Wert im
Serum. Bei der Gruppe der Frithgeburten hatten 3 der Patientinnen ein normalen und 7 einen
erhéhten Wert von I1-6 im Serum. Insgesamt hatten 46 einen physiologischen und 44 einen
erthéhten IL-6 im Serum. Auch hier zeigte sich nach dem Fischer Test (p=0,192) keine
signifikante Relevanz. Von den 44 Patientinnen mit erh6hten I1-6 Werten lag der Anteil der
Frithgeburten bei 7. Der Normwert fiir das IL-6 liegt bei 15 pg im Serum. Bei den Miittern mit
den 7 Frihgeburten mit erhohten I1-6 Werten lag der Mittelwert bei 66,75 pg (+236,35pg/-
47,65 pg). Der Mittelwert der Patientinnen mit erhohten IL-6 Werten mit zeitgerechten
Entbindungen lag bei 52,46 pg (+222,94pg/-36,16 pg) im Serum. In der Tendenz ist der

Mittelwert des IL-6 leicht erhoht, jedoch nicht statistisch relevant.

Tabelle 19: I1.-6 im Serum im Serum der Patientinnen

Zeigerechte
Einteilung IL-6 Geburt Frithgeburt Gesamt
o Anzahl 43 3 46
physiologisch

Anzahl
erhoéht 37 ’ 44

Anzahl
Gesamt 80 10 90

IL 6 im Serum der Mutter

50 W physiologisch |

45 o W erhéht N

40

35

30

25

Anzahl

20

15 4

10 A

—l

Zeitgerechte Entbindung Frihgeburt

Abbildung 10: IL-6 Wert im Serum der Patientinnen mit zeitgerechter
Geburt und Frithgeburt
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3.2.9 Einteilung IL-6 im Serum der Mutter bei normal- und untergewichten
Geburten

Der Normwert fiir das IL-6 im Serum liegt bei 15pg. Der 11-6 Wert im Serum war bei 6 Miittern
von insgesamt 8 Mittern mit einem untergewichtigen Kind erhoht. Bei den 82 Miittern mit
normalgewichtigen Sduglingen hatten 38 ein erhéhtes und 44 ein physiologisches IL-6. Jedoch
zeigte sich auch hier keine signifikante Relevanz nach dem Test nach Fischer (p=0,153). Die
Patientinnen mit einem erhohtem IL-6 Wert im Serum und untergewichtigen Siuglingen hatten
einen Mittelwert von 76,01pg (+227,09pg/-59,91pg). Bei Patientinnen mit erhéhten IL-6
Werten im Serum und normalgewichtigen Siduglingen lag der Mittelwert bei 51,49pg
(+220,91pg/-35,39pg). Hierbei konnte eine Tendenz zu ethohten I1-6 Werten bei

untergewichtigen Sduglingen nachgewiesen werden.

Tabelle 20: 1L-6 im Serum der Patientinnen

Einteilung IL-6 normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
physiologisch Anzahl 44 2 46
erhdht Anzahl 38 6 44
Gesamt Anzahl 82 8 90

Il 6 im Serum der Mutter bei normal -und untergewichtigen
Sauglingen

50

W physiologisch
W erhéht

45

40 -

25

Anzahl

20 -

15 -

10 A

6

]

normalgewichtig untergewichtig

Abbildung 11 IL 6 im Serum der Mutter bei normalgewichtigen
Sduglingen und untergewichtigen Sduglingen
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3.2.10 CRP im Serum der Patientinnen mit zeitgerechten- und Frihgeburten

Der Normwert fur das CRP im Serum liegt bei 5 mg/ml. Bei der Untersuchung des CRP hatten
von den 10 Patientinnen mit einer Frihgeburt 6 Patientinnen einen physiologischen CRP-Wert
und 4 Patientinnen hatten einen erh6éhten CRP-Wert. Bei den zeitgerechten Entbindungen
hatten 25 der Patientinnen einen erhohten CRP-Wert. Jedoch zeigte sich keine Signifikanz
aufgrund des Testes nach Fischer (p=0,721). Patientinnen mit Frihgeburten und einem
erthohten CRP im Serum hatten einen Mittelwert von 10,89mg/ml (+13,69mg/ml/-5,52mg/ml).
Der Mittelwert fir Patientinnen mit einer zeitgerechten Entbindung und einem erhohten CRP

im Serum lag bei 14,53 mg/dl (+117,11mg/ml/-8,98mg/ml).

Tabelle 21: CRP im Serum der Patientinnen

Zeigerechte
Einteilung CRP Geburt Friihgeburt Gesamt
physiologisch Anzahl 55 6 61
erhdht Anzahl 25 4 o9
Gesamt Anzahl 80 " "

CRP im Serum der Mutter

60
m physiologisch
50 + m erhoht
40 -
=
N 30 1
<
20
10 6
e
O _
Zeitgerechte Entbindung Frihgeburt

Abbildung 12: CRP im Serum der Patientinnen
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3.2.11 Untersuchung des C-reaktiven Protein (CRP) im Serum

Der Normwert fur das CRP im Serum liegt bei 5 mg/ml. Bei der Untersuchung der

normalgewichtigen im Vergleich zu untergewichtigen Siuglingen zeigt sich bei der Bestimmung

des CRP Wertes der Mutter keine signifikante statistische Relevanz. 56 der normalgewichtigen

und 5 der untergewichtigen Entbindungen hatten einen physiologischen CRP-Wert im Serum

der Mutter zum Zeitpunkt der Untersuchung. Bei Patientinnen mit einem erhéhtem CRP und

einem untergewichtigem Siugling lag der Mittelwert bei 14,52mg/ml (+10,06mg/ml/-

9,15mg/ml). Der Mittelwert fiir Patientinnen mit erhohten CRP-Werten im Serum und

normalgewichtigen Sauglingen lag bei 13,98mg/ml (+117,66mg/ml/-8,43 mg/ml).

Tabelle 22: CRP im Serum der Patientinnen

normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
physiologisch Anza! 56 5 61
erhéht Anzah 26 3 o9
Gesamt Anzahl a2 o "

CRP im Serum der Mutter bei normal -und untergewichtigen

60

Sauglingen

50 -

40

30 -

Anzahl

20

10

normalgewichtig

T IR

untergewichtig

m physiologisch m erhéht ‘

Abbildung 13: CRP im Serum der Mutter bei normalgewichtigen
Sduglingen und untergewichtigen Sduglingen
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3.2.12 Geburtsmodus in Bezug auf zeitgerechte Entbindung und Friihgeburt
Die Untersuchung des Geburtsmodus zeigt, dass 62 der zeitgerechten Geburten und 6 der
Frihgeburten eine Spontanentbindung hatten. Somit ergibt sich keine statistische signifikante

Relevanz nach dem Fischer Test zwischen der Frithgeburt und einer zeitgerechten Entbindung

in Bezug auf den Geburtsmodus.

Tabelle 23: Geburtsmodus der Patientinnen

Geburtsmodus Zeitgerechte Geburt | Frihgeburt | Gesamt

spontan Anzahl 62 6 68

priméare Sectio Anzahl 6 3 9

sekundére Sectio Anzahl 7 1 8
Vakuumextraktion Anzahl 5 0 5

Anzahl
80 10 90
Gesamt

Entbindungsmodus der Patientinnen

m Zeitgerechte Entbindung
m Frihgeburt

Anzahl

Spontan primare Sectio sekundare Sectio Vakuumextraktion

Abbildung 14: Entbindungsmodus bei zeitgerechter Entbindung und
bei Frithgeburten
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3.2.13 Geburtsmodus in Bezug auf normalgewichtige Sauglinge und

untergewichtige Sauglinge

Bei der Untersuchung des Geburtsmodus zeigte sich, dass 64 der Miitter mit normalgewichtigen

Sduglingen eine Spontangeburt hatten, bei den Miittern mit untergewichtigen Sduglingen waren

es 4. Bei 14 Mittern mit normalgewichtigen Sduglingen wurde eine Sectio durchgefiihrt, bei

Miittern mit untergewichtigen Sduglingen waren es 3 Patientinnen. Fine Vakuumextraktion

wurde bei Mittern mit normalgewichtigen Siuglingen in 4 Fillen und bei Miittern mit

untergewichtigen Siuglingen einmal durchgefiihrt. Hier zeigt sich eine klare Tendenz, aufgrund

der kleinen Fallzahl ist dieses Ergebnis aber statistisch nicht signifikant.

Tabelle 24: Geburtsmodus im Vergleich von normalgewichtigen zu untergewichtigen Neugeborenen

Geburtsmodus normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
spontan Anzah! 64 4 68
primare Sectio Anzan! 7 2 9
sekundére Sectio Anzan 7 1 8
Vakuumextraktion Anzan 4 1 5
Gesamt Anzan! 82 8 90

Geburtsmodus versus normalgewichtige -und untergewichtige

Sauglinge
70 64 =
W normalgewichtig

60 1 W untergewichtig |

50 -
= 40 -
«©
N
[=
< 30 -

20 -

7
10
4 4
0 1 .
Spontan primére Sectio sekundare Sectio Vakuumenxtraktion

Abbildung 15: Geburtsmodus im Vergleich von normalgewichtigen zu
untergewichtigen Neugeborenen
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3.2.14 Perinatales Outcome allgemein

Von den 10 Neugeborenen, die vor der 37. SSW entbunden wurden, hatten 7 einen pH-Wert,
der groBer 7,20 war und 3 Neugeborene hatten einen pH-Wert der kleiner als 7,20 war. Von den
insgesamt 80 zeitgerechten Entbindungen hatten 70 einen pH-Wert > 7,20 und 10
Neugeborene einen pH-Wert <7,20. Nach dem Fischer Test zeigt sich keine statistische

Relevanz.

pH-Wert der Sauglinge bei zeitgerechter Entbindung und
Frihgeburt

80 mpH >7,20

mpH <7,20

70 A

60 -

50 A

40 -

Anzahl

30

20

.. |

zeitgerechte Entbindung Frihgeburt

10

Abbildung 16: pH-Wert der Neugeborenen bei zeitgerechter Entbindung und Frihgeburt

3.2.15 PH-Wert bei normal- und untergewichtigen Sauglingen

Bei der Untersuchung des pH-Werts postpartal bei den normalgewichtigen und
untergewichtigen Neugeborenen zeigte sich keine signifikante Relevanz zwischen diesen
beiden Gruppen. Lediglich ein Siugling aus der Gruppe der untergewichtigen Neugeborenen
hatte einen pH-Wert < 7,20. Bei den normalgewichtigen Neugeborenen hatten von den 82

Sauglingen insgesamt 13 einen pH-Wert < 7,20.
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pH-Wert bei bei normal- und untergewichtigen Sauglingen
80

mpH>7,20
70 mpH <7,20
60 -
50
=
N 40 -
c
<
30 -
20 -
7
10 -
B 00
0
normalgewichtig untergewichtig
Abbildung 17. pH-Wert Bestimmung postpartal bei normal -und

untergewichtigen Sduglingen
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3.2.16 APGAR-Werte bei zeitgerechten Geburten im Vergleich zu Friihgeburten

Bei den 10 Frihgeburten lag der 1. APGAR Wert im Mittel bei 7,3 (+2,7/-4,3), der zweite Wert
bei 7,9 (+2,1/-49) und der dritte Wert lag bei 9,2 (+0,8/-2,2). Bei den zeitgerechten
Entbindungen lag der erste APGAR Wert im Mittel bei 7,7 (+2,3/-4,7), der zweite APGAR
Wert lag bei 8,5 (+1,5/-1,5), der dritte APGAR Wert lag bei 9,75 (+0,25/-1,75). Das Ergebnis
zeigt keine signifikanten Unterschiede, jedoch eine leichte Tendenz zu besseren APGAR Werten

bei zeitgerechten Entbindungen.

Apgar Werte im Durchschnitt bei zeitgerechten

Geburten im Vergleich zu Friihgeburten
12

m zeitgerechte Entbindung
m Frihgeburt

9,75

APGAR 1 Minute APGAR 5 Minuten APGAR 10 Minuten

Abbildung 18: APGAR-Werte im Durchschnitt bei zeitgerechten
Geburten und Frithgeburten nach 1, 5 und 10 Minuten
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3.2.17 APGAR Werte bei normal- und untergewichtigen Sauglingen

Bei den 8 untergewichtigen Siuglingen lag der erste APGAR Wert bei 7,75 (+2,25/-4,75), detr
zweite APGAR Wert lag bei 8,37 (+1,63/-5,37) und der dritte APGAR Wert lag bei 9,12
(+0,875/-2,12). Bei den normalgewichtigen Siuglingen lag der erste APGAR Wert bei 8,63
(+1,37/-4,63), der zweite APGAR Wert lag bei 9,64 (+0,36/-2,64), der dritte APGAR Wert lag
bei 9,98 (+0,02/-1,98). Hietbei zeigte sich eine leichte Tendenz zu Gunsten der

normalgewichtigen Sduglinge, jedoch keine signifikante Relevanz.

APGAR-Werte im Durchschnitt bei normal- und
untergewichtigen Sauglingen

m normalgewichtig

m untergewichtig 9.64 9,98

—_
o

8,63

APGAR-Werte
» (00]

N
|

APGAR 1 Minute APGAR 5 Minuten APGAR 10 Minuten

Abbildung 19: APGAR Werte im Durchschnitt bei
normal- und untergewichtigen Siuglingen nach 1, 5 und
10 Minuten

46



3.2.18 Einteilung des Alters der Mutter bei Geburt bei Frih- und zeitgerechten
Geburten

Bei der Einteilung des Alters der Miitter bei der Geburt hatten 88,8% der Miitter, die zwischen

19 und 35 Jahre alt waren, eine zeitgerechte Entbindung, bei den Frithgeburten waren es 70%

der Mutter. Die Mutter, die dlter als 36 Jahre waren, hatten in 11,3% eine zeitgerechte

Entbindung, bei den Frithgeburten waren es 30%. Nach dem Test nach Fischer (p=0,127) zeigte

sich keine statistische Relevanz, jedoch fillt hierbei auf, das von 10 Frihgeburten 3 Schwangere

alter als 36 Jahre waren.

Tabelle 25: Einteilung des Alters der Patientinnen

Zeitgerechte
Mutterliches Alter Geburt Frithgeburt | Gesamt
Mutter 19-35 Jahre alt Anzahl 71 7 78
Mutter alter als 36 Anzahl 9 3 12
Jahre
Anzahl
Gesamt 80 10 90
Alter der Patientinnen bei der Geburt bei den zeitgerechten
80 Entbindungen und den Frihgeburten
71 ® Mutter 19-35 Jahre
70 - m Mutter > 36 Jahre
60
50
e
240
<
30
20
7
10
...
0
zeitgerechte Entbindung Frihgeburt

Abbildung 20: Alter der Patientinnen bei zeigerechter Entbindung versus Frithgeburt
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3.2.19 Einteilung des Alters der Mutter

In der Untersuchung des Alters der Mutter versus Gewicht beim Sdugling bei der Geburt zeigt

sich, dass Miitter von 19-35 Jahren 71 normalgewichtige und 7 untergewichtige Kinder gebaren.

Statistisch zeigte sich hier nach dem Fischer Test keine signifikante Relevanz (p=1,0)

Tabelle 26: Alter der Mutter bei normalgewichtigen und untergewichtigen Sauglingen

Einteilung des Alters der Mutter normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
Mutter 19-35 Jahre Azt /1 / /8
Mutter > 36 Jahre Azl 1 ! 12
Gosamt Anzahl 82 8 90

untergewichtigen Sauglingen
80

Alter der Patientinnen bei der Entbindung bei normal- und

70 -

60 -

® normalgewichtig
@ untergewichtig

50 -

Anzahl
N
o

30 A

20

11
10 1

B

Mutter 19-35 Jahre Mutter > 36 Jahre

Abbildung 21: Alter der Mutter bei normal- und untergewichtigen

Sduglingen
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3.2.20 Erkrankungen der Patientinnen wahrend der Schwangerschaft

Die Analyse der Erkrankungen wihrend der Schwangerschaft ergab, dass 7 Schwangere mit

einer Frithgeburt beschwerdefrei wihrend ihrer Schwangerschaft waren, wihrend 3 Schwangere

mit einer Frihgeburt auch in ihrer Schwangerschaft eine Erkrankung hatten. Jedoch zeigte sich

statistisch nach Fischer (p=0,702) keine signifikante Relevanz. Bei den Frithgeburten zeigte sich

bei den bakteriellen Infektionen ein Unterschied zu den zeitgerechten Entbindungen. 2 der

Schwangeren mit einer Frithgeburt hatten eine bakterielle Infektion bei einer Kolpitis. 5 der

Schwangeren mit einer zeitgerechten Entbindung hatten eine symptomatische Zystitis.

Statistisch zeigte sich nach dem Fischer Test keine signifikante Relevanz.

Tabelle 27: Erkrankungen wihrend der Schwangerschaft der Patientinnen

Zeitgerechte
Erkrankungen wahrend der Schwangerschaft Geburt Friihgeburt Gesamt
keine Erkrankungen Anzan 61 7 68
Erkrankungen Anzan 19 3 22
Gesamt Anzahl 80 10 90
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Abbildung 22: Erkrankungen wihrend der Schwangerschaft
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Tabelle 28: Erkrankungen der Patientinnen wihrend der Schwangerschaft bei zeitgerechter
Entbindung und Frithgeburt

Zeitgerechte
Erkrankungen wahrend der Schwangerschaft Geburt Frithgeburt Gesamt
Anzahl
keine 61 / 68
Anzahl
bakterielle Infektion 5 2 7
(Kolpitis, Zystitis)
Anzahl 6 1 7
Schilddriisenerkrankung
Anzahl
Diabetes mellitus 4 0 4
Anzahl
Erkrankungen des 1 0 1
blutbildenden Systems
Anzahl
Schilddriisenerkrankung & 1 0 1
Diabetes mellitus
Anzahl
Erkrankungen des 1 0 1
blutbildenden Systems &
der Schilddriise
Erkrankungen des Anzahl
blutbildenden Systems & 1 0 1
Diabetes mellitus
Anzahl
80 10 90
Gesamt

3.2.21 Erkrankungen der Patientinnen wahrend der Schwangerschaft bei normal —
und untergewichtigen Sauglingen

Jegliche Erkrankungen in der Schwangerschaft waren kein Ausschlusskriterium. 68 der

Patientinnen hatten wihrend der Schwangerschaft keine Erkrankungen, jedoch hatten 4

Patientinnen mit untergewichtigen Siuglingen eine Erkrankung in der Schwangerschaft und 18

der Patientinnen mit normalgewichtigen Siuglingen hatten wihrend der Schwangerschaft eine

Erkrankung. Nach dem Fischer Test zeigte sich keine statistisch signifikante Relevanz.
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Tabelle 29: Erkrankungen wihrend der Schwangerschaft bei normal- und untergewichtigen Siuglingen

Erkrankungen wahrend der Schwangerschaft normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
Anzahl
keine 64 4 68
Anzahl
bakterielle Infektion 6 ! ’
Anzahl 6 1 7
Schilddrisenerkrankung
Anzahl
Diabetes mellitus 3 ! 4
Erkrankungen des Anzahl 1 0 1
blutbildenden Systems
Schilddrisenerkrankung Anzahl 0 1 1
& Diabetes mellitus
Erkrankungen des Anzahl
blutbildenden Systems 1 0 1
& der Schilddriise
Erkrankungen des Anzahl
blutbildenden Systems 1 0 1
& Diabetes mellitus
Anzahl
Gesamt 82 8 90

3.2.22 Familienstand der Patientinnen bei der Untersuchung

Zum Zeitpunkt der Untersuchung wurde bei allen Patientinnen der Familienstand erfragt. Von

den 90 Patientinnen waren insgesamt 63 verheiratet und 27 ledig. 59 der verheirateten

Patientinnen hatten eine zeitgerechte Entbindung, wihrend 4 der Patientinnen eine Frihgeburt

hatten. In der Gruppe der ledigen Patientinnen hatten 21 eine zeitgerechte Entbindung und 6

eine Frithgeburt. Statistisch zeigte sich jedoch keine signifikante Relevanz nach dem Fischer

Test.

Tabelle 30: Familienstand der Patientinnen

Zeitgerechte
Familienstand Geburt Frithgeburt Gesamt

Anzahl

59 4 63
verheiratet

Anzahl

21 6 27
ledig

Anzahl

Gesamt 80 10 90
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3.2.23 Familienstand der Mutter bei normal -und untergewichtigen Sauglingen

Bei der Untersuchung des Familienstands bei Miuttern mit normalgewichtigen und

untergewichtigen Sauglingen zeigte sich, dass 59 von 82 Mittern mit normalgewichtigen

Sduglingen verheiratet waren und 4 von 8 Mittern mit untergewichtigen Sduglingen verheiratet

waren sowie 4 ledig waren. Hier zeigte sich eine Tendenz, jedoch keine statistische Signifikanz

nach dem Fischer Test.

Tabelle 31: Familienstand der Mutter bei normal- und untergewichtigen Siduglingen

Familienstand normalgewichtig | untergewichtig | Gesamt
Anzahl
verheiratet 59 4 63
. Anzahl 23 4 27
ledig
Anzahl
Gesamt 82 8 90
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Familienstand der Schwangeren bei normal -und untergewichtigen
Sauglingen
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Abbildung  24: Familienstand der Mutter bei normal- und
untergewichtigen Sduglingen

3.2.24 Anzahl bisheriger Schwangerschaften bei zeitgerechten Geburten und
Frihgeburten

Bei der Untersuchung der Paritit zeigte sich, dass 44 der Mitter mit einer zeitgerechten

Entbindung die erste Schwangerschaft hatten und 36 bereits Mehrgebirende waren. Bei den

Frithgeburten waren 7 der Miitter Primipara und 3 hatten bereits ein oder zwei Kinder geboren.

Daraus ergibt sich keine signifikante statistische Relevanz.

Tabelle 32: Anzahl der bisherigen Schwangerschaften

Zeitgerechte
Anzahl bisheriger Schwangerschaften Geburt Frilhgeburt Gesamt
o Anzahl 44 7 51
1 Anzahl 21 1 20
) Anzahl 10 5 12
s Anzahl 4 0 4
. Anzahl 1 0 1
Gesamt Anza 80 10 90
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Anzahl der bisherigen Schwangerschaften bei zeitgerechten
Geburten und Frithgeburten

44 m zeitgerechte Geburt

m Frihgeburt

c 21

2
Schwangerschaften

Abbildung 26 Anzahl der bisherigen Schwangerschaften bei
zeitgerechten Geburten und Frithgeburten

3.2.25 Anzahl bisheriger Schwangerschaften bei Mattern mit normal —und
untergewichtigen Sauglingen

Im Kollektiv der untergewichtigen Siuglinge waren 4 Primipara, bei den normalgewichtigen

Sduglingen waren es 47.

4 der Mitter mit untergewichtigen Neugeborenen und 35 der Miitter mit normalgewichtigen

Sduglingen waren Mehrgebirende.

Tabelle 33: Anzahl der vorausgehenden Schwangerschaften

Anzahl bisheriger Schwangerschaften normalgewichtig | untergewichtig Gesamt
0 Anzahl 47 4 51
1 Anzahl o1 1 2
) Anzahl 10 5 12
3 Anzahl 3 1 4
A Anzahl 1 0 1
Gosamt Anzahl 82 8 90
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Primipara und Multipara im Vergleich zu zeitgerechten
Entbindungen und Frihgeburten
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Abbildung 27: Primipara und Multipara im Vergleich zu zeitgerechten
Entbindungen und Frithgeburten

3.2.26 Einteilung nach Anzahl bisheriger Schwangerschaften bei zeitgerechten
Geburten und Friihgeburten

Bei den Miittern mit einer Frithgeburt fallt auf, das 7 von 10 Muttern erstgebirend waren und 3

Miitter Multipara. Nach dem Fischer Test zeigt sich keine statistische Relevanz (p=0,505).

Betrachtet man jedoch die Anzahl der Frihgeburten in der Gruppe der erstgebirenden Miitter

n=7 zeigt sich zumindest eine Tendenz im Vergleich zu n=3 bei Mehrgebirenden.

Tabelle 34: Einteilung nach Anzahl bisheriger Schwangerschaften

Zeitgerechte
Paritat Geburt Frithgeburt | Gesamt
Anzahl
44 7 51
I. Gravida
Anzahl
Multipara 36 S 39
Anzahl
80 10 90
Gesamt
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Anzahl der bisherigen Schwangerschaften bei normal -und
untergwichtigen Sauglingen
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@ normalgewichtig
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Abbildung 28: Anzahl der bisherigen Schwangerschaften bei normal —
und untergewichtigen Sduglingen

3.2.27 Besonderheiten bei der Geburt bei zeitgerechten Geburten und
Frihgeburten

Bei der Untersuchung der Besonderheiten bei der Geburt zeigt sich, dass in der Gruppe der

Frihgeburten 4 von 10 Patientinnen vorzeitige Wehen hatten im Vergleich zu 3 von 80

Patientinnen mit einer zeitgerechten Entbindung.

Tabelle 35: Besonderheiten bei der Geburt

Zeitgerechte
Besonderheiten bei der Geburt Geburt Friihgeburt | Gesamt
normal Anzahl 62 1 63
vorzeitige Wehen Anzahl 3 4 7
vorzeitiger Anzahl 4 1 5
Blasensprung

Beckenendlage Anzahl 5 0 5
Geburtsstillstand Anzahl 2 0 2

Small for date Anzahl 4 1 5

HELLP Anzahl 0 1 1

Anzahl

Gesamt 80 10 90
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3.2.28 Rauchen in der Schwangerschaft bei zeitgerechter- und Friihgeburt

Von den insgesamt 10 Frithgeburten rauchten 2 Mitter und 8 Mitter  waren
Nichtraucherinnen. Auch hier zeigte sich keine statistische Relevanz nach dem Fischer Test (p=
0,565). Zugelassen zur Auswertung wurden jedoch nur Patientinnen, die angaben, maximal 5

Zigaretten pro Tag zu rauchen.

Tabelle 36: Rauchen in der Schwangerschaft

Zeitgerechte
Rauchen in der Schwangerschaft Geburt Frithgeburt Gesamt
Anzahl
ia 14 2 16
Anzahl
nein 66 8 74
Anzahl
Gesamt 80 10 90
Rauchen in der Schwangerschaft
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Abbildung 29: Rauchen in der Schwangerschaft

3.2.29 Rauchen in der Schwangerschaft bei normal- und untergewichtigen
Sauglingen

Bei der Untersuchung der Auswirkung von Nikotinabusus in der Schwangerschaft zeigt sich,

dass bei 3 der untergewichtigen Siduglinge und nur bei 13 der normalgewichtigen Siuglinge ein

Nikotinabusus in der Schwangerschaft vorlag. Statistisch zeigt sich keine signifikante Relevanz

nach dem Fischer Test (p=0,147).
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Tabelle 37: Nikotinabusus in der Schwangerschaft versus Geburtsgewicht

Rauchen in der Schwangerschaft normalgewichtig | untergewichtig Gesamt
ja Anzahl 13 3 16
nein Anzahl 69 5 74
Gesamt Anzahl 82 8 90

80

Einfluss von Nikotinabusus in der Schwangerschaft auf das
Geburtsgewicht

70

Raucherinnen

W normalgewichtig
B untergewichtig

Nichtraucherinnen

Abbildung 30: Nikotinabusus in der Schwangerschaft im Zusammenhang mit dem Geburtsgewicht
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4 Diskussion

Die Inzidenz von 6-8 % der Frithgeburten konnte in den letzten 10 Jahren in der westlichen
Welt nicht weiter gesenkt werden. Insgesamt entfillt ein Drittel aller Frithgeburten auf iatrogen
induzierte Geburten (Geburtsbeendigung aus mitterlicher oder fetaler Ursache), die weiteren
zwei Drittel sind spontane Frithgeburten (Creasey 1993). Die Frithgeburtlichkeit ist nach wie vor

die hiufigste Ursache der perinatalen Mortalitit (Goffinet et al. 1997).

In der votliegenden Arbeit wird tberprift, ob auch Parodontitiden Einfluss auf die
Frihgeburtlichkeit haben koénnen. In den 90er Jahren wurden in den USA durch Offenbacher
et al. Studien ver6ffentlicht, die zeigten, dass orale Infektionskrankheiten einen signifikanten
Einfluss auf die Rate der Frithgeburtlichkeit haben koénnen. Dasanayake et al. untersuchte 1998
den Zusammenhang zwischen unzureichender Mundhygiene bei Schwangeren und niedrigem
Geburtsgewicht. Weitere Studien zu diesem Thema wurden durch Davenport et al. 1998 und
2000 veroffentlicht. Alle Autoren kamen zu dem Ergebnis, dass Parodontitiden zu einer
Gefihrdung der Schwangeren sowie zu vorzeitiger Wehentitigkeit und niedrigem
Geburtsgewicht fithren kénnen. Eine Arbeit von Klinger et al. 2002 relativierte diese Ergebnisse
jedoch wieder. In seiner Arbeit fand er keinen Zusammenhang zwischen Parodontitiden und
Frihgeburten. Eine Erklirung dafir ist seiner Meinung nach eine verbesserte
Schwangerschaftsbetreuung und eine Probandenpopulation, die ausschlieBlich der kaukasischen

Rasse angehorte.

Um eine reprisentative Untersuchung durchftihren zu kénnen wurden 90 Patientinnen aus dem
Albertinen Krankenhaus Hamburg gynikologisch und zahnirztlich untersucht. Um
Extremwerte von vornherein auszuschlieBen, wurde bei den Einschlusskriterien ein minimales
Alter von 19 Jahren festgelegt., Rauchen in den ersten 3 Monaten der Schwangerschaft fihrte
zum Ausschluss, maximal waren 5 Zigaretten/d etlaubt, Erkrankungen in der Schwangerschaft
waren ohne Ausnahme zulissig. Dieses Patientinnenkollektiv ohne Extreme unterscheidet sich
deutlich gegentiber den Vorgingerstudien aus den USA. Mehrlingsschwangerschaften waren
auch ein Ausschlusskriterium. In einer australischen Studie von Hagan et al. 1996 zeigte sich,
dass Mehrlingsschwangerschaften deutlich haufiger Frithgeburten haben, im Vergleich zu

Einlingsschwangerschaften.
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4.1 Auswertung der klinischen Untersuchungen

4.1.1 Zahnarztliche Untersuchung und PADO Test 4.5

Bei allen 90 Patientinnen wurde eine zahnirztliche Untersuchung durch eine qualitative

Untersuchung der Mundflora durch den Pado Test 4.5 durchgeftihrt.

Die Auswertungen des Pado-Tests 4.5 zeigten keinen statistischen Zusammenhang zwischen
Parodontitis und Frihgeburtlichkeit und niedrigem Geburtsgewicht. 90% der untersuchten
Patientinnen hatten einen unauffilligen mikrobiologischen Oralstatus Typ I. Lediglich eine

Patientin hatte einen mikrobiologischen Typ IV.

Bei der Untersuchung wihrend der Schwangerschaft hatten 7,8% (n=7) der Patientinnen eine
Infektion (Zystitis und Kolpitis). Diese Patientinnen wurden alle mit einem Antibiotikum
behandelt, das gegen grampositive und —negative Bakterien wirksam ist. Da das Antibiotikum
die Mikroflora des Mundes verandern kann, ist eine Beeintrichtigung des Ergebnisses durch den

Pado Test méglich.

In den bereits zitierten Arbeiten von Offenbacher 1996 und Jeffcoat 2000 zeigten diese
tbereinstimmend eine Gefihrdung der Schwangeren zur Tendenz der vorzeitigen
Wehentitigkeit und erniedrigtem Geburtsgewicht. Bei diesen Arbeiten ist jedoch zu beachten,
dass 33% - 83% der untersuchten Patientinnen afrikanischer Abstammung und zum Teil sehr
junge Schwangere mit niedrigem sozialem Status waren. Alle drei beschriebenen Faktoren
fihren ohnehin schon zum hoheren Risiko der vorzeitigen Wehentitikeit und erniedrigtem
Geburtsgewicht (De Hass et al. 1991, Bakewell et al. 1997). In dieser Studie hatten die
Patientinnen eine auffillig gute Mundhygiene. Alle Patientinnen waren kaukasischen Ursprungs
und gehorten zum groflem Teil der Ober —und Mittelschicht an. Insofern sind die Arbeiten von

Offenbacher und Jeffcoat nicht mit dem Risikoprofil unserer Arbeit vergleichbar.
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4.1.2 Laboruntersuchungen im Serum der Mutter

Im Serum der Miitter wurden das C- reaktive Protein (CRP) und die Zytokine Intetleukin-103
(IL-18) und das Interleukin—6 (IL-6) gemessen. Die Untersuchung fand zum Zeitpunkt der
zahndrztlichen Untersuchung statt, um einen Anstieg der Entziindungsmediatoren bei einer
moglichen parodontalen Erkrankung nachweisen zu koénnen. Die Grenzwerte fiir die
Intetleukine im Serum wurden bei 15pg/ml und fiir das CRP bei 5 mg/1 gesetzt. Die Zytokine
verstirken die Prostaglandinproduktion, zudem weisen sie eine chemotaktische Aktivitit aus.
Diese beiden Vorginge konnen zu einer vorzeitigen Wehentitigkeit fihren (Egarter et al. 2000).
Ende der 80er Jahre zeigte die Arbeitsgruppe von Romero einen signifikanten Anstieg der
Zytokine im Fruchtwasser bei vorzeitiger Wehentitigkeit (Romero et al. 1987). Gravett et al.
1994 zeigte in einer Studie mit Rhesusaffen den Zusammenhang von Infektionen und
vorzeitiger Wehentitigkeit. Dabei erhielten die Rhesusaffen Streptokokken injiziert. Im
Anschluss kam es zu einem Anstieg von II-6 und TNF, nach einer gewissen Verzogerung
stiegen auch die Prostaglandine im Fruchtwasser an. Etwa 40 Stunden nach der Injektion kam es
zu uterinen Kontraktionen. Ein grof3es Problem bei der Messung der Zytokine ist zum einem
die sehr kurze Halbwertzeit, zum anderen sind bei reinen intrauterinen Infektionen die Zytokine
nur im Fruchtwasser erthéht und somit nur per Amniocentese nachweisbar. In einer Studie von
Murtha et al. 1998 konnte gezeigt werden, dass bei vorzeitigem Blasensprung und vorzeitigen

Wehen die I1.-6 Werte im Serum der Mutter erhoht sein konnen.

4.1.3 IL-1B im Serum der Mutter

Bei der Auswertung der Laborwerte zeigte sich, dass von insgesamt 10 Miittern mit
Frihgeburten 6 Mitter einen deutlich erhéhten IL-16 Wert hatten. Statistisch hat dies aber
keine signifikante Relevanz, jedoch zeigt sich eine deutliche Tendenz. Bei den untergewichtigen
Sduglingen hatten 5 der Miitter einen erhohten IL-18 Wert im Serum, jedoch auch 34 der
Miitter mit normalgewichtigen Sduglingen hatten einen erhohten Wert. Hiefiir konnte keine

Erklirung gefunden werden.

4.1.4 IL-6 im Serum der Mutter

Auch bei der Untersuchung der IL-6 Werte im Serum der Mutter bestand keine statistische
Signifikanz. Betrachtet man aber die Prozentangaben, so zeigt sich hierbei eine deutliche
Tendenz hinsichtlich der hohen Werte von IL-6 im Serum der Miitter mit Frithgeburten. 7 der
Miitter mit Frithgeburten hatten einen deutlich erh6hten Wert von IL-6 im Serum. Gleichzeitig
hatten jedoch auch 37 der Miitter mit zeitgerechter Entbindung erhohte Werte von IL-6 im

Serum. Fur diese unphysiologisch hohen Werte konnte in der Studie keine Erklirung gefunden
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werden. Das zeigt, dass ein erhShter Wert von IL-6 im Serum nicht gleichzeitig bedeutet, dass es

zu einer Frihgeburt kommen muss.

Bei der Untersuchung des IL-6 bei untergewichtigen Sduglingen hatten 6 der Miitter erh6hte 11-
6 Werte im Serum. Jedoch auch 38 der Miitter mit normalgewichtigen Siduglingen hatten erh6hte
IL-6 Werte im Serum. Auch hierfiir gab es keine Erklirung. Tendenziell zeigten sich jedoch

héhere I1-6 Werte bei Miittern mit untergewichtigen Sduglingen.

Die ausschliellich intrauterin vorhandenen Infektionen verlaufen ohne einen Anstieg der
Intetleukine im Serum der Mutter aufgrund der Placentaschranke. Bei den Untersuchungen der
Interleukine II-16 und II-6 im Serum der Mutter konnte jeweils eine Tendenz aufgezeigt
werden, aufgrund der zu geringen Gruppengroflen konnten keine signifikanten Unterschiede
festgestellt werden. In der Literatur gibt es Daten zu Interleukinwerten zu bestimmten
Zeitpunkten in der Schwangerschaft, jedoch wenig evidenzbasierte Daten, die Interleukinwerte
bei Erkrankungen und Entzindungen in der Schwangerschaft wiedergeben. In einem Modell
von Greci et al. 1998 konnte nachgewiesen werden, dass ein IL-6 Wert von 7500pg/ml
innerhalb kurzer Zeit zu einer vorzeitigen Wehentatigkeit und damit zu einer Frithgeburt fithren

kann.

4.1.5 CRP im Serum der Mutter

Bei der Untersuchung des CRP-Werts der Mutter bei Frithgeburten und untergewichtigen
Sduglingen zeigte sich keine statistisch signifikante Relevanz. Die CRP-Werte bei Miittern mit
untergewichtigen Sduglingen waren nicht signifikant erhoht, auch tendenziell gab es keine
Unterschiede: 37,5% bei untergewichtigen Sauglingen versus 31,7 % bei normalgewichtigen
Sduglingen. Auch bei den Frithgeburten zeigte sich keine signifikante Relevanz. Fin Grund daftr
ist, dass zum Zeitpunkt der Untersuchung keine Erkrankung vorgelegen haben muss, zum
anderen fithren nicht alle intrauterin abgelaufenen Infektionen zu einer CRP Erhohung im

muttetlichen Serum.
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4.1.6 APGAR Score und arterieller Nabelschnur pH-Wert des S&uglings bei
Frihgeburten und untergewichtigen Sauglingen

Um die Vitalitit und den Reifezustand bei einem Neugeborenen zu beurteilen, haben sich die
Bewertungskriterien nach APGAR international durchgesetzt. Dabei werden Atmung,
Muskeltonus, Herzfrequenz, Reaktion nach dem Absaugen sowie das Hautkolorit nach 1
Minute, 5 Minuten und 10 Minuten nach der Geburt jeweils mit 0-2 Punkten beurteilt. Der 1
Minuten APGAR dient dazu, den Grad der Asphyxie abzuschitzen, sowie diejenigen
Neugeborenen zu erfassen (APGAR 0-06), die eine schnelle Hilfe ben6tigen. Die Zuverlassigkeit
des APGAR-Wertes ist abhingig von dem Gestationsalter. Mit abnehmendem Gestationsalter
nimmt auch die Zuverlissigkeit des APGAR- Index ab, besonders bei Neugeborenen < 1500g.
Ein weiteres objektives Bewertungskriterium des postpartalen Zustands des Sauglings ist der
arterielle Nabelschnur pH-Wert. In der vorliegenden Studie wurden beide Parameter fiir die
Frihgeburten und untergewichtigen Sduglinge im Vergleich zu den zeitgerechten Geburten und
normalgewichtigen Sduglingen untersucht. Bei den APGAR-Werten zeigte sich eine leichte
Tendenz hinsichtlich etwas schlechterer APGAR-Werte bei den Frihgeburten und den
untergewichtigen Sauglingen. Die FErgebnisse tberraschen jedoch nicht, da man bei
Frihgeburten und untergewichtigen Siuglingen mit Anpassungsstorungen rechnen muss,
besonders bei Geburten unterhalb der 35. Schwangerschaftswoche. Die Lungenreifung, die in
der Regel nach er 35. Schwangerschaftswoche abgeschlossen ist, hat einen entscheidenden

Einfluss auf das perinatale Outcome.

4.1.7 Einfluss von Risikofaktoren auf die Frihgeburt
Die von Wolf 1997 angefiihrten Risikofaktoren fiir eine Frihgeburt wurden fur die

Fragestellung gesondert untersucht.

4.1.7.1 Das Alter der Mutter als Risikofaktor bei Friihgeburten

Ein Alter der Mutter >36 Jahre ist als ein Risikofaktor anzusehen. In der vorliegenden Arbeit
konnte jedoch kein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen dem Alter der Mutter und
ciner Frithgeburtlichkeit festgestellt werden. Von den untersuchten Mittern mit einer
Frihgeburt waren 30% tber 36 Jahre alt. In der Promotionsarbeit von Frau Ehmann wurde
auch der soziookonomische Status der Studienpatientinnen untersucht. Dementsprechend
befindet sich ein Grof3teil der Patientinnen in einem hohen soziotkonomischen Status, etwa %4
der Patientinnen befanden sich in der oberen bis mittleren Mittelschicht und 70 % der
Patientinnen waren verheiratet. Demgegentiber ist die bei der Untersuchung festgestellte
Frihgeburtsrate von 11,1% und die Rate der untergewichtigen Siuglinge von 8,9% relativ hoch,

im Vergleich zu der Arbeit von Rettwitz 1999 mit 6,1% in Deutschland. Ein Grund fiir den

63



erthéhten Anteil an Frithgeburten und untergewichtigen Siuglingen ist, dass das Albertinen
Krankenhaus ein Schwerpunkt-Krankenhaus ist, das per se einen hoheren Anteil an

Risikoschwangerschaften betreut.

4.1.7.2 Das Alter der Mutter als Risikofaktor bei untergewichtigen Sauglingen

Als Risikofaktor fiir Frithgeburten und untergewichtige Neugeborene gilt ein Alter der Mutter
bei Geburt von <18 und >36 Jahren (Kullmer et al. 2000). In der Arbeit waren Schwangere
unter 18 Jahren von vornherein ausgeschlossen. Es erfolgte eine Einteilung in zwel
Untergruppen, nimlich ,,19-35 Jahre* und ,,>35 Jahre®. In der Studie waren 13,3% (n=12) der
Schwangeren ilter als 35 Jahre. 11 Schwangere der > 36-jihrigen hatten normalgewichtige
Neugeborene und nur eine Schwangere hatte ein untergewichtiges Neugeborenes. Bei den
insgesamt 10 Fruhgeburten waren 7 Miitter, die zwischen 19-35 Jahre alt waren, und 3 Miitter
waren dlter als 36 Jahre. In dieser Studie zeigte sich das Alter der Mutter als kein signifikanter
Risikofaktor. Ein Grund dafir konnte sein, dass alle Schwangeren in der Studie die
regelmiligen Vorsorgeuntersuchungen in der Schwangerschaft durchgefithrt hatten. Die 13,3%
der Miitter, die alter als 36 Jahre sind ist Vergleich zu anderen Studien eher gering (Kullmer et al.
2000). Im Schnitt liegt der Prozentsatz der Erstgebirenden, die élter sind als 36 Jahre bei 20%.
In einer Studie von Ziadeh et al. 2001 zeigte sich, dass Miitter die élter als 40 Jahre waren, ein
deutlich erhohtes Risiko haben, eine Neugeborenes vorzeitig mit erniedrigtem Geburtsgewicht

zu entbinden.
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4.1.8 Rauchen in der Schwangerschaft

Das Rauchen in der Schwangerschaft hat in den letzten Jahren in Deutschland zugenommen.
Den Studien zufolge rauchen ca. 20% der Schwangeren (Haustein KO, 2000 und Helmert et al.
1998) und ca. 1/3 der Schwangeren sind Passivraucherinnen (Wendetlein 1995).

4.1.8.1 Rauchen in der Schwangerschaft im Vergleich Frihgeburt versus
zeitgerechter Geburt
In unserer Studie rauchten 17,8% (n=16) der Schwangeren ab dem 4. Schwangerschaftsmonat.
Dies entspricht etwa dem Prozentsatz der bereits zitierten Arbeiten. Von den 16 Schwangeren
hatten 14 Schwangere eine zeitgerechte Entbindung und nur 2 Schwangere, die in der
Schwangerschaft rauchten, hatten eine Frihgeburt. Die weiteren 6 Schwangeren, die in
Schwangerschaft rauchten, hatten eine zeitgerechte Entbindung. Hier zeigte sich kein
signifikanter Unterschied. In einer Vergleichsstudie aus den USA von Offenbacher et al. 1996
wurde zwischen einer Schachtel Zigaretten pro Tag oder weniger differenziert. Diese Menge an
Zigaretten/d flihrt allein schon zu deutlich schlechteren parodontalen Verhiltnissen und somit

zu einem erhohten Risiko fiir eine Frithgeburt.

4.1.8.2 Rauchen in der Schwangerschaft im Vergleich normal- und
untergewichtige Sauglinge

Von den insgesamt 16 untergewichtigen Neugeborenen waren nur 3 Neugeborene, deren

Miitter in der Schwangerschaft geraucht haben. Auch hier zeigt sich kein signifikanter

Unterschied aufgrund der niedrigen Nikotinmenge pro Tag. Die Untergewichtigkeit der

Neugeborenen ist auf eine durch das Nikotin verursachte Vasokonstriktion der Uterin —und

Umbilikalgefdasse und damit verminderter Sauerstoffversorgung zuriickzufiihren (Lambers et al.

1996).

Da der Nikotinabusus ein erh6htes Risiko darstellt fiir einen vorzeitigen Blasensprung sowie das
Risiko einer Frithgeburt (Cnattingius et al. 1988 und Himmelberger et al. 1978), wurden
ausschliefSlich Schwangere in der Studie zugelassen, die maximal 5 Zigaretten pro Tag rauchten.
Vergleichsstudien mit Schwangeren, die maximal 5 Zigaretten/d rauchten, gibt es nicht. Die
Studien unterteilen nur in Raucherinnen und Nichtraucherinnen, wobei der Zigarettenkonsum
bei den schwangeren Rauchetinnen meistens bei 20 Zigaretten/d liegt. Somit ist in diesen
Studien von vornherein ein deutlich erhéhtes Risiko an Frihgeburten und untergewichtigen

Neugeborenen zu erwarten. In zwei grolen Studien aus den 80er Jahren konnte nachgewiesen
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werden, dass das Rauchen in der Schwangerschaft zu keinen Missbildungen fihrt (Malloy et al.
1989 und Shiono et al. 1986). In einigen Studien zeigte sich, dass bei den Neugeborenen hiufig
das Geburtsgewicht erniedrigt war (Cornelius 1995). Weitere Untersuchungen zeigten, dass
Frihgeburten deutlich gehdufter auftreten aufgrund von Reifungsstérungen der Plazenta durch
intrauterinen O, Mangels. Auch das SIDS-Risiko (Sudden infant death syndrom) steigt an. Im
Jahre 1991 konnte Nilsen in einer Studie nachweisen, dass das SIDS-Risiko bei rauchenden
Miittern um das 6,2-fache ansteigen kann. Bei Frithgeburten zeigte sich sogar ein Anstieg auf

das 8,4 fache (Anderson et al. 1997).

4.1.8.3 Parodontitis als Risikofaktor in der Schwangerschaft

In einer Zeit mit schwindenden Ressourcen muss genau Ubetlegt werden, welche
Untersuchungen in einer Schwangerschaft sinnvoll erscheinen. Es ist bekannt, das Schwangere
mit einer Gingivitis oder Parodontitis ein 4-mal hoheres Risiko fiir eine Frihgeburt haben. In
einer randomisierten Studie (Lopez et al. 2005) konnte nach Behandlung der Gingivitis oder
Parodontitis bei Schwangeren eine Reduktion der Frithgeburtsrate um 68-84% erreicht werden.
Der genaue Mechanismus zwischen einer Parodontitis und einer Frihgeburt ist noch nicht
abschlieBend geklirt. Wahrscheinlich spielt die haimatogene Streuung von parodontal wirkenden
Keimen eine entscheidende Rolle. Aus diesem Grund ist es notwendig, gro3e multizentrische
Studien durchzuftihren um den Zusammenhang zwischen parodontal-pathogen Keime und der
Frihgeburt zu erkliren. In der vorliegenden Arbeit konnten aufgrund der geringen
Studienpopulation lediglich leichte Tendenzen festgestellt werden. Um signifikante Ergebnisse

zu erhalten sollten in Zukunft gréBere Studien zu diesem Thema durchgefiihrt werden.
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Abbildung 31  Perinatologische
Basisdokumentation Teil 1
Albertinen Krankenhaus

00212

n ALBERTINEN-KRANKENHAUS
Gyn. Geburtshilfliche Abteilung
Ltd. Arzt: Prof. Dr. med. M.H. Carstensen
SlintelstraBe 11 A - 22457 Hamburg
Telefon: (040) 55 88-1

Perinatologische Basisdokumentation Risiko D
Name geb. Vorname Geb.-Datum
StraBe Wohnort Telefon
Beruf in der Schwangerschaft tatig O leicht [ mittel [ schwer [
Name des Kindsvaters Geb.-Datum Beruf
Nachname des Kindes Versicherung des Kindes
Einweisender Arzt: Dr. Telefon: Kostentrager
Sozial-Status [ verheiratet [ feste Partnerschaft [ alleinstehend
Alter GroBe cm Gravida Para
BeckenmaBe Dist. crist. Dist. spin. Dist troch. Conjext.

Vorausgegangene Schwangerschaften, Entbindungen, Aborte, Interruptiones, Entbindungsklinik

Alte Akte bestellt [ |

Terminbestimmung

Zyklus letzte Periode am: Ovulationshemmer bis:
event. Konzeptionstermin am:

Schwangerschaft festgestellt am: in der SSW  SS-test positivam:

erste Kindsbewegung am: in der SsW

Entbindungstermin berechnet: D:D event. korrigiert: D:D

Sutruppe ] | L]
\ ABO

RH-pos. (D +)/Rh-neg. (D) Kell pos./neg.

Antikérper-Suchtest am Kontrolle am Kontrolle am

negativ O O O
Anti- positiy, Titer 1: Titer 1: Titer 1:
Rotelnimmunitét vorhanden O ja 1 nein  [J unbekannt Toxoplasmose negativ O positiv, KBR
HB.AG vorhanden O ja [ nein  [J unbekannt lgG:
HIV durchgefiihrt O ja [ nein [ unbekannt lgM:
LSR durchgefiihrt Od ja 1 nein [ unbekannt Chlamydien AG O ja [ nein [ unbekannt

Bitte beachten:

Datum Unterschrift des Arztes
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Abbildung 32 Perinatologische
Teil 2

Basisdokumentation

Albertinen Krankenhaus

Anamnese

1.

Familidre Belastung (Diabetes, Hypertonie, Mibildungen, genetische

Krankheiten, psychische Krankheiten)

14.

18.

Schwangere {iber 35 Jahre

. Vielgebarende (mehr als 4 Kinder)

Zustand nach Sterilitatsbehandlung

2. frithere eigene schwere Erkrankungen (z.B. Herz, Lunge, Leber, Nieren, agf. welche
ZNS, Psyche) welche Praxis
3. Blutungs-/Tromboseneigung 17. Zustand nach Frilhgeburt (vor dem Ende der 37. SSW)
4. Allergie gegen 18: Zustand nach Mangelgeburt
5. Friihere Bluttransfusionen 19, Zustand nach 2 oder mehr Aborten/Abbrichen
6. Besondere psychische Belastung (z.B. familigre oder berufliche) 20. Toles/geschadigtes Kind in der Anamnese
7. Besondere soziale Belastung (Integrationsprobleme, wirtsch. Probleme} 21. Komplikationen bei vorausgegangenen Entbindungen
8. Rhesus-Inkompatibilitat (bel vorangegangenen Schwangerschaften) gaf. welche
9. Diabetes mellitus 22. Komplikationen post partum
10. Adipositas ggf welche
11. Kleinwuchs 23. Zustand nach Sectio
12. Skelettanomalien 24. Zustand nach anderen Uterusoperationen
13. Schwangere unter 18 Jahren 25. Rasche Schwangerschaftsfolge (weniger als 1 Jahr)
26. Andere Besonderheiten ggf. welche
Ultraschall-Screening am: in der Ssw Arzt:
Doppler-Ultraschall am: in der Ssw Arzt:
Amniocentese am: in der SSW Arzt:
Chorionzottenbiopsie am: in der Ssw Arzt:
Triple Test am:
Besondere Befunde im Schwangerschaftsverlauf
Behandlungsbedurftige Allgemeinerkrankungen 40. Vorzeitige Wehentatigkeit
42. Anamie (Hb < 11,2)
43. Harnwegsinfektion
44. Indirekter Coombstest positiv
45. Risiko aus anderen serologischen Befunden
27. Behandlungsbedirftige Allgemeinerkrankungen 46. Hypertonie (RR > 140/90)
28. Dauermedikation 47, EiweiBausscheidung 1 %o (1000 mg/l) oder mehr
29. Abusus 48. Mittelgradige — schwere Odeme
(Nikotin / Alkohol / Sonst ) 49. Hypotonie (syst. < 100)
30. Besondere psychische Belastungen 50. Gestationsdiabetes
31. Besondere soziale Belastungen 51. Lageanomalie
32. Blutungen vor der 28, SSW 52. Andere Besonderheiten, ggf. welche
33! Blutungen nach der 28. SSW
34. Placenta praevia
35. Mehrlingsschwangerschaften
36. Hydramnion
37. Oliogehydramnion
38, Terminunklarheit
39. Placenta-|nsuffizienz, Wachstumsratardierung

68




Zusammenfassung

Die vorliegende Untersuchung sollte zeigen, welchen Einfluss Parodontitiden auf den
Schwangerschaftsverlauf haben koénnen. Fir diese Studie wurden neben einer ausfiithrlichen
zahnarztlichen Untersuchung die Zytokine Interleukin 163 und 6 sowie das C-reaktive Protein im
Serum der schwangeren Miitter bestimmt. Postpartal wurden noch zusitzlich das perinatale
Outcome bei den Frihgeburten und untergewichtigen Sduglingen untersucht. Ausgehend von
Studien aus den USA (Offenbacher et al. 1996 und Jeffcoat et al. 2000) konnte gezeigt werden,
dass Parodontitiden zu einer erhéhten Rate an Frithgeburtlichkeit und untergewichtigen
Neugeborenen fiihren kénnen. In der vorliegenden Studie mit 90 schwangeren Patientinnen
konnte kein signifikanter Zusammenhang zwischen Frithgeburtlichkeit und untergewichtigen
Neugeborenen festgestellt werden. Es gibt jedoch in der Zusammensetzung der Patientinnen
hinsichtlich ethnischer Einteilung und bestehender Risikofaktoren zwischen dieser und den
amerikanischen Studien deutliche Unterschiede, die einem direkten Vergleich nicht standhalten

konnen.

In der Studie hatten 11,1% der Patientinnen eine Frithgeburt. Es konnte dabei keine statistisch
relevante Korrelation zwischen Frithgeburtlichkeit und Parodontitiden und bakterieller
Besiedlung der Mundhéhle durch aerobe und anaerobe Bakterien festgestellt werden. Bei den
8,9% der Miitter mit untergewichtigen Neugeboren zeigte sich auch keine statistische Relevanz,
jedoch zeigte sich hier eine klare Tendenz zu erhohten Entziindungsparametern, CRP,

Intetleukin 163 und Interleukin 6 zum Zeitpunkt der Untersuchung,.

Auch bei den 8,9% der Mutter mit Parodontitiden zeigte sich keine signifikante Relevanz in
Bezug auf die untergewichtigen Neugeborenen, jedoch konnte man auch hier eine Tendenz zur

Erhohung der Entziindungsparameter nachweisen.

Bei dieser Studie wurden Patientinnen von vornherein ausgeschlossen, die mehr als 5 Zigaretten
rauchten. Somit hatte auch ein Nikotinabusus von maximal 5 Zigaretten pro Tag keinen

Einfluss auf die Schwangerschaftsdauer und das Gewicht der Neugeborenen.

Das perinatale Outcome ist bei Mittern mit Parodontitiden und erhShten
Entziindungsparametern nicht schlechter als bei Muttern ohne nachweisbare Parodontitiden
und Entziindungsparametern im Serum. Auch das perinatale Outcome bei den Frihgeburten

und den untergewichtigen Sauglingen ist zum Vergleichskollektiv nicht schlechter.
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In der Studie konnte kein direkter Zusammenhang zwischen Entziindungsparametern im Serum
der Mutter, Parodontitiden, Besiedlung der Mundhéhle durch pathogene Keime und soziale
Komponenten nachgewiesen werden. Da jedoch die Frihgeburtlichkeit ein multifaktorelles
Geschehen ist, sollte weiterhin priventiv auch wihrend der Schwangerschaft die orale
Gesundheit, die regelmifligen Schwangerschaftskontrollen und das Nichtrauchen angestrebt
werden. Unterstiitzt wird diese These durch eine Arbeit von Stelzel et al. 2002, die zeigte, dass
Porphyromonas gingivalis nach oraler Manifestation in der Aortenwand nachgewiesen werden
konnte. Das zeigt, dass die orale Gesundheit nicht nur die schwangeren Patientinnen betrifft.
Nur durch die Privention, die auch die Untersuchung der zahnirztlichen Gesundheit mit

einschlief3en sollte, lisst sich wahrscheinlich die Frithgeborenenrate nochmals senken.
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