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Agenda

• Erstes Trimester
• cffDNA und Aborte (COPL)
• LMWH und St.n VTE (Highlow Trial)
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cell free fetal DNA 
(cffDNA)

Norton M. NEJM 387;14 2022
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Hintergrund
Jede vierte SS ist ein „pregnancy loss“

↑ Aneuploidien vs. ↓ Euploidie → Erfolg bei nächster SS 

Methodik

Prospective Cohort study

- Alle SS unter der 22 SSW mit Aborten/Spätaborten
- PUL und GTDs nicht rekrutiert
- cffDNA - spätestens nach 24 Stunden Geburt vs. Sequenzierung

cffDNA im Serum ist bei Fehlgeburten/Spätaborten nicht etabliert

COPL

Schlaikjaer Hartwig T. et al.   Lancet 2023; 401: 762–771 
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Ergebnisse – COPL

1000 Schwangere rekrutiert

333 – Validierung (cffDNA vs. Seq)

667 – Performance
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Fazit für die Praxis

cffDNA Bestimmung ab 7+0 SSW hat 
eine 85% Sensitivität und 93% Spezifität 

bei der Detektion der Aneuploidie.

Schlaikjaer Hartwig T. et al.   Lancet 2023; 401: 762–771 



8

Hintergrund

SS-bedingte VTE
↑ maternale M&M

Methodik

Multicountry, open-label, randomized, 
controlled trial 

( 70 Spitäler in 9 Ländern)

Highlow study

Bei St.n VTE ist eine 
Prophylaxe in der SS indiziert 

– Dosierung ist unklar

1:1 randomisiert
- LMWH low-dose fix
- LMWH gewichtsadaptiert 

(intermediate-dose)

Bristervels I. Lancet 2022; 400: 1777–87 
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Ergebnisse – Highlow Study

1339 Schwangere im Screening

1110 randomisiert

555 (low-dose)

555 (intermediate-dose)

- Maternale Charakteristika vergleichbar

VTE

Blutung
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Fazit für die Praxis

Bei St. n. VTE ist eine low-
dose LMWH ausreichend.

Bristervels I. Lancet 2022; 400: 1777–87 
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Agenda

• Zweites Trimester
• GDM Risiko und OGTT (TOBOGM Trial)
• RSVpreF und Infekt (MATISSE Trial)
• GBS6 und Infekt (GBS6 Trial)

• Erstes Trimester
• cfDNA und Aborte (COPL)
• LMWH und St.n VTE (Highlow Trial)

Bei st.n VTE ist eine low-dose 
LMWH ausreichend

cffDNA Bestimmung ab 7+0 SSW hat eine 
85% Sensitivität und 93 % Spezifität bei 

Detektion der Aneuploidie
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Hintergrund

GDM ist häufig und mit Morbidität 
assoziiert

Screening (24-28 SSW) ist 
Goldstandard

Methodik

TOBOGM

Multicenter, randomized, controlled trial (17 Spitäler)

OGTT zwischen 4 0/7 und 19 6/7 bei Risiko 

- GDM oder Makrosomie in der letzten SS
- BMI >30 oder PCO
- > 40 Jahre oder Ethnizität (non-European ancestry)

Vorteil vom Screening und Therapie 
vor 20 SSW ist unklar

1:1 randomisiert
- Frühe Therapie
- OGTT (24-28 SSW)

Simmons D. et al. NEJM  2023;388:2132-44
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Ergebnisse – TOBOGM

43.721 Schwangere im Screening

802 randomisiert

406 – 50.6% (Intervention)

396 – 49.4% (Kontrolle)

- Maternale Charakteristika vergleichbar
- Kontrolle – 60.7% erneut positiver OGTT
- Insulin 58.1% vs. 41.4% 

(Intervention/Kontrolle)
- Metformin 23.6% vs. 10.4% 

(Intervention/Kontrolle)
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Fazit für die Praxis

OGTT und Therapie vor der 20. SSW bei 
Risiko senkt die Inzidenz der „adverse 

neonatal outcomes“ moderat.

Simmons D. et al. NEJM  2023;388:2132-44
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Hintergrund

RSV ist die häufigste Todesursache (unter 6 Lebensmonat)

50% der stationären Behandlungen bei Kindern unter 1 Jahr

Methodik

MATISSE

Phase 3, double-blind, randomized, placebocontrolled trial
- 18 Länder und 4 RSV Seasons – follow up 1-2 Jahre

Impfung in der SS schützt das Neugeborene

1:1 randomisiert
- 120 microg RSVpreF (RSV A und RSB B Ag) oder Placebo

Kampmann B. et al. NEJM  2023;388:1451-64
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Ergebnisse – MATISSE

7358 Schwangere im Screening

3682 – (Intervention) – 3570 Kinder

3676 – (Kontrolle) – 3558 Kinder

- Demographische Charakteristika vergleichbar
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Fazit für die Praxis

Maternale RSVpreF-Impfung ist effektiv gegen 
schwere RSV-assoziierte Infektionen bei 
Neugeborenen. Safety Signals wurden nicht 
beobachtet.
Impfung bereits in Deutschland dieses Jahr 
erhältlich.

Kampmann B. et al. NEJM  2023;388:1451-64
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Hintergrund
GBS Sepsis ist eine häufige Ursache maternaler und neonataler M&M

SS-Screening und antibiotische Prophylaxe ist Goldstandard

Methodik

GBS6

Seroepidemiologic trial
- Case-control, longitudinal, observational cohort

- Anti-CPS IgG (capsular polysacharides – 6 Typen bei 98% Erkrankungen)

Phase 2 vaccine trial
- prospective mother-infant pairs

- 5 μg, 10 μg, or 20 μg (GBS6) +/- AlPO4 or placebo.

EO-Sepsis kann um 80% reduziert werden – LO-Sepsis aber nicht

Madhi S.A. et al. NEJM  2023;389:215-27
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Ergebnisse – GBS6

24,053 Schwangere im Screening

17,752 prospektive Überwachung

494 Schwangere im Screening

360 randomisiert

IgG 0.184 - 0.827
μg/mL → RR 75-95%
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Fazit für die Praxis

Maternale GBS6-Impfung und anti-CPS Ak 
reduzieren das Risiko für neonatale GBS 

Erkrankung.

Madhi S.A. et al. NEJM  2023;389:215-27
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Agenda

• Zweites Trimester

• GDM Risiko und OGTT (TOBOGM Trial)

• RSVpreF und Infekt (MATISSE Trial)

• GBS6 und Infekt (GBS6 Trial)

• Erstes Trimester

• cfDNA und Aborte (COPL)

• LMWH und St.n VTE (Highlow Trial)

Maternale GBS6 Impfung und die anti-CPS Ak 
reduzieren das Risiko für neonatale GBS Erkrankung

Maternale RSVpreF Impfung ist effektiv gegen 
schwere RSV assoziierte Infektionen bei 

Neugeborenen. Safety Signals wurden nicht 
beobachtet.

OGTT und Therapie vor der 20 SSW bei Risiko senkt 
die Inzidenz der „adverse neonatal outcomes“ 

moderat.

• Drittes Trimester
• CS und Tranexamsäure



22

Hintergrund

Mütterliche Todesfälle Weltweit – PPH
Prophylaktische Tranexamsäure ↓ Blutungen bei CS

Methodik

Tranexamsäure

Multicenter, double-blind, randomized, controlled trial 
( 31 Spitäler in US)

1 gram Tranexamsäure oder Placebo bei geplanter CS

Pachaco L.D. et al. NEJM  2023;388:1365-75
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Ergebnisse – Tranexam

84,062 Schwangere im Screening

11,000 randomisiert

5529 (Tranexamsäure)

55471 (Placebo)

- Maternale Charakteristika vergleichbar
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Fazit für die Praxis

Prophylaktische Tranexamsäure bei 
CS reduziert nicht die maternale 

M&M.

Pachaco L.D. et al. NEJM  2023;388:1365-75
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Agenda

COPL

Highlow study

ZOMBIE Trials

Tranexam

GBS6

MATISSETOBOGM
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Van Norden R. Nature 2023 18 July
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Ergebnisse

Van Norden R. Nature 2023 18 July
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Lancet 2017;389: 2105-16

Ker K. et al. BJOG 2016;123:1745-1752

Ergebnisse (?)
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Ergebnisse (?)

Pachaco L.D. et al. NEJM  2023;388:1365-75

Bellos I & Pergialiotis V. AJOG 2021.09.025

1 Studie 16% ↓ vs. 35 Studien mit 93% ↓
Zusammen 60%  ↓
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Van Norden R. Nature 2023 18 July
Ioannidis J. P. A. Anaesthesia 2021, 76, 444-447 

Fazit für die Praxis

Qualität der Trials von grosser
Bedeutung

• Individual data
• Study design

Systemic reviews – Transparenz


