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SPECULUM

Heterotope Schwanger-
schaft - eine aktuelle

Literaturithersicht

C. H. Diesch

as gleichzeitige Auftreten einer
intrauterinen und extrauterinen
Graviditat wird als heterotope
Schwangerschaft bezeichnet. Die
Inzidenz liegt zwischen 1 : 2.600
und 1:30.000. Unter Verwendung der assi-
stierten Reproduktionsmedizin liegt das
Risiko mit 1 : 100 deutlich hoher. Die hiu-
figsten Symptome sind Unterbauchschmer-
zen, Schwindel und vaginale Blutungen.
Die Diagnosestellung erfolgt {iber die Ana-
mnese, Klinik, Schwangerschaftstest im
Urin und mittels des transvaginalen Ultra-
schalls. Die Diagnose wird haufig zwischen
der 5. und 8. Schwangerschaftswoche ge-
stellt. Differentialdiagnostisch zum Corpus
luteum muf3 an eine extrauterine Gravidi-
tat gedacht werden. In Abhangigkeit von
der Klinik besteht heute, neben der opera-
tiven Therapie, die Mdoglichkeit der Ver-
wendung von fetoziden Substanzen.

Einleitung

Unter einer heterotopen Schwangerschaft
versteht man das gleichzeitige Auftreten ei-
ner intrauterinen und einer extrauterinen
Schwangerschaft. Die Inzidenz einer hetero-
topen Schwangerschaft ist sehr niedrig, hat
sich jedoch durch die Verfahren der assi-
stierten Reproduktionsmedizin deutlich er-
hoht. Die Schwierigkeit besteht in der frii-
hen Diagnose einer heterotopen Schwan-
gerschaft, um die Patientin vor den Kom-
plikationen einer extrauterinen Graviditat
zu bewahren.

Inzidenz

Erstmals 936 n. Chr. wurde von dem ara-
bischen Arzt Abu Al-Qasim Al-Zahrawi
(lat. Abulcasis) iiber das Vorkommen einer

alleinigen extrauterinen Schwangerschaft
berichtet [1]. Erst 1708 gelang es jedoch
Duverney, bei einer Autopsie die Existenz
von heterotopen Schwangerschaften nach-
zuweisen [2].

1948 wurde die Haufigkeit heterotoper
Schwangerschaften mit 1 : 30.000 Spontan-
geburten angegeben [3]. Zwischen 1995
und 1998 wurden weltweit nur tber 700
Falle berichtet [4]. Richards et al. reeva-
luierte 1983 die Hiufigkeit der heterotopen
Schwangerschaften und kam auf eine
Inzidenz von 1 : 15.000 spontan eingetrete-
nen Schwangerschaften [5]. Andere Studi-
en berichten tiber ein noch hiufigeres Vor-
kommenvon 1:7.963 bis zu 1:2.600 2, 6—
8].

Unabhéngig davon muf das Risiko einer
gleichzeitig vorkommenden intrauterinen
und extrauterinen Schwangerschaft als re-
lativ niedrig angesehen werden.

Im allgemeinen sind die Risikofaktoren
heterotoper Schwangerschaften denen der
extrauterinen Schwangerschaften gleich-
zusetzen (Tab. 1).

Das Risiko fiir die Entstehung einer
heterotopen Schwangerschaft wird durch
die Moglichkeit der assistierten Reproduk-
tionsmedizin signifikant erhcht. Bereits
1972 konnte gezeigt werden, dafd durch die
Auslosung der Ovulation eine gleichzeitige
intrauterine und extrauterine Schwanger-
schaft entstehen kann [10]. Ende der 1980er
Jahre konnte festgestellt werden, dafd der
Transfer von mehreren Embryonen nach
In-vitro-Fertilisation einen Risikofaktor fiir
die Entstehung von heterotopen Schwan-
gerschaften darstellt [11, 14]. Gleichzeitig
wird das Risiko noch zusatzlich durch die
Kinderwunschpatientin mit einer tubaren
Sterilitat erhoht [9]. Durch zunehmende
Verbesserungen innerhalb der Reproduk-
tionsmedizin konnte die anfingliche Inzi-
denz fiir eine heterotope Schwangerschaft
von 11 % [12] auf heute 1-3 % reduziert
werden [13, 15-17].

Diagnose

Die Morbiditat und Mortalitdt der hetero-
topen Schwangerschaft stehen in direktem
Zusammenhang mit dem zeitlichen Inter-
vall zwischen dem Auftreten der Symptome
und der Diagnosestellung. Aus diesem Grund
ist die friithzeitige Diagnose der heteroto-
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Tabelle 1: Risikofaktoren der EUG und der heterotopen Schwangerschaft [9, 47]

Risikograd Risikofaktoren 0dds ratio
Hochgradig erhohtes Risiko St. n. EUG 6,4
Chlamydia trachomatis positiv 4,6
St. n. Tubenoperation 4,0
Mittelgradig erhohtes Risiko St. n. Adnexitis 3,4
Promiskuitat (> 5) 1,6
Zigaretten (10-19 / Tag) 3,1
Zigaretten (= 20 / Tag) 3,9
Alter (=40 Jahre) 2,9
St. n. Spontanabort (> 3) 3,0
Sterilitat 2,1-2,7
Leichtgradig erhohtes Risiko St n. IUD 1,3
Alter (30-34 Jahre) 1,3
Alter (35-39 Jahre) 1,4
St. n. Nikotinabusus 1,5
Zigaretten (1-9 / Tag) 1,7
St. n. Spontanabort (1-2) 1,2
St. n. Abruptio 1,1-2,8
St. n. rupturierter Appendicitis 1,4

Tabelle 2: Zeitpunkt der Diagnosestellung

Tabelle 3: Klinik bei Diagnosestellung

Zeitpunkt Diagnoserate
5.-8. SSW 70 %
9.-10. SSW 20 %
> 11. SSW 10 %

pen Schwangerschaft wichtig. Leider fallt
die Diagnose hédufig erst mit dem Auftreten
der symptomatischen extrauterinen Gravi-
ditat zusammen [6].

Am hédufigsten wird die Diagnose zwi-
schen der 5. und 8. Schwangerschafts-
woche (SSW) gestellt (Tab. 2) [13].

Reece et al. [6] stellte retrospektiv fest,
dafd vier gemeinsame Zeichen bei der Dia-
gnose einer heterotopen Schwangerschaft
bestehen: Abdominalschmerzen, palpabler
Adnexbefund, peritoneale Reizung und ein
vergroflerter Uterus. In den meisten Fallen
wird jedoch die Diagnose zu einem Zeit-
punkt gestellt, zu welchem die Gebarmut-
ter noch nicht vergrofRert ist.

Beziiglich der Haufigkeit der Klinik bei
Diagnosestellung gibt es sehr unterschied-
liche Angaben (Tab. 3).

Als Blutungsquelle findet sich das retro-
choriale Himatom der ektopen tubaren
Schwangerschaft [19].

Die Diagnosestellung erfolgt aufgrund
der Klinik, des positiven Schwangerschafts-
testes und der Ultraschalluntersuchung.

Klinik Haufigkeit Referenzen
Asymptomatisch 45 % [18]
Abdominalschmerzen 83 % [13]
Vaginale Blutungen 50-75 % [13, 18]
Abdominalschmerzen +

vaginale Blutungen 30 % [18]
Hypovolamischer

Schock 13 % [13]

Ankum et al. [21] konnte zeigen, dafd der
sonographische Nachweis einer extrauteri-
nen Graviditit zwar hochspezifisch ist,
aber leider durch die schlechte Detek-
tionsrate eine niedrige Sensitivitit besitzt.
Die sonographische Sensitivitdt wird bei
Vorhandensein einer heterotopen Gravidi-
tat verschlechtert, da die Diagnostizierung
einer intrauterinen Graviditit die Gefahr
birgt, eine EUG zu tibersehen. Die Ultra-
schalluntersuchung des inneren Genitales
soll systematisch und vollstandig durchge-
fiihrt werden, um eine extrauterine Gravi-
ditdt auszuschlief3en. Im allgemeinen emp-
fiehlt es sich, eine kombinierte transabdo-
minale und transvaginale Sonographie
durchzufiihren, um auch seltene, hoher gde-
legene Einnistungen nicht zu tibersehen
[34].

Die Extrauteringraviditat findet sich auch
bei der heterotopen Schwangerschaft meist
im Eileiter oder im Tubenwinkel [25-27],
seltener auch zervikal [28], ovarial [8, 29,
30] oder peritoneal [31, 32]. Die Sonomor-
phologie einer Extrauteringraviditat lafdt
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Tabelle 4: Direkte und indirekte Zeichen einer
EUG [22]

Zeichen

direkt | Nachweis des embryonalen
Herzschlages aufierhalb des

Cavum uteri

indirekt | hochaufgebautes Endometrium

ohne Fruchtblase
freie Fliissigkeit

inhomogener,
va. zentral echoarmer Tumor

sich in direkte und indirekte Zeichen auf-
teilen (Tab. 4).

Die gleichzeitige sonographische Visuali-
sierung der Herzaktivitat in der intra- und
extrauterinen Schwangerschaft ist sehr sel-
ten. Auch kann der Zeitpunkt fiir den Ein-
tritt der Herzaktivitit unterschiedlich sein
[23]. Hirch et al. [24] beschrieben einen
Fall, bei dem die intrauterine Herzaktivitit
erst 6 Tage nach dem Beginn der Herz-
aktivitat in der EUG nachgewiesen werden
konnte.

Beim sonographischen Nachweis freier,
intraperitonealer Fliissigkeit sollte differen-
tialdiagnostisch immer an die Moglichkeit
einer EUG gedacht werden [33].

Schwierigkeiten konnen auch bei der
Differenzierung zwischen einer EUG und
einer eingebluteten Corpus luteum-Zyste
auftreten. Ein mogliches Kriterium zur
besseren Unterscheidung bietet die echo-
reichere Darstellung der Trophoblasten-
invasion als die der Wand des Corpus
luteum [35].

Die quantitative B-HCG-Verlaufkontrolle
kann uns bei einer heterotopen Schwan-
gerschaft im Gegensatz zur EUG nicht wei-
terhelfen, da die insuffiziente 3-HCG-Pro-
duktion durch die EUG von normalen Wer-
ten der intrauterinen Schwangerschaft {iber-
deckt werden kann [36]. Marcus et al. [37]
zeigten, dafd bei 22,5 % der EUG die B-HCG-
Werte mit intakten, intrauterinen Einlings-
schwangerschaften vergleichbar sind. In-
teressant war jedoch, daf3 sich in der Grup-
pe der normwertigen EUG vermehrt hetero-
tope und bilaterale EUG finden lieRen.

Die diagnostische Laparoskopie bzw. La-
parotomie ist weiterhin der Goldstandard
zur Diagnosestellung einer EUG.

Therapie

Das Ziel ist die Therapie der EUG, die Er-
haltung der Fertilitit und der intrauteri-
nen Graviditat.

Die Therapieoptionen stehen in Abhén-
gigkeit von der Lage der EUG und der Kli-
nik der Patientin. Grundsatzlich stehen
uns die operative und die nicht-operative
Therapie zur Verfigung.

Besteht eine akute Notfallsituation mit
freier, peritonealer Fliissigkeit, muf3 schnell
gehandelt werden und je nach Schweregrad
eine diagnostisch-therapeutische Laparosko-
pie und/oder eine Laparotomie durchge-
fithrt werden. Bei einer Tubargraviditat wird
man sich zwischen einer tubenerhaltenden
Salpingotomie oder einer tubenzerstoren-
den Salpingektomie zu entscheiden haben.
Die Therapie einer EUG mittels Salpingo-
tomie sollte normalerweise im weiteren
mit einem B-HCG-Verlauf nachkontrolliert
werden, um Restmaterial der operierten
Tubargraviditat auszuschlief3en. Diese Nach-
kontrolle ist jedoch bei der heterotopen
Schwangerschaft nicht moglich.

Louis-Sylvestre et al. [20] zeigten, daf
immerhin 40 % der intakten intrauterinen
Schwangerschaften nach einer laparosko-
pischen Intervention verloren gehen.

Die asymptomatische Patientin konnte
von einer nicht-invasiven Therapie mittels
selektiv applizierter fetozider Substanzen
profitieren (Tab. 5). Die systemische Chemo-
therapie mit Methotrexat (MTX) ist heute
eine weltweit etablierte Methode fiir die
nicht-invasive Therapie einer frithzeitig dia-
gnostizierten EUG. Die systemische Appli-
kation von MTX ist jedoch bei einer hetero-
topen Schwangerschaft mit intakter intra-
uteriner Graviditat wegen des hohen Risi-
kos fiir einen Abort oder fiir die Entwick-
lung von fetalen MifRbildungen kontra-
indiziert.

Eine lokale Infiltration mit MTX ist mog-
lich [38, 39], auch die Kombination von
MTX mit Kaliumchlorid (KCl) wurde er-
folgreich verwendet [40]. Haufig wird MTX

Tabelle 5: Fetozide Substanzen

e Methotrexat (MTX)
e KCI
e Hyperosmolare Glukose
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jedoch aus den oben genannten Griinden
nicht verwendet, da aktuell noch keine ver-
wertbaren Daten beziiglich des Einflusses
von lokal injiziertem MTX auf die post-
partale Kindesentwicklung bestehen. Bis-
her wurde aber noch nichts Nachteiliges
berichtet. Aus diesem Grund wird heute
vor allem KCI statt MTX fiir den selektiven
Fetozid verwendet [39, 41]. Der Nachteil in
der Verwendung von KClI besteht im Risiko,
daf eine Trophoblasteninvasion nicht voll-
standig gestoppt und resorbiert wird [41,
42]. Bei Verdacht auf Restmaterial emp-
fiehlt sich deshalb eine postpartale systemi-
sche MTX-Therapie [42].

Neben der MTX- und KCI-Therapie gibt
es auch Berichte tiber die erfolgreiche An-
wendung von hyperosmolarer Glukose
[43], Prostaglandinen [44] und Mifepriston
[45] bei heterotopen Schwangerschaften.

Die nicht-operative Therapie weist bei
singuldren extrauterinen Schwangerschaf-
ten eine hohe Erfolgsrate auf. So berichtet
Cooray et al. [46], dafd von 74 extrauterinen
Schwangerschaften nachtraglich nur 18,9 %
operiert werden mufdten.

Da es beziiglich der heterotopen Schwan-
gerschaften keine hoheren Fallzahlen gibt,
ist eine genauere Evaluation der Erfolgs-
rate nach der Applikation von fetoziden
Substanzen nicht méglich. Fernandez et al.
[41] berichtete unter Anwendung der feto-
ziden Infiltrationstechnik von drei Lebend-
geburten bei fiinf heterotopen Schwanger-
schaften, wiahrend Benifla et al. [39] nur
tiber eine Lebendgeburt bei drei hetero-
topen Schwangerschaften berichten konn-
te. Es gibt jedoch eine hohe Anzahl von
Einzelberichten {iber eine erfolgreiche
Therapie.

Schluf¥folgerung

Die heterotope Schwangerschaft bleibt wei-
terhin eine seltene Diagnose bei einer
spontanen Schwangerschaft. Die vermehr-
te Anwendung der assistierten Reproduk-
tionsmedizin und die Zunahme des durch-
schnittlichen Alters der wegen Kinder-
wunsch behandelten Frau erhéhen das Risiko
wesentlich. Bei jeder Frau, die iber Unter-
bauchschmerzen klagt, sollte ein Schwan-
gerschaftstest im Urin durchgefiihrt wer-
den. Gleichzeitig empfiehlt sich auch eine
detaillierte Anamnese, um mogliche Risi-
kofaktoren zu erheben. Ein positiver Schwan-

gerschaftstest im Urin verlangt immer den
Ausschluf einer extrauterinen Schwanger-
schaft. Eine Alternative zur operativen
Therapie stellt die Applikation von fetozi-
den Substanzen dar.
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