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WANN MACHT EINE GENETISCHE ABKLÄRUNG SINN? UND WENN JA, WELCHE? 
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Kozlowski et al. Ultraschall in Med 2018

Take Home Message

Risiko der diagnostischen Punktionen:

� Die Verlustraten nach diagnostischen Punktionen liegen in Expertenhand um 1 bis 3 auf 1000 (0,1-0,3%) über der natürlichen Verlustrate 

Indikationen zur genetischen Abklärung (d.h. Punktion sollte empfohlen werden):

� erhöhtes Risiko nach Ersttrimester-Screening

� z.B.  ab 1:100 (oder ab 1:50, jedenfalls aber ab 1:10!)

� erhöhte Nackentransparenz

� > 95. Perzentile (jedenfalls ab > 3,5mm)

� auffällige biochemische Befunde 

� PAPP-A < 0,2 MoM bzw. fßHCG < 0,2 oder > 5 MoM

� auffällige Befunde des cfDNA-Screenings -> Absicherung des cfDNA-Befundes notwendig – falsch-positive möglich!

� bei cfDNA-Testversagern -> hier besteht eine höhere Rate pathologischer Befunde.

� fetale Fehlbildungen

� bei strukturellen Auffälligkeiten und unauffälligem Karyotyp immer Array-CGH und ggf. WES anfordern!

� fetale Wachstumsrestriktion (FGR) 

� vor allem, wenn early-onset oder ausgeprägte FGR  und wenn keine typischen Dopplerveränderungen/keine Hinweise auf Plazentainsuffizienz

� Ev. Alter > 45 Jahre

� Wunsch der Schwangeren bei Sorge vor genetischer Anomalie

philipp.klaritsch@medunigraz.at
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Demographie und Einfluss auf Reproduktion

Heffner et al. NEJM 2004Quelle Statistik Austria 2020
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Altersabhängige Risiken für genetische Auffälligkeiten

Alter Trisomie 21 klinisch relevante 

mikroskopische

chromosomale 

Auffälligkeiten

klinisch relevante 

submikroskopische

Auffälligkeiten

alle chromosomalen 

Auffälligkeiten  

(mikroskopisch + 

submikroskopisch)

20 1:2000 1:555 1:270 1:179

30 1:1111 1:384 1:270 1:159

35 1:400 1:178 1:270 1:108

40 1:117 1:63 1:270 1:51

45 1:35 1:19 1:270 1:17

nach Srebniak et al. Ultrasound Obstet Gynecol 2018; 51: 445–452
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Kähler et al. UiM - Entwurf



Becker et al. UOG 2006
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https://fetalmedicine.org/research/assess/nt

NT als bester 

„Surrogatmarker“ 

für körperliche 

und genetische 

Anomalien!!!!
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Erhöhte NT weist auf genetische oder strukturelle Anomalien hin. 
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Cut-offs und die Bildung von Bereichen hoher, intermediärer oder geringer 
Wahrscheinlichkeiten für das Vorliegen genetischer Anomalien dienen der Erläuterung 

der Erkennungs- und der Falsch-positiv-Raten. 

In der Beratung muss das individuelle Bedürfnisprofil der Schwangeren für entsprechendes Vorgehen 
(keine weitere Abklärung – Screening an zellfreier DNA – diagnostische Punktion) ermittelt werden. 
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Petersen et al. UOG 2014
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Wertigkeit der auffälligen Biochemie?



Petersen et al. UOG 2014
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CVS wenn:
• ETS-Risiko (NT+bHCG+PAPP-A) 

>1:100
• oder NT > 3,5mm
• PAPP-A < 0,2 MoM
• bHCG < 0,2
• bHCG > 5 MoM
• Alter > 45
NIPT wenn:
• ETS-Risiko (NT+bHCG+PAPP-A) 

1:100 – 1:1000

Performance verschiedener Screeningstrategien?
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Kelley et al. Prenat Diagn 2021

NT>3,5mm + unauffällige NIPT?



NT>3,5mm + normaler Karyotyp?
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Kelley et al. Prenat Diagn 2021

NT>3,5mm + normaler Array?
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Petrovski et al. Lancet 2019; 393: 758–67
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Lord et al. Lancet 2019; 393:747–57
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Diderich et al. AOGS 2021;100:1106–1115.



Fall – mildes Hautödem, Poly, Makrosomie

� 38j, G 2 P 1, 22+5 SSW

� Erstvorstellung bei auffälligem Organscreening wegen fetalem 

Hautödem

� BG B pos. - AK-Suchtest unauffällig 

� TORCH unauffällig bei grenzwertigem Polyhydramnion.
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Fall – mildes Hautödem, Poly, Makrosomie

� generalisiertes, dezentes Hautödem mit deutlichem Nackenödem, 

� das Herz zeigt eine Achsenabweichung von rund 15° - jedoch ohne Hinweis auf 
abnorme Herzanatomie. 

� keine weiteren morphologischen Auffälligkeiten ersichtlich. 

� Eutrophes Wachstum, fetale Doppler zufriedenstellend. 

� Kein Hinweis auf fetale Anämie.

� Bei vorliegender Situation ist eine invasive Abklärung mittels 
Fruchtwasserpunktion zur Klärung der kindlichen Genetik inkl. 
Chromosomenstatus und WES angeraten. Die Pat. versteht die Situation gut 
und ist einverstanden.

� AC wurde vorgenommen, Schnelltest und Langzeitkultur veranlasst. 
Maternales EDTA-Blut wurde mitgeschickt.

� Väterliches EDTA-Blut wurde zur weiteren genetischen Abklärung (Trio-WES) 
ebenfalls abgenommen und mitgeschickt.
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� 26+4 SSW

� Verlaufskontrolle: bei der letzten 
MuKi Pass Untersuchung deutliches 
Polyhydramnion festgestellt

� Das massiven Polyhydramnion kann 
bestätigt werden: derzeit 14cm!

� Biometrie an der 95. Perzentile

� die fetalen Dopplerwerte sind 
unauffällig.
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Fall
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� 28+0 SSW 

� Das Paar kommt heute zum Fetozid bei nachgewiesener fetaler 
genetischer Anomalie (Costello-Syndrom durch Mutation in HRAS-
Gen). 

� Heute Durchführung eines unkomplizierten Fetozids.
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RASopathien

https://www.heartfailure.theclinics.com/a

rticle/S1551-7136%2817%2930125-3/fulltext
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� „…in addition to 
polyhydramnios, 
cardiac, and lymphatic 
abnormalities the 
shared perinatal 
phenotype of the 
RASopathies includes 

� short long bones

� renal anomalies

� increased fetal weight 
and head 
circumference…”
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Myers et al. Am J Med Genet 2014



Fall – Fehlbildungen
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� 33a, Grav III/2, 21+5 SSW

� Z.n. med IR mit 22 SSW bei Spina bifida

� Zuweisung wegen fetaler Ventrikulomegalie

� WS und Kleinhirn unauffällig
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27+5 SSW
24+4 SSW
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Trio-WES:
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27+5 SSW Entscheidung der Eltern für Fetozid nach 

ausführlicher genetischer/neuropädiatrischer Beratung
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Kehl et al. Geb Fra 2016
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Melamed et al. IntJGynecolObstet. 2021

In 5-20% genetische 

Anomalien
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Meler et al. Prenat Diagn 2020
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