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Physiologische Veränderungen in der Physiologische Veränderungen in der 
SchwangerschaftSchwangerschaft
Relevante chronische Erkrankungen der MutterRelevante chronische Erkrankungen der Mutter
SchwangerschaftsSchwangerschafts--typischetypische ErkrankungenErkrankungen
Relevante fetale InfektionenRelevante fetale Infektionen

Stadien der pränatalen EntwicklungStadien der pränatalen Entwicklung

BlastogeneseBlastogenese
EmbryogeneseEmbryogenese
FetalperiodeFetalperiode

BlastogeneseBlastogenese

Zeitraum: Tag 1 bis 14 p.c.Zeitraum: Tag 1 bis 14 p.c.
Schädigungen: BlastopathienSchädigungen: Blastopathien

Alles oder Nichts Alles oder Nichts –– Regelung:Regelung: Entweder komplette Heilung Entweder komplette Heilung 
oder Absterben der Fruchtanlageoder Absterben der Fruchtanlage



EmbryogeneseEmbryogenese

Zeitraum: Tag 15 bis 56 p.c.Zeitraum: Tag 15 bis 56 p.c.
Schädigungen: EmbryopathienSchädigungen: Embryopathien

AlkoholAlkohol
Antikonvulsiva ( Phenytoin, Barbiturate,Valproin)Antikonvulsiva ( Phenytoin, Barbiturate,Valproin)
VitaminVitamin--AA--SäureSäure--DerivateDerivate
Virale InfektionenVirale Infektionen

Kritische Zeit !!

FetalperiodeFetalperiode

Zeitraum: Tag 57 bis 266 p.c.Zeitraum: Tag 57 bis 266 p.c.
Schädigung: FetopathienSchädigung: Fetopathien

Induktion von schwerwiegenden funktionellenInduktion von schwerwiegenden funktionellen
Störungen und EntwicklungsretardierungenStörungen und Entwicklungsretardierungen



GesichtsdysmorphieGesichtsdysmorphie

Kurjak

Spina bifida Spina bifida 

LKGLKG--SpalteSpalte

Kurjak

Folgen einer pränatal induzierten Folgen einer pränatal induzierten 
SchädigungSchädigung

Im 1. TrimenonIm 1. Trimenon
AbortAbort
FehlbildungFehlbildung

Im 2. Trimenon:Im 2. Trimenon:
Intrauteriner FruchttodIntrauteriner Fruchttod
WachstumsretardierungWachstumsretardierung
Postnatale FunktionsstörungPostnatale Funktionsstörung
FrühgeburtFrühgeburt
Perinatale LetalitätPerinatale Letalität
Transplazentare KanzerogenseeTransplazentare Kanzerogensee



Ursachen angeborener Ursachen angeborener 
EntwicklungsstörungenEntwicklungsstörungen

Bekannte ErbkrankheitenBekannte Erbkrankheiten 20%20%
Chromosomale StörungenChromosomale Störungen 33--5%5%
Mütterliche Erkrankungen (DM,Epilepsie,PKU)Mütterliche Erkrankungen (DM,Epilepsie,PKU) 11--2%2%

Umwelteinflüsse, ionisierende Strahlen Umwelteinflüsse, ionisierende Strahlen 1%1%
Infektionen ( Rubella, Varizellen, CMV,Toxoplasomose)          2Infektionen ( Rubella, Varizellen, CMV,Toxoplasomose)          2--3%3%
Arzneimittel, Umweltchemikalien  Arzneimittel, Umweltchemikalien  44--5%5%

Unbekannte UrsachenUnbekannte Ursachen 6565--70%70%

Wilson 1977

Direkte EinfußmechanismenDirekte Einfußmechanismen

transplazentarer Transporttransplazentarer Transport
unmittelbare Einwirkung auf die Zellen unmittelbare Einwirkung auf die Zellen 
( ionisierende Strahlen)( ionisierende Strahlen)

Indirekte EinfußmechanismenIndirekte Einfußmechanismen

--Beeinflussung des mütterlichen Stoffwechsels Beeinflussung des mütterlichen Stoffwechsels (ß(ß--SympathomimetikaSympathomimetika))
--Veränderung des mütterlichen Gerinnungssystems Veränderung des mütterlichen Gerinnungssystems (Heparin)(Heparin)

--Veränderung der uteroplazentaren PerfusionVeränderung der uteroplazentaren Perfusion
(Alpha(Alpha-- Sympathomimetika, Kokain)Sympathomimetika, Kokain)

--Tonisierung der Uterusmuskulatur Tonisierung der Uterusmuskulatur ( ( MutterkornalkaloideMutterkornalkaloide))

Grundregeln der Grundregeln der 
Pränataltoxikologie nach WilsonPränataltoxikologie nach Wilson

Die Empfindlichkeit der Frucht gegenüber toxischen Einflüssen isDie Empfindlichkeit der Frucht gegenüber toxischen Einflüssen ist t 
abhängig von seinem Genotyp und von seinem abhängig von seinem Genotyp und von seinem 
EntwicklungsstadiumEntwicklungsstadium

Unterschiedliche embryotoxische Einflüsse wirken über wenig Unterschiedliche embryotoxische Einflüsse wirken über wenig 
spezifischespezifische Mechanismen auf die morphologische  Entwicklung  des Mechanismen auf die morphologische  Entwicklung  des 
Embryos einEmbryos ein

Nach einer Schädigung sind unterschiedliche Verlaufsformen Nach einer Schädigung sind unterschiedliche Verlaufsformen 
möglichmöglich

Inwieweit exogene Noxen  den Embryo erreichen, hängt von ihrem Inwieweit exogene Noxen  den Embryo erreichen, hängt von ihrem 
chemischen und physikalischen Eigenschaften abchemischen und physikalischen Eigenschaften ab

Die Störung der embryonaler Differenzierung  nimmt proportional Die Störung der embryonaler Differenzierung  nimmt proportional 
zur Dosis des embryotoxischen Faktors zuzur Dosis des embryotoxischen Faktors zu



„„Spezielle“Stoffwechsellage in der Spezielle“Stoffwechsellage in der 
SchwangerschaftSchwangerschaft

Zunahme des interstitiellen Zunahme des interstitiellen FlüssigkeitsvolumensFlüssigkeitsvolumens
Veränderung des SerumeiweißmusterVeränderung des Serumeiweißmuster
PlazentarschrankePlazentarschranke
Ab Ab 3.3. SS Monat SS Monat –– Metabolisierung durch fetale Metabolisierung durch fetale 
LeberLeber
Aktivierung mütterlicher LeberenzymeAktivierung mütterlicher Leberenzyme
durch ansteigende Sexualsteroidedurch ansteigende Sexualsteroide

Teratogene WirkungTeratogene Wirkung

Alle Alle exogenenexogenen Einflüsse auf die intrauterine Einflüsse auf die intrauterine 
Entwicklung, die zu morphologischen oder Entwicklung, die zu morphologischen oder 
biochemischen Anomalien sowie Verhaltensstörungen biochemischen Anomalien sowie Verhaltensstörungen 
führen, welche unmittelbar nach der Geburt oder führen, welche unmittelbar nach der Geburt oder 
später diagnostiziert werden ( später diagnostiziert werden ( WHO).WHO).

„„Thalidomid Kinder“Thalidomid Kinder“



Kumarinderivate

Radiopharmaka

Thalidomid

Retinoide

Zytostatika



Häufige Erkrankungen in der Häufige Erkrankungen in der 
SchwangerschaftSchwangerschaft

Dauertherapie Dauertherapie chronischerchronischer
ErkrankungenErkrankungen

Diabetes mellitus  Diabetes mellitus  Insulin, Metformin?Insulin, Metformin?

Asthma bronchiale Asthma bronchiale BetaBeta--MimetikaMimetika: (Fenoterol, : (Fenoterol, 
Reproterol,Salbutamol)Cromoglicinsäure,Glukokortikoide ( BudesonReproterol,Salbutamol)Cromoglicinsäure,Glukokortikoide ( Budesonid)id)

Epilepsie Epilepsie 1.Trimenon mit Folsäuresubstitution 4mg/Tag ( 1.Trimenon mit Folsäuresubstitution 4mg/Tag ( PrimidonPrimidon, , 
Phenobarbital,Phenytoin),Phenobarbital,Phenytoin), Hinweise auf erhöhtes Risiko unter ValproinsäureHinweise auf erhöhtes Risiko unter Valproinsäure

Arterielle Hypertonie Arterielle Hypertonie Methyldopa 1 Wahl, Dihydralazin, Methyldopa 1 Wahl, Dihydralazin, 
Betablocker: MetoprololBetablocker: Metoprolol 2.Wahl2.Wahl

Gerinnungsstörung Gerinnungsstörung Heparin, niedermolekulares Heparin,Heparin, niedermolekulares Heparin,
(Fragmin(Fragmin P, P, Clexane),Clexane), Aspirin (Low Dose bis Aspirin (Low Dose bis 150mg),150mg), WarfarinWarfarin

Infektionen in der SchwangerschaftInfektionen in der Schwangerschaft

T T = Toxoplasmose= Toxoplasmose
(Pyrimethamin+Sulfadiazin, vor 16.SSW Spiramycin)(Pyrimethamin+Sulfadiazin, vor 16.SSW Spiramycin)

OO = Other: Lues, Listeriose = Other: Lues, Listeriose 
Procain,Procain, Penicillin Penicillin 

RR = Röteln= Röteln
Immunoglobuline bis 8.Tagnach Kontakt, bei    Immunoglobuline bis 8.Tagnach Kontakt, bei    
InfektionInfektion zwischen 1zwischen 1--12 SSW Interrruptio12 SSW Interrruptio

CC = Cytomegalie = Cytomegalie ((Immunoglobuline?)Immunoglobuline?)

HH = Hepatitis = Hepatitis (Impfung(Impfung des Neugeborenen)des Neugeborenen)

HIV, Varicellen/Zoster, Chlamydien, Ureaplasmen/Mykoplasmen, Ringelröteln



Schwangerschaftsspezifische Schwangerschaftsspezifische 
ErkrankungenErkrankungen

Präeklampsie Präeklampsie --EPHEPH--GestoseGestose
Sedierung Sedierung ( Diazepam)( Diazepam)

Eiweißreiche DiätEiweißreiche Diät
Antihypertensive Therapie Antihypertensive Therapie ( ( Methyldopa, Metoprolol,Methyldopa, Metoprolol, Dihydralazin, Dihydralazin, 
Nifedipin,Nifedipin, UrapidilUrapidil))
Hemmung der Hemmung der ThromboxansyntheseThromboxansynthese
( ( ASSASS 7070--100 mg/Tag)100 mg/Tag)

Schwangerschaftsinduzierte Hypertonie Schwangerschaftsinduzierte Hypertonie 
Eklampsie Eklampsie 

MagnesiumascorbatMagnesiumascorbat
DiazepamDiazepam
HumanalbuminHumanalbumin

HELLP HELLP --SyndromSyndrom

H   = HämolyseH   = Hämolyse
EL = erhöhte Leber EL = erhöhte Leber EnzymeEnzyme
LP = niedrige ThrombozytenLP = niedrige Thrombozyten

Intensivtherapie, baldige EntbindungIntensivtherapie, baldige Entbindung

Ptyalismus Ptyalismus gravidarumgravidarum

Mundspülung mit AdstringenzienMundspülung mit Adstringenzien
z.Bz.B. Echtrosept. Echtrosept--TinkturTinktur
PromethazinPromethazin: Atosil : Atosil 

(Cave: strenge Indikation in 1.Trimenon)(Cave: strenge Indikation in 1.Trimenon)

*starker Speichelfluss in der Frühgravidität 

* Übelkeit ErbrechenÜbelkeit Erbrechen

Ernährung UmstellungErnährung Umstellung

Dimenhydrinat Dimenhydrinat 
--VomexVomex

MeclozinMeclozin
--BonamineBonamine

MetoclopramidMetoclopramid
--PaspertinPaspertin



Ingwer in kleinen Mengen hilft gegen Ingwer in kleinen Mengen hilft gegen 
SchwangerschaftsSchwangerschafts--ÜbelkeitÜbelkeit

„Eine australische Forschergruppe untersuchte fast 300 „Eine australische Forschergruppe untersuchte fast 300 
Schwangere vor der 16. SSW, die unter Übelkeit und Erbrechen Schwangere vor der 16. SSW, die unter Übelkeit und Erbrechen 
litten. Die eine Hälfte der werdenden Mütter bekam ein gängiges litten. Die eine Hälfte der werdenden Mütter bekam ein gängiges 
Vitamin B6Vitamin B6--Präparat, die andere wurde mit einer kleinen Dosis Präparat, die andere wurde mit einer kleinen Dosis 
Ingwer (350 mg) behandelt. In beiden Gruppen wurden die Ingwer (350 mg) behandelt. In beiden Gruppen wurden die 
Beschwerden bei mehr als 50% der Schwangeren deutlich Beschwerden bei mehr als 50% der Schwangeren deutlich 
gemildert, ohne dass stärkere Nebenwirkungen der Behandlung gemildert, ohne dass stärkere Nebenwirkungen der Behandlung 
deutlich wurden. Vor allem aber gab es keine schädlichen deutlich wurden. Vor allem aber gab es keine schädlichen 
Auswirkungen auf den weiteren Verlauf der Schwangerschaft und Auswirkungen auf den weiteren Verlauf der Schwangerschaft und 
die Gesundheit der Kinder“die Gesundheit der Kinder“

C. Smith et al.: Obstetrics and Gynecology, April 2004.C. Smith et al.: Obstetrics and Gynecology, April 2004.

SodbrennenSodbrennen
Viele kleine Mahlzeiten, Hochlagerung des Viele kleine Mahlzeiten, Hochlagerung des 
Oberkörpers beim LiegenOberkörpers beim Liegen
AntazidaAntazida

Magaldrat ( Riopan)Magaldrat ( Riopan)
HydrotalcitHydrotalcit (Talcid)(Talcid)

Sucralfat (Ulcogant)Sucralfat (Ulcogant)

H2H2--RezeptorRezeptor--AntagonistenAntagonisten: Ranitidin (Sostril): Ranitidin (Sostril)
Protonenpumpenhemmer: Omeprazol (Antra)Protonenpumpenhemmer: Omeprazol (Antra)

Infektion der oberen Infektion der oberen AtemwegeAtemwege--
RhinitisRhinitis

Viel trinken, InhalationViel trinken, Inhalation
Nasentropfen ( max. 10Nasentropfen ( max. 10--14 Tage)14 Tage)

XylometazolinXylometazolin
OxymetazolinOxymetazolin
TramazolinTramazolin
TetryzolinTetryzolin

SchwangerschaftsSchwangerschafts--Rhinitis: MometasonRhinitis: Mometason (Nasonex(Nasonex Spray)Spray)

Infektion der oberen AtemwegeInfektion der oberen Atemwege--
BronchitisBronchitis

Viel trinken, InhalationViel trinken, Inhalation
MukolytikaMukolytika

Acetylcystein : FluimucilAcetylcystein : Fluimucil
Bromhexin : BisolvonBromhexin : Bisolvon
Ambroxol : MucosolvanAmbroxol : Mucosolvan

AntitussivaAntitussiva
Dextromethorpan Dextromethorpan 

(Rhinotussal Saft)(Rhinotussal Saft)



AllergieAllergie

Cromoglicinsäure Cromoglicinsäure ( bei allergischen ( bei allergischen 
Atemwegserkrankungen)Atemwegserkrankungen)
Loratadin (Lisino)Loratadin (Lisino)
Glukokortikoide Glukokortikoide 
(lokal, inhalativ, systemisch max. Gabe 20 mg (lokal, inhalativ, systemisch max. Gabe 20 mg 
Prednisolon ohne Stillpause)Prednisolon ohne Stillpause)

ObstipationObstipation
Ballaststoffreiche Kost, ausreichende Ballaststoffreiche Kost, ausreichende 
FlüssigkeitsFlüssigkeits-- Zufuhr, körperliche BewegungZufuhr, körperliche Bewegung
Füll und QuellstoffeFüll und Quellstoffe

LeinsamenLeinsamen
KleieKleie
AgarAgar--AgarAgar
MethylcelluloseMethylcellulose

Osmotische AbführmittelOsmotische Abführmittel
Lactulose : BifiteralLactulose : Bifiteral
Sorbit : MikroklistSorbit : Mikroklist

Akute DiarrhöAkute Diarrhö

Diät, Flüssigkeit ZufuhrDiät, Flüssigkeit Zufuhr

Medizinische KohleMedizinische Kohle
LoperamidLoperamid

Parasitäre ErkrankungenParasitäre Erkrankungen

Niclosamid YomesanNiclosamid Yomesan
Praziquantel Cesol ( cave 1.Trimester)Praziquantel Cesol ( cave 1.Trimester)



Harnwegsinfekt Harnwegsinfekt 

Zystitis  Zystitis  
Amoxicillin Amoxicillin 
CephalosporinCephalosporin

PyelonephritisPyelonephritis
AmoxicillinAmoxicillin
CephalosporinCephalosporin

Hyperthyreose/HypothyreoseHyperthyreose/Hypothyreose

Hyperthyreose: Hyperthyreose: 
Carbimazol Carbimazol ( Neothyreostat )( Neothyreostat )

ThiamazolThiamazol ( Favistan )( Favistan )
PropylthiouracilPropylthiouracil ( Propycil ( Propycil –– beim Stillen )beim Stillen )

Hypothyreose: Levothyroxin Hypothyreose: Levothyroxin ( L( L--Thyrox, Euthyrox )Thyrox, Euthyrox )

Jodmangel : Jodmangel : 
Jodetten 200µg/TagJodetten 200µg/Tag

Vorzeitige WehentätigkeitVorzeitige Wehentätigkeit

Tutschek
Wenig Daten Wenig Daten 

Wenig Wenig 
DatenDatenjajaUnwirksamUnwirksamNONO--DonorDonor

Kardiovaskuläre Kardiovaskuläre 
Komplikationen  Komplikationen  
Säuren/Base Säuren/Base 
VeränderungVeränderung

????JaJaWirksamWirksamAtosibanAtosiban

Ductus Arteriosus Ductus Arteriosus 
Verschluss, Verschluss, 
Oligohydramnion bei Oligohydramnion bei 
Therapie > 24hTherapie > 24h

NeinNeinJaJaWirksam*Wirksam*IndomethacinIndomethacin

Reduziert NEC,   IVH, Reduziert NEC,   IVH, 
BP DysplasieBP DysplasieJaJa

Keine Keine 
StudieStudieAdalatAdalat

??...??...MagNET MagNET 
studystudy

NeinNeinUnwirksamUnwirksamMgSo4MgSo4

NeinNeinNeinNeinJaJaWirksam   Wirksam   FenoterolFenoterol

Fetale MorbiditätFetale MorbiditätFetaleFetale
MortalitäMortalitä
tt

SchwangerschaftsSchwangerschafts
ProlongationProlongation

< 48 h< 48 h

Random.Random.
PlazeboPlazebo k.k.
StudieStudie



SchmerztherapieSchmerztherapie
ParacetamolParacetamol

BenBen--uu--ron (max. 2000 mg)ron (max. 2000 mg)

Nicht steroidale Antiphlogistika Nicht steroidale Antiphlogistika ( 1. und 2. ( 1. und 2. 
Trimenon)Trimenon)

Ibuprofen (max.1600mg)Ibuprofen (max.1600mg)
Diclofenac Diclofenac 
IndomethacinIndomethacin

SpasmolytikaSpasmolytika
NN--ButylscopolaminiumbromidButylscopolaminiumbromid (Buscopan)(Buscopan)

Orale Opioide Orale Opioide nur kurzfristig ohne Stillpausenur kurzfristig ohne Stillpause

Tramadol, Pethidin,Piritramid Tramadol, Pethidin,Piritramid 

Lokale SchmerztherapieLokale Schmerztherapie

ArticaneArticane
BupivacinBupivacin

AntiphlogistikaAntiphlogistika

PrednisonPrednison
PrednisolonPrednisolon

BetamethasonBetamethason
DexamethasonDexamethason

Lungenreifung

Ab der 24.SSW

Celestan 2 x 12 mg  i.m./i.v. 

MykosenMykosen

NystatinNystatin
ClotrimazolClotrimazol
MiconasolMiconasol



Vitamine, SuplementeVitamine, Suplemente
OmegaOmega--33 Fettsäuren Fettsäuren 
CalciumCalcium
EisenEisen
Jod Jod 2mg/Tag2mg/Tag

FolsäureFolsäure
04,mg /4 mg während des 04,mg /4 mg während des 1.Trimester, ggf1.Trimester, ggf. . währendwährend der der 

ganzenganzen SchwangerschaftSchwangerschaft
-- Reduktion der NeuraldefektenReduktion der Neuraldefekten
-- Reduktion der Tumorerkrankungen bei Reduktion der Tumorerkrankungen bei denden KindernKindern
-- (Goh, 2006)(Goh, 2006)

NeroblastomNeroblastom
Frühe Leukämie Frühe Leukämie 
Hirntumore Hirntumore 

InformationsquellenInformationsquellen

Institut für ReproduktionstoxikologieInstitut für Reproduktionstoxikologie
ENTIS ( European Network of Teratology Information ServicesENTIS ( European Network of Teratology Information Services

Telephonische Beratung 24hTelephonische Beratung 24h
Tel.0751/872799Tel.0751/872799
Fax: 0751/872798Fax: 0751/872798
Schriftliche RisikobewertungSchriftliche Risikobewertung
http://www.reprotox.dehttp://www.reprotox.de

Vielen Dank für Ihre AufmerksamkeitVielen Dank für Ihre Aufmerksamkeit

Tatjana.Reihs@uniTatjana.Reihs@uni--duesseldorf.deduesseldorf.de


