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Vorwort

(5

. Vorwort

Die globale Pravalenz der chronischen Nierenkrankheit fir Frauen im gebéarfahigen
Alter liegt bei 0,1 bis 4%, in hochentwickelten La&ndern bei ca. 3,3%. Je nach Auspréa-
gung und Begleiterkrankungen stellt die Betreuung dieser Frauen in der Schwanger-
schaft eine besondere Herausforderung dar. Es war Uberfallig, den Kliniker*innen ein
Instrumentarium an die Hand zu geben, um die Versorgung dieses Risikokollektivs zu
verbessern und zu vereinheitlichen. Darauf hat die DGGG reagiert mit der erstmaligen
Erstellung einer Leitlinie zu dieser Problematik, die Dank der finanziellen Unterstit-
zung durch die DGGG als interdisziplinare S2k-Leitlinie realisiert werden konnte.
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II.Leitlinieninformationen
Template-Version
Version 2021-12-1

Herausgeber

Federfihrende Fachgesellschaften

Deutsche Gesellschaft fir Gynédkologie und Geburtshilfe (DGGG) e.V.
Reprasentanz der DGGG und Fachgesellschaften

Jagerstr. 58-60

D-10117 Berlin

Telefon: +49 (0) 30-5148 83340

Telefax: +49 (0) 30-5148 83344

info@dggg.de

http://www.dggg.de

Deutsche Gesellschaft fur Nephrologie (DGfN)

GrolRbeerenstralle 89

10963 Berlin

Telefon+49(0) 30-25800940
Telefax+49 (0) 30-25800950
gs@dgfn.eu

https://www.dgfn.eu

Osterreichische Gesellschaft fiir Gynéakologie und Geburtshilfe (OEGGG)
Frankgasse 8
AT-1090 Wien

oeggg@oeggg.at

http://www.oeggg.at
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In Reprasentanz durch den Présidenten der DGGG

Prof. Dr. Anton Scharl
Direktor der Frauenkliniken
Klinikum St. Marien Amberg
Mariahilfbergweg 7

92224 Amberg

Kliniken Nordoberpfalz AG
Sollnerstr. 16

92637 Weiden

In Reprasentanz durch den Présidenten der DGfN

Prof. Dr. Hermann-Joseph Pavenstadt,

Direktor der Allg. Innere Medizin und Notaufnahme sowie Nieren- und Hochdruck-
krankheiten und Rheumatologie

Universitat Munster
Albert-Schweitzer-Campus 1, Gebaude Al

48149 Muinster

In Reprasentanz durch die Prasidentin der OEGGG
PD Dr. med. Gunda Pristauz-Telsnigg
Universitatsklinik fur Frauenheilkunde und Geburtshilfe
Klinische Abteilung fir Gynakologie

Auenbruggerplatz 14

A-8036 Graz
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Die hier genannten Koordinator*innen haben maRgeblich an der Leitlinienplanung, -
organisation, -anmeldung, -entwicklung, -redaktion, -implementierung -evaluierung
und -publikation beigetragen.

Leitlinienkoordinator*innen und Ansprechpartner*innen

Inhaltliche Fachanfragen zu den in der Leitlinie abgehandelten Themen sind zunachst
ausschlieBlich an die Koordinatorin und den Koordinator zu richten.

Prof. Dr. med. Ute Schéafer-Graf

St. Joseph-Krankenhaus, Klinik fur Gynakologie und Geburtshilfe
Wisthofstrasse 15

D-12101 Berlin

Telefon: +49 (0) 30/7882-2236

Fax: +49 (0) 30/7882

ute.schaefer-graf@sjk.de

www.sjk.de

Prof. Dr. Markus Schmidt

Sana Kliniken Duisburg

Zu den Rehwiesen 3-9

47055 Duisburg

Telefon: +49 (0) 203-7332201
Fax: +49 (0) 30/7882

Markus.schmidt@sana.de

Prof. Sylvia Stracke

Klinik und Poliklinik far Innere Medizin A
Universitatsmedizin Greifswald
Korperschaft des offentlichen Rechts
Ferdinand-Sauerbruch-StralRe

17475 Greifswald

Telefon: +49-(03) 834 86-6601

Fax: +49- (0)3834 86-6662

Journalistische Anfragen sind an den Herausgeber oder alternativ an die Leitlinien-
kommission der DGGG dieser Leitlinie zu richten.
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Leitliniengruppe

Tabelle 1: Federfuhrende*r und/oder koordinierende*r Leitlinienautor*in:

Autor*in

Prof. Dr. Ute Schafer-Graf

’ AWME-Fachgesellschaft

DGGG — AG Geburtshilfe und Pranatalmedizin

Prof. Dr. Markus Schmidt

Deutsche Gesellschaft fur Perinatale Medizin (DGPM)

Prof. Dr. Sylvia Stracke

Deutsche Gesellschaft fur Nephrologie (DGfN)

Die folgenden Fachgesellschaften / Arbeitsgemeinschaften / Organisation / Verein
haben Interesse an der Mitwirkung bei der Erstellung des Leitlinientextes und der
Teilnahme an der Konsensuskonferenz bekundet und Vertreter*innen fir die Konsen-

suskonferenz benannt:

Tabelle 2: Reprasentativitdt der Leitliniengruppe: Beteiligung der Anwen-

der*innenzielgruppe (alphabetisch geordnet)

DGGG-Arbeitsgemeinschaft (AG)/

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/
Organisation/Verein

AG Geburtshilfe und Pranatalmedizin der DGGG

Deutsche Gesellschaft fur Perinatale Medizin (DGPM)

Deutsche Gesellschaft fur Prainatal- und Geburtsmedizin (DGPGM)

Deutsche Gesellschaft fur Innere Medizin (DGIM)

Gesellschaft fur Neonatologie und Padiatrische Intensivmedizin (GNPI)

Osterreichische Gesellschaft fir Gynakologie und Geburtshilfe (OGGG)

Berufsverband der Frauenérzte (BVF)

Deutsche Gesellschaft fur Transplantationsmedizin

Bundesverband Niere e.V (Patient*innenvertreter)
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Tabelle 3: beteiligte Leitlinienautoren*innen (alphabetisch geordnet):

Autor*in
Mandatstrager*in

DGGG-Arbeitsgemeinschaft (AG)/

AWMF/Nicht-AWMF-Fachgesellschaft/
Organisation/Verein

Prof. Uwe Schneider

DGPGM
Prof. Dr. Bettina Kuschel
Prof. Dr. Thorsten DGIM
Feldkamp
PD Dr. Sandra Habbig GNPI
Dr. Karoline Mayer-Pickel | OGGG
Dr. Andreas Hartung BVF
Prof. Sylvia Stracke
Dr. Birgit Bader DGFN

Prof.Julia Weinmann-
Menke

Uwe Korst

Bundesverband Niere e.V (Patient*innenvertreter)

Prof. Dr. Ute Schéafer-Graf

Deutsche Gesellschaft fur Gynakologie und Geburtshilfe
(DGGG)

Prof. Dr. Markus Schmidt

Deutsche Gesellschaft fur Perinatale Medizin (DGPM)

Prof. Dr. Frank vom Dorp

Deutsche Gesellschaft fur Urologie

Folgend genannte AGs/Fachgesellschaften/Organisationen/Vereine wurden zu Beginn
der Leitlinienerstellung angefragt. Es wurde jedoch auf die Anfrage nicht zeitnah rea-
giert und somit konnten keine Mandatstrager*innen zur Leitlinienerstellung bertck-

sichtig werden:
Mandatstrager*innen,

Die Deutsche Gesellschaft fur
die jedoch weder an den Konferenzen der Leitliniengruppe,
noch an der Textgestaltung teilnahmen.

Transplantationsmedizin benannte

Die Deutsche Diabetesgesellschaft konnte

aus Kapazitatsgrunden keine Mandatstragerin entsenden.

Tabelle 4: Weitere nicht beteiligte Fachgesellschaften (alphabetisch geordnet) usw.

Deutsche Gesellschaft fur Allgemeinmedizin und Familienmedizin (DEGAM)

Schweizer Gesellschaft fir Gynakologie und Geburtshilfe (SGGG)

Deutsche Diabetesgesellschaft
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Leitlinienkommission der DGGG

Abbildung 1: Grafische Darstellung der Leitlinienkommission

Leitlinienkommission der DGGG, OEGGG und SGGG

Leitlinienprogramm

Prisident und Vorstand der DGGG
Prof. Dr. Anton Scharl

Leitlinienbeauftragter
AWMF-Leitlinienbeauftragter

Leitliniensekretariat
Dr. Paul Gal, Tanja Rustler
Christina Meixner

Prof. Dr. Matthias W. Beckmann

Ehrenvorsitzende
Prof. Dr. Dietrich Berg
Prof. Dr. Rolf Kreienberg (1)

Stellv. Leitlinienbeauftragter

Prof. Dr. Erich-Franz Solomayer

(L) e
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Delegierte der DGGG Leitlinienkommission

Prof. Dr. Olaf Ortmann
Prof. Dr. Tanja Fehm
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plastische Gynikologie
[Prof. Dr. Eimar Stickeler
Prof. Dr. Vesna Bjelic-Radisic

Operative Gynikologie
Prof. Dr. Uwe Andreas Ulrich
Prof. Dr. Erich-Franz Solomayer

Reproduktionsmedizin
Prof. Dr. Wolfgang Warfel
Prof. Dr. Ariane Germeyer

Gyndkologische Endokrinclogie
FD Dr. Laura Lotz
Dr. Anneliese Schwenkhagen

Urogynikologie
Frof. Dr. Werner Bader
PD Dr. Kaven Baessler

Prinatalmedizin
Prof. Dr. Karl Oliver Kagan
Prof. Dr. Ute Schafer-Graf

Konservative Gynikologie
FD Dr. Friederike Siedentopf
Prof. Dr. Matthias David

Geburtsmedizin
Frof. Dr. Richard Berger
Prof. Dr. Sven Kehl

Junges Forum
Dr. Nora Kieltling
Prof. Dr. Martin Weiss

BLFG
Dr. Hermann Zoche
Dr. Martina Gropp-Meier

BVF
Dr. Christian Albring
Dr. Klaus J. Doubek

Osterreichische Vertretung (OEGGG)

Prof. Dr. Karl Tamussino
Prof. Dr. Hanns Helmer
Prof. Dr. Bettina Toth

Schweizerische Vertretung (SGGG)

Frof. Dr. Brigitte Leeners
Prof. Dr. Daniel Surbek
Prof. Dr. Michael Miiller
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Leitlinienbeauftragter der DGGG

Prof. Dr. med. Matthias W. Beckmann
Universitatsklinikum Erlangen
Frauenklinik

Universitatsstrasse 21-23

D-91054 Erlangen

http://www.frauenklinik.uk-erlangen.de

Leitlinienbeauftragter der OEGGG

Prof. Dr. med. Karl Tamussino

Universitatsklinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe Graz
Auenbruggerplatz 14

AT-8036 Graz

Leitliniensekretariat des Leitlinienprogramms der DGGG, OEGGG und SGGG
Dr. med. Paul GaR, Christina Meixner, Tanja Rustler

Universitatsklinikum Erlangen

Frauenklinik

Universitatsstrasse 21-23

D-91054 Erlangen

Telefon: +49 (0) 9131-85/44063 oder +49 (0) 9131-85/33507

Telefax: +49 (0) 9131-85/33951

leitlinien@dggg.de

https://www.dggg.de/leitlinien-stellungnahmen/leitlinien
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Das Leitlinienprojekt wurde von der DGGG mit 2500 Euro unterstitzt. Dazu gehdrten
die konstituierende Sitzung und Ausgaben flr editoriale Bearbeitung des Leitlinientex-
tes

Finanzierung

Publikation

Das derzeitige Publikationsorgan ist die Geburtshilfe und Frauenheilkunde (GebFra)
des Thieme Verlags. In diesem wird nach Veréffentlichung der Leitlinie angestrebt, die
Langversion (bei maximal 10-12 Seiten des Leitlinientexts) oder die Kurzversion zu
publizierten. Ein Supplement im Frauenarzt ist méglich. Die aktuelle Version zum
Download dieser Leitlinie finden Sie auf der Website der AWMF.

https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/015-090.html

Zitierweise

Die korrekte Zitierweise dieser Langversion der Leitlinie besteht aus folgender Syn-
tax. Diese Syntax ist bei der Benutzung im Rahmen von Publikationen bei Fachjourna-
len zu beachten, wenn in den Autor*innenhinweisen keine eigene Zitierweise vorgege-
ben wird:

Pregnancy and renal disease. Guideline of the DGGG and OEGGG (S2k-Level, AWMF
Registry No. 015/090, September 2021). www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/015-090.html

Leitliniendokumente

Dieses gesamte Leitliniendokument wird als Langversion bezeichnet. Um den Umgang
des Leitlinieninhalts fur spezielle Situationen (Praxisalltag, Vortrage) oder nicht medi-
zinische Interessensgruppen (Patient*innen, Laien) zu erleichtern, wird fir diese Leit-
linie die Erstellung einer Kurzversion und einer DIA-Version angestrebt.

Nach den Vorgaben des AWMF-Regelwerks (Version 1.0) ist fur die Erstellung dieser
Leitlinie eine Interessenerklarung noétig.

Des Weiteren wird fir die Erstellung einer Leitlinie ab S2-Niveau (S2e/S2k/S3) ein
ausfuhrlicher Leitlinienreport mit ggf. Evidenztabellen (S2e/S3) eingefordert und wird
mit der Langversion publiziert. Dazu finden Sie im separaten Kapitel Publikation mehr.

Die Zusammenfassung der Interessenkonflikte aller Leitlinienautoren und den Leitli-
nienreport finden Sie in diesem Dokument in einem separaten Kapitel Interessenkon-
flikte.
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Urheberrecht

Der Inhalt der Nutzungsrechte umfasst ,das Recht der eigenen nicht aus-
zugsweisen Vervielfaltigung, Verbreitung und Speicherung, 6ffentlicher Zu-
ganglichmachung auch durch interaktive Produkte oder Dienste das Vor-
tragsrecht sowie das Recht zur Wiedergabe durch Bild und Tontrager in
gedruckter und elektronischer Form, sowie das Anbieten als Anwendungs-
software flir mobile Betriebssysteme.“. Die Autor*innen kdénnen ihre Nut-
zungsrechte an Dritte einmalig Ubertragen, dies geschieht entgegen 832
des UrhG immer unentgeltlich. Dabei werden beispielsweise der Arbeitsge-
meinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften
(AWMF) einfache Nutzungsrechte zur Verdffentlichung auf ihrer Homepage
Ubertragen. Des Weiteren ist es mdglich ein beschranktes einmaliges Nut-
zungsrecht zu uUbertragen. Diese Dritten (Verlage etc.) sind berechtigt, die
Leitlinie z.B. in einer Fachzeitschrift zu verdéffentlichen, als Buch herauszu-

omécslogle _OEGGG| I
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Genderhinweis

In dieser Leitlinie wird eine geschlechtergerechte Sprache verwendet — wo madglich,
wird eine geschlechtsneutrale Formulierung verwendet. Wo dies nicht méglich ist,
kommt der Genderstern* zur Anwendung, um alle Geschlechter einzuschlieRen.

Besonderer Hinweis

Die Medizin unterliegt einem fortwédhrenden Entwicklungsprozess, sodass alle Anga-
ben, insbesondere zu diagnostischen und therapeutischen Verfahren, immer nur dem
Wissensstand zurzeit der Drucklegung der Leitlinie entsprechen kénnen. Hinsichtlich
der angegebenen Empfehlungen zur Therapie und der Auswahl sowie Dosierung von
Medikamenten wurde die gréRtmdgliche Sorgfalt beachtet. Gleichwohl werden die Be-
nutzer aufgefordert, die Beipackzettel und Fachinformationen der Hersteller zur Kon-
trolle heranzuziehen und im Zweifelsfall einen Spezialisten zu konsultieren. Fragliche
Unstimmigkeiten sollen bitte im allgemeinen Interesse der Redaktion mitgeteilt wer-
den.

Der*die Benutzer*in selbst bleibt verantwortlich fur jede diagnostische und therapeuti-
sche Applikation, Medikation und Dosierung.
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Abkirzungen

Tabelle 5: Verwendete Abkiirzungen

ACE-Hemmer Angiotensin-Converting-Enzym-Hemmer

ACEI Angiotensin-converting-enzyme inhibitors

aCL Antikardiolipinantikérpern

ADAMTS 13 A Desintegrin and Metalloproteinase with ThromboSpondin type
1 motif 13

ADH Antidiuretisches Hormo

AFLP akute Schwangerschaftsfettleber

aHUS atypisches hamolytisch-uramisches Syndrom

ANCA Anti-Neutrophile cytoplasmatische Antikérper

Anti-La (SSB) Ak | Autoantikdrper gegen SS-B

Anti-Ro (SSA) Ak | Autoantikdrper gegen SS-A

ANV akutes Nierenversagen

aOR adjusted odds ratio

aPL Antiphospholipid

APS Antiphospholipid-Syndrom

ASFL akute Schwangerschaftsfettleber

ASPRE-Studie Aspirin for Evidence-based Preeclampsia Prevention Trial

ASS Acetylsalicylsaure

aR2GPI Anti-R2-Glykoprotein-l-Antikorper

AT1 Angiotensin |

AT2 Angiotensin Il

AT-1I-RB Angiotensin-lI-Rezeptor-Blocker

AWMF Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen
Fachgesellschaften

BILAG British Isles Lupus Assessment Group

BSR British Society of Rheumatology

Bz Blutzucker

CAKUT Congenital Anomalies of the Kidney and Urinary Tract

CGA Grunderkrankung (Causa); Glomerulare Filtrationsrate; Albumi-
nurie

Cl Confidence Interval

CKD Chronic kidney disease

gynécologie OEGGG OG
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CKD-EPI Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration

CT Computertomographie

CTG Kardiotocografie

CysC Cystatin C

DD Differentialdiagnose

DIC disseminierte intravasale Koagulopathie

DIG disseminierte intravasale Gerinnung

eGFR estimated glomerular filtration rate

EK Expert*innenkonsens

EPO Erythropoietin

ESWL extrakorporale StoRwellen-Lithotripsie

ET Entbindungstermin

EULAR European League Against Rheumatism

FSGS fokal segmentalen sklerosierenden Glomerulonephritis

GBA Gemeinsamer Bundesausschuss

GBM glomerulédre Basalmembran

GCP Good Clinical Practice

GFR glomerulare Filtrationsrate

GN Glomerulonephritis

GnRH Gonadotropin-Releasing-Hormon

GPA Granulomatose mit Polyangiitis

GRADE Grading of Recommendations, Assessment, Development and
Evaluation

Hb Hamoglobin

HbAlc Hamoglobin Alc

HCQ Hydroxychloroquin

HELLP Hemolysis, elevated liver enzyme, low platelets

IgA Immunglobulin A

IgAN Immunglobulin-A-Nephropathie

lgGr Immunglobulin G

IUFD Intrauterine Fetal Death

IUGR Intrauterine Growth Restriction

IVF In-vitro-Fertilisation

IVig intravendses Immunglobulin
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KDIGO Kidney Disease: Improving Global Outcomes
KKP klinischer Konsensuspunkt

LA Lupusantikoagulanz

LBW Low Birth Weight

LDA Low Dose Aspirin

LHRH luteinisierendes Hormon Releasing-Hormon
LL Leitlinie

MAHA Mikroangiopathische hamolytische Anamie
MCGN Minimal-change-Glomerulonephritis
MDRD Modification of Diet in Renal Disease
MDRD Modification of Diet in Renal Disease
MGN membrandsen Glomerulonephritis

MMF Mycophenolatmofetil

MoM multiple of the median

MPGN membranoproliferative Glomerulonephritis
mTORI mechanistic Target of Rapamycin

NB Nierenbecken

NIPT Nicht-invasiver Pranataltest

NKF The National Kidney Foundation

NP Nephropathie

NSAIDs Nicht-steroidale Antipholgistika

NTXx Nierentransplantation

PCNL perkutane Nephrolithotomie

Pl Pulsatility-Index

PID Praimplantationsdiagnostik

PIGF Placental Growth Factor

RAAS Renin-Angiotensin-Aldosteron-System
RAS Renin-Angiotensin-System

ROH Renales Oligohydramnion

RPGN rapidly progressive glomerulonephritis
RR Risk Ratio

sFLT-1 soluble Fms-like Tyrosinkinase-1

SGA Small for gestational age
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SIGN Scottish Intercollegiate Guidelines Network
SLE systemischer Lupus erythematodes
SLEDAI Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index
B-HCG B-Untereinheit des humanen Choriongonadotropins
SSWwW Schwangerschaftswoche
TMA Thrombotische Mikroangiopathien
TTP thrombotisch thrombozytopenische Purpura
UACR urine albumin/creatinine ratio
uPCR urine protein/creatinine ratio
VEGF Vascular Endothelial Growth Factor
VLBW Very Low Birth Weight
Z.n. Zustand nach
ZNS Zentralnervensystem
” o
gynécologie

OEGGG

>

© Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Leitlinienverwendung

I11. Leitlinienverwendung

Begrindung fir die Auswahl des Leitlinienthemas

Mit zunehmendem Alter der Schwangeren nehmen auch die vorbestehenden Vorer-
krankungen zu, die den Schwangerschaftsverlauf fir Mutter und Kind entscheidend
beeinflussen kdnnen. Dank verbesserter diagnostischer und therapeutischer Mdéglich-
keiten kdonnen heutzutage auch Frauen mit eingeschrankter Nierenfunktion unter-
schiedlicher Atiologie schwanger werden. Je nach Auspriagung und Begleiterkrankun-
gen stellt die Betreuung dieser Frauen eine besondere Herausforderung dar konnte.

Fragestellung und Ziele

Die Leitlinie hat das Ziel, den Kliniker*innen ein Instrumentarium an die Hand zu ge-
ben, um die Versorgung dieses Risikokollektivs zu verbessern und zu vereinheitlichen.
Dazu werden alle relevanten Bereiche zur Schwangerschaftsbetreuung bearbeitet ein-
schlieBlich der prédkonzeptionellen Beratung und der postpartalen Folgen far Mutter
und Kind.

Versorgungsbereich

S Stationarer Versorgungssektor

< Ambulanter Versorgungssektor

Patientinnenzielgruppe

Die Leitlinie richtet sich an Frauen mit Nierenerkrankungen sowohl in der Phase des
Kinderwunsches als auch in der Schwangerschaft
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Anwenderzielgruppe / Adressaten

Diese Leitlinie richtet sich an folgende Personenkreise:
< Gynakolog*innen in der Niederlassung
2 Gynéakolog*innen mit Klinikanstellung

2 Internist*innen und Allgemeinmediziner*innen speziell mit Zusatzbezeichnung
Nephrologie

< Neonatolog*innen
Weiter Adressaten sind (zur Information):
< Pflegekrafte

< Hebammen

Verabschiedung und Giltigkeitsdauer

Die Gultigkeit dieser Leitlinie wurde durch die Vorstande/Verantwortlichen der betei-
ligten Fachgesellschaften/Arbeitsgemeinschaften/Organisationen/Vereine, sowie durch
den Vorstand der DGGG und der DGGG-Leitlinienkommission im September bestatigt
und damit in seinem gesamten Inhalt genehmigt. Diese Leitlinie besitzt eine Gultig-
keitsdauer von 01.10.2021 bis 30.09.2024. Diese Dauer ist aufgrund der inhaltlichen
Zusammenhé&nge geschéatzt.
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G ——
Uberarbeitung und Aktualisierung

Bei dringendem Bedarf kann eine Leitlinie friher aktualisiert werden, bei weiterhin
aktuellem Wissenstand kann ebenso die Dauer auf maximal 5 Jahre verlangert wer-
den.

Die Leitlinienkommission der DGGG, SGGG und OEGGG hat dazu ein Ubersichtliches
Flow-Chart entwickelt, welches zunachst fir jede gemeinsame Leitlinie dieser Fach-
gesellschaften gilt:

Feststellung eines Uberarbeitungs- oder Erganzungsbedarf

Geringe Dringlichkeit | (hoher Aufwand) Hohe Dringlichkeit | (geringer Aufwand)

A 4 A 4

Vorgezogenes oder regulares Update der

gesamten Leitlinie oder einzelner Kapitel Amendment vor Ablauf der Leitlinie einzelner Kapitel
(Entsprechend der Giiltigkeit der aktuellen (ohne AWMF-Anmeldung)

Leitlinienversion maximal von 5 Jahren)

1. Entwurf eines Anderungsvorschlages durch
die verantwortliche Arbeitsgruppe der letzten
Leitlinienversion.

1. Anmeldung durch den*die Leitli-
nienkoordinator*in Gber das Leit-
liniensekretariat der DGGG,
OEGGG und SGGG an die AWMF. 2. Umlauf des Anderungsvorschlages an alle

.. ili *|
2. Komplette oder partielle Uberar- beteiligten Autoren*innen und Gesellschaften

beitung der Leitlinie entspre- 3. Abstimmung und Genehmigung des finalen
chend dem Methodischen Stan- Anderungsvorschlages

dards der AWMF zur Erstellung
einer Leitlinie (siehe AWMF Re-
gelwerk).

4. Erstellung einer Uberarbeiteten Version im
Teilbereich der Leitlinie und ggf. des Leitli-
nienreports.

Zeit bis zur Aktualisierung: ca. 1-2 Jahre Zeit bis zur Aktualisierung: ca. 1 bis 6 Monate

Ansprechpartner*innen fir diese Prozesse sind die federfihrenden Autoren*innen der
Leitliniengruppe in enger Zusammenarbeit innerhalb der festgelegten Giultigkeitsdauer
oder nach Ablauf der Gultigkeit die Leitlinienkommission der DGGG.

gynécologie OEGGG OG

I © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG



Leitliniengruppe
Leitliniengruppe

Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Leitlinienverwendung

S
Leitlinienimplementierung

Leitlinien sind als ,Handlungs- und Entscheidungskorridore® zu verstehen, von denen
in begrindeten Fallen abgewichen werden kann oder sogar muss. Die Anwendbarkeit
einer Leitlinie oder einzelner Empfehlungsgraduierungen muss in der individuellen
Situation vom Arzt*von der Arztin geprift werden im Hinblick auf die Indikationsstel-
lung, Beratung, Praferenzermittlung und die Beteiligung der Patientin an der Therapie-
Entscheidung in Zusammenhang der verfigbaren Ressourcen.

Die verschiedenen Dokumentenversionen dieser Leitlinien dienen dem Klinik-nahen
Einsatz, welchen Sie in Kapitel Leitliniendokumente finden.

Folgende MaRRnahmen wurden ergriffen, um die Implementierung von Empfehlungen
und Statements dieser Leitlinie zu verbessern:

2 Verfassung einer Kurzversion und Dia-Version

2 Fortbildungstatigkeit der Koordinatoren

gynécologie OEGGG OG

I © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Methodik

IV. Methodik

Grundlagen

Die Methodik zur Erstellung dieser Leitlinie wird durch die Vergabe der Stufenklassifi-
kation vorgegeben. Das AWMF-Regelwerk (Version 1.0) gibt entsprechende Regelun-
gen vor. Es wird zwischen der niedrigsten Stufe (S1), der mittleren Stufe (S2) und der
hdochsten Stufe (S3) unterschieden. Die niedrigste Klasse definiert sich durch eine
Zusammenstellung von Handlungsempfehlungen, erstellt durch eine nicht reprasenta-
tive Expert*innengruppe. Im Jahr 2004 wurde die Stufe S2 in die systematische Evi-
denzrecherche-basierte (S2e) oder strukturelle Konsens-basierte Unterstufe (S2k)
gegliedert. In der hochsten Stufe S3 vereinigen sich beide Verfahren.

Diese Leitlinie entspricht der Stufe: S2k

Quelle: Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen
Fachgesellschaften (AWMF)-Standige Kommission Leitlinien. AWMF-Regelwerk
.Leitlinien®. 1. Auflage 2012.

http://www.awmf.org/leitlinien/awmf-regelwerk.html
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D)
Literaturrecherche

Die Literaturrecherche umfasste Veroffentlichungen, die als relevant fir die zu bear-
beitende Aspekte eingeschatzt wurden. Benutzt wurden Datenbanken Medline und
Cochrane Database of Systematic Reviews. Als Orientierung zur Festlegung, der zu
bearbeiteden Fragestellungen diente die folgende Leitlinie: Clinical practice guideline
on pregnancy and renal disease, Wiles et al. BMC Nephrology (2019) 20:401
https://doi.org/10.1186/s12882-019-1560-2. [1].

Empfehlungsgraduierung

Wahrend mit der Darlegung der Qualitat der Evidenz (Evidenzstarke) die Belastbarkeit
der publizierten Daten und damit das Ausmal an Sicherheit / Unsicherheit des Wis-
sens ausgedriuckt wird, ist die Darlegung der Empfehlungsgrade Ausdruck des Ergeb-
nisses der Abwagung erwinschter / und unerwinschter Konsequenzen alternativer
Vorgehensweisen.

Die Verbindlichkeit definiert die medizinische Notwendigkeit einer Leitlinienempfeh-
lung ihrem Inhalt zu folgen, wenn die Empfehlung dem aktuellen Stand der Wissen-
schaft entspricht. In nichtzutreffenden Féallen darf bzw. soll von der Empfehlung dieser
Leitlinie abgewichen werden. Eine juristische Verbindlichkeit ist durch den Herausge-
ber nicht definierbar, weil dieser keine Gesetze, Richtlinien oder Satzungen (im Sinne
des Satzungsrechtes) beschlieRen darf. Dieses Vorgehen wird vom obersten deut-
schen Gericht bestatigt (Bundesgerichtsurteil VI ZR 382/12).

Die reine Evidenzgraduierung einer Leitlinie auf S2e/S3-Niveau nach SIGN und GRA-
DE lasst einen leitlinientypischen Empfehlungsgrad zu. Dieser symbolische Empfeh-
lungsgrad unterscheidet sich in drei Abstufungen mit jeweils unterschiedlichen Stéar-
ken der sprachlichen Ausdrucksweise. Diese derzeit allgemein angewandte Graduie-
rung wird aulRer von der AWMF auch von der Bundesarztekammer und ihren Nationa-
len Versorgungsleitlinien (NVL) benitzt. Die gewdahlte Formulierung des Empfehlungs-
grades sollte im Hintergrundtext erlautert werden.

Tabelle 6: Graduierung von Empfehlungen (deutschsprachiqg)

Beschreibung der Verbindlichkeit Ausdruck

Starke Empfehlung mit hoher Verbindlichkeit Soll / Soll nicht
Einfache Empfehlung mit mittlerer Verbindlichkeit Sollte / Sollte nicht
Offene Empfehlung mit geringer Verbindlichkeit Kann / Kann nicht
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Tabelle 7: Graduierung von Empfehlungen (englischsprachig)

Description of binding character Expression

Strong recommendation with highly binding character | must / must not

Regular recommendation with moderately binding

should / should not
character

Open recommendation with limited binding character | may / may not

Statements

Sollten fachliche Aussagen nicht als Handlungsempfehlungen, sondern als einfache
Darlegung Bestandteil dieser Leitlinie sein, werden diese als ,Statements” bezeich-
net. Bei diesen Statements ist die Angabe von Evidenzgraden nicht mdglich.
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DL
Konsensusfindung und Konsensusstarke

Im Rahmen einer strukturellen Konsensusfindung (S2k/S3-Niveau) stimmen die be-
rechtigten Teilnehmer*innen der Sitzung die ausformulierten Statements und Empfeh-
lungen ab. Hierbei kann es zu signifikanten Anderungen von Formulierungen etc.
kommen. AbschlieRend wird abhangig von der Anzahl der Teilnehmer*innen eine Star-
ke des Konsensus ermittelt.

Tabelle 8: Einteilung zur Zustimmung der Konsensushildung

Zustimmung von > 95% der Teilneh-

+++ Starker Konsens .
mer*innen
Zustimmung von > 75-95% der Teilneh-
++ Konsens .
mer*innen
o ) Zustimmung von > 50-75% der Teilnehmen-
+ Mehrheitliche Zustimmung

den

Zustimmung von < 51% der Teilneh-
mer*innen

- Kein Konsens

Expert*innenkonsens

Wie der Name bereits ausdrickt, sind hier Konsensus-Entscheidungen speziell fir
Empfehlungen/Statements ohne vorige systemische Literaturrecherche (S2k) oder
aufgrund von fehlender Evidenz (S2e/S3) gemeint. Der zu benutzende Ex-
pert*innenkonsens (EK) ist gleichbedeutend mit den Begrifflichkeiten aus anderen
Leitlinien wie ,Good Clinical Practice“ (GCP) oder ,klinischer Konsensuspunkt® (KKP).
Die Empfehlungsstarke graduiert sich gleichermalRen wie bereits im Kapitel Graduie-
rung von Empfehlungen beschrieben ohne die Benutzung der aufgezeigten Symbolik,
sondern rein semantisch (,soll“/,soll nicht* bzw. ,sollte“/,sollte nicht® oder
-kann“/ ,kann nicht®).
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Formulierung der zu bearbeitenden Aspekte, Konsensfindung, Konsolidierungs-
phase

Leitlinienreport

Die Koordinatorin Prof. Dr. Schafer-Graf lud alle Fachgesellschaften, Arbeitsgemein-
schaften und Verbéande, die in thematischen Zusammenhang mit der Leitlinie standen,
zur Mitarbeit ein und bat um die Entsendung von Vertreter*innen bzw. Stellvertre-
ter*innen. Federfihrende und initiierende Fachgesellschaft war die Deutsche Gesell-
schaft fur Gynakologie und Geburtshilfe.

Am 18.2.2020 fand in Berlin die Konstituierende Sitzung statt. Es wurden Fragenstel-
lungen und zu bearbeitende Themen formuliert und Teams bestehend aus jeweils zwei
Mitgliedern gebildet zur Bearbeitung der einzelnen Fragen. Die Vertreter*innen der
einzelnen Subgruppen arbeiteten die aktuelle Literatur auf dem neuesten Stand auf
und verfassten bis zum August 2020 entsprechende Kapitelentwirfe mit Empfehlungen
und Statements. Die jeweiligen Kapitelentwirfe sowie Empfehlungen und Statements
wurden vom Koordinator Prof. Dr. Schmidt in eine allen Mitgliedern zugéangliche drop-
box gestellt. Alle Mitglieder hatten so die Moéglichkeit die Texte einzusehen und zu
kommentieren.

Am 18.9.2020 und am 9.12.2020 wurden im Rahmen von Online-
Konsensuskonferenzen die zu konsentierenden Empfehlungen und Statements von
den fur die Erstellung verantwortlichen Teams vorgestellt. Die Empfehlungen und
Statements wurden sehr ausflhrlich diskutiert und gegebenenfalls modifiziert. Alle
Empfehlungen wurden per Delphi- Verfahren abgestimmt und die Konsensstarke wurde
bei jeder Empfehlung dokumentiert. Grundsatzlich wurden alle Empfehlungen unter
Abwagung von Nutzen und Nebenwirkungen bzw. Risiken formuliert. Es erfolgte die
Einigung, dass alle Mitglieder der Leitliniengruppe stimmberechtigt sein sollten und
zudem die Mitglieder mit potentiellen Interessenskonflikten sich bei den betreffenden
Empfehlungen / Statements der Stimme enthalten. Letzteres fand bei keiner Abstim-
mung Anwendung. Abhangig vom Abstimmungsergebnis wurden die Konsensusstarken
entsprechend dem AWMF-Regelwerk verfasst. Fur alle Empfehlungen und Statements
konnte ein Konsens (>75% Zustimmung) oder starker Konsens (> 95% Zustimmung)
erreicht werden.

Ab 9.12.2020 wurden entsprechend den Vereinbarungen der 2. Konsensuskonferenz
die Texte von den Mitgliedern Uberarbeitet. Der Koordinator Prof. Dr. Schmidt erstellt
aus den Einzeltexten einen Manuskriptentwurf zusammenfasst. Dieser wurde erneut
zur Ansicht und Kommentierung fur die gesamte LL-Gruppe fir 6 Wochen in die Drop-
box gestellt.

Der Gesamttext wurde Februar 2021 dann an Frau Andrea Haring gesandt, die die
Editierung entsprechend der Vorgabe der DGGG durchfihrte.

Das fertiggestellte Manuskript wurde im Juli 2021 an die Vertreter der beteiligten
Fachgesellschaften, Arbeitsgemeinschaften und Verbande der involvierten Disziplinen
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mit der Bitte um Konsens bis zum 1.September 2021 versandt. Die Leitlinie wurde
durch die Vorstdnde der Fachgesellschaften verabschiedet, redaktionelle Anmerkun-
gen der Verbadnde (die keine inhaltlichen Veranderungen der  State-
ments/Empfehlungen bedeuteten) wurden nach Zustimmung der Mitglieder der LL in
das Manuskript eingearbeitet.

Am wurde die Leitlinie bei der AWMF im Oktober 2021 eingereicht.

Interessenkonflikte

An alle Teilnehmer*innen an der Leitlinienerstellung und/oder aktive Teilnahme an
Konsensusprozessen wurde das ,AWMF-Formular zur Erklarung von Interessenkonflik-
ten im Rahmen von Leitlinienvorhaben® (Stand: 17.01.2018) verschickt. Diese wurden
vom federfihrenden Leitlinienautor/in zur Verétffentlichung zusammengefasst und be-
findet sich im vollen Umfang tabellarisch anbei.

Der Umgang mit allen potenziellen Interessenkonflikten gestaltet sich in Bezug auf die
redaktionelle Unabhangigkeit durch folgende vorher festgelegte Mallnahmen:

< Keine Abstimmungsbeteiligung bei Empfehlungen, die einen Themenkomplex
betreffen, bei dem ein*e Teilnehmer*in potentielle finanzielle Interessen hat,
z. B. durch Kapitalbeteiligung bei pharmazeutischen Firmen.

Die Angaben in den COI-Erklarungen wurden in der Konsensusgruppe diskutiert und
bewertet. Alle Interessenkonflikte der Teilnehmer*innen wurden als nicht relevant ein-
gestuft, sodass ein Ausschluss eines*einer Autor*in oder Mandatstrager*in von den
Abstimmungen nicht erfolgen musste.

Im Folgenden sind die Interessenerklarung als tabellarische Zusammenfassung darge-
stellt sowie die Ergebnisse der Interessenkonfliktbewertung und MalRnahmen, die nach
Diskussion der Sachverhalte von der der LL-Gruppe beschlossen und im Rahmen der
Konsensuskonferenz umgesetzt wurden:
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Tabelle 9: Zusammenfassung aller Interessenkonflikte

Berater* Honorare fur Finanzi- Eigenti- Besitz von Personliche | Mitglied- Indirekte Von COlI Gegen-
innen- bzw. | Vortrags- und elle Zu- mer*innen- Geschafts- Beziehun- schaft Interessen betroffene wartiger und
Gutachter* Schulungsta- wendun- interesse anteilen, gen® Fachge- Themen frihere Ar-
innentatig- tigkeiten, gen an Arznei- Aktien, sellschaf- (Mitglied- der Leitli- beit-geber
keit oder bezahlte Au- (Dritt- mit- Fonds® ten/Berufs- schaft in nie, (<3 Jahren)
bezahlte tor* innen- mittel)® teln/Medizi verbande’ Fachgesell- .
. . Einstufung
Mitarbeit?® oder Co- nproduk- schaften)
. bzgl. der
Autor* innen- ten*
Relevanz,
schaften?
Konse-
quenz
Prof. Dr. Ute Nein Ja Nein Nein Nein Nein Ja Ja Keine St. Joseph-
Schéafer-Graf Krankenhaus
Prof. Dr. Mar- Nein Ja Nein Nein Nein Nein Ja Ja . Sana Klini-
. Keine
kus Schmidt ken
Prof. Dr. Syl- Nein Ja Ja Nein Nein Nein Ja Ja Keine Universitat
via Stracke Greifswald
Prof. Dr. Nein Ja Nein Nein Nein Nein Ja Ja Universitéat
Thorsten Keine Giellen -
Feldkamp Marburg
Dr. Karoline Nein Nein Nein Nein Nein Nein Ja Ja Keine Universitat
Mayer-Pickel Graz
Dr. Andreas Ja Ja Nein Nein Nein Nein Ja Ja Keine Selbststan-
dig in Frau-
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Berater*

innen- bzw.

Gutachter*
innentatig-
keit oder
bezahlte
Mitarbeit?®

Honorare fur
Vortrags- und
Schulungsta-
tigkeiten,
bezahlte Au-
tor* innen-
oder Co-
Autor* innen-
schaften?

Finanzi-
elle Zu-
wendun-

gen

(Dritt-
mittel)?®

Besitz von Persdnliche
Geschafts-
anteilen,
Aktien,

Fonds®

Mitglied-
schaft
Fachge-
sellschaf-

Eigenti-
mer*innen-

Beziehun-
gen®

interesse
an Arznei-
mit- ten/Berufs-
teln/Medizi
nproduk-

ten?

verbande’

Indirekte
Interessen

(Mitglied-
schaft in
Fachgesell-
schaften)

Von COI
betroffene
Themen
der Leitli-
nie,

Einstufung
bzgl. der
Relevanz,

Konse-
quenz

Gegen-
wartiger und
frihere Ar-
beit-geber
(<3 Jahren)

Hartung enarztpraxis
in Fulda
Dr. Birgit Nein Nein Nein Nein Nein Nein Ja Ja St. Joseph-
Bader Keine Krankenhaus
berlin
Prof. Dr. Julia | Nein Ja Ja Nein Nein Nein Ja Ja Universitat
Weinmann- Keine Mainz
Menke
Uwe Korst Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein Keine
Prof. Dr. Nein Nein Nein Nein Nein Nein Ja Ja Universitat
Schneider Jena, jetzt
. selbststandig
Keine .
in Frauen-
arztpraxis in
Jena
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Berater* Honorare fur Finanzi- Eigenti- Besitz von Personliche | Mitglied- Indirekte Von COlI Gegen-
innen- bzw. | Vortrags- und elle Zu- mer*innen- Geschafts- Beziehun- schaft Interessen betroffene wartiger und
Gutachter* Schulungsta- wendun- interesse anteilen, gen® Fachge- Themen frihere Ar-
innentatig- tigkeiten, gen an Arznei- Aktien, sellschaf- (Mitglied- der Leitli- beit-geber
keit oder bezahlte Au- (Dritt- mit- Fonds® ten/Berufs- schaft in nie, (<3 Jahren)
bezahlte tor* innen- mittel)?® teln/Medizi verbande’ Fachgesell- .
. ) Einstufung
Mitarbeit?® oder Co- nproduk- schaften)
. bzgl. der
Autor* innen- ten*
Relevanz,
schaften?
Konse-
quenz
PD Dr. Sandra | Nein Ja Ja Nein Nein Nein Ja Ja Keine Universitat
Habbig Koln
Prof. Bettina Nein Nein Nein Nein Nein Nein Ja Ja Keine TU Miinchen
Kuschel
Prof. Frank Nein Ja Nein Nein Nein Nein Ja Nein Keine Helios Klini-
vom Dorp ken Duisburg

4
5
6
7
entwicklung

Eigentimerinteresse an Arzneimitteln/Medizinprodukten (z. B. Patent, Urheberrecht, Verkaufslizenz)
Besitz von Geschéftsanteilen, Aktien, Fonds mit Beteiligung von Unternehmen der Gesundheitswirtschaft

Persdnliche Beziehungen zu einem*einer Vertretungsberechtigten eines Unternehmens Gesundheitswirtschaft
Mitglied von in Zusammenhang mit der Leitlinienentwicklung relevanten Fachgesellschaften/Berufsverbdnden, Mandatstrager*innen im Rahmen der Leitlinien-

1 = Berater*innen-bzw. Gutachter*innen-Tatigkeit oder bezahlte Mitarbeit in einem wissenschaftlichen Beirat eines Unternehmens der Gesundheitswirtschaft
(z. B. Arzneimittelindustrie, Medizinproduktindustrie), eines kommerziell orientierten Auftragsinstituts oder einer Versicherung
2 = Honorare fir Vortrags- und Schulungstatigkeiten oder bezahlte Autor*innen- oder Co-Autor*innenschaften im Auftrag eines Unternehmens der Gesundheitswirt-
schaft, eines kommerziell orientierten Auftragsinstituts oder einer Versicherung
3 = Finanzielle Zuwendungen (Drittmittel) fur Forschungsvorhaben oder direkte Finanzierung von Mitarbeiter*innen der Einrichtung von Seiten eines Unternehmens
der Gesundheitswirtschaft, eines kommerziell orientierten Auftragsinstituts oder einer Versicherung

gynécologie
suisse

OEGGG

© Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Methodik
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elle Zu-
wendun-
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(Dritt-
mittel)?®

Eigenti- Besitz von
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an Arznei- Aktien,
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teln/Medizi
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ten*

Personliche
Beziehun-
gen®

Mitglied-
schaft
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sellschaf-
ten/Berufs-
verbande’

Indirekte
Interessen

(Mitglied-
schaft in
Fachgesell-
schaften)

Von COI
betroffene
Themen
der Leitli-
nie,

Einstufung
bzgl. der
Relevanz,

Konse-
quenz

Gegen-
wartiger und
frihere Ar-
beit-geber
(<3 Jahren)

8 = Politische, akademische (z. B. Zugehorigkeit zu bestimmten ,Schulen®), wissenschaftliche oder persdnliche Interessen, die mdégliche Konflikte begrinden kénn-

ten
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Nierenfunktion in der Schwangerschaft

1.1 Definition der chronischen Nierenkrankheit (chronic
kidney disease; CKD)

Eine chronische Nierenkrankheit (chronic kidney disease; CKD) liegt nach der Defi-
nition der KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) vor, wenn Abwei-
chungen von der normalen Struktur oder Funktion der Nieren mit negativen Auswir-
kungen auf den Gesundheitszustand langer als 3 Monate bestehen [2, 3]. Die Ursa-
che und Art der Nierenschadigung kann vielfaltig sein und sich in verschiedenen
Messparametern bemerkbar machen: Albuminurie, Urinsediment-Anomalien, Tubu-
lus-Problemen, histologischen Veranderungen oder strukturellen anatomischen
Anomalien [2-4].

1 Nierenfunktion in der Schwangerschaft

Klassifiziert wird die chronische Nierenkrankheit durch Angabe der Grunderkran-
kung, der glomeruladren Filtrationsrate und der Albumin-Ausscheidung (CGA-
Schema, s.u.).

Glomerulare Filtrationsrate und Albuminurie sind voneinander unabhangige prog-
nostische Parameter, d. h. mit abnehmender glomerularer Filtrationsrate und zu-
nehmender Albuminausscheidung steigt das Risiko, dass die chronische Nieren-
krankheit einen ungunstigen Verlauf nimmt und dass Komplikationen, insbhesondere
im Bereich des Herz-Kreislauf-Systems, auftreten.

Die CGA-Klassifizierung der chronischen Nierenkrankheit [2, 3] erfolgt nach Grun-
derkrankung (Causa), glomerularer Filtrationsrate und Albuminurie. Die glomeruléare
Filtrationsrate wird in sechs Kategorien (G1-5) eingeteilt, die Albuminurie in drei
(A1-3).

Nach GFR werden Stadien unterteilt:
Stadium 1 GFR >= 90 ml/min
Stadium 2 GFR 60-89 ml/min
Stadium 3  GFR 30-59 ml/min
Stadium 4  GFR 15-29 ml/min

Stadium 5 GFR <15 ml/min
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(G5

Tabelle 10: Einteilung und Prognose der chronischen Nierenkrankheit

Albuminausscheidung im Urin (mg/g)

Al A2 A3

Prognose der chronischen Niereninsuffizienz Normal bis leicht  MaBig erhdht Schwer erhéht

erhoht
<30 30-300 > 300
G1 Normal oder hoch =90 Maliges Risiko Hohes Risiko
G2 Leicht emiedrigt LISt Niednges Risiko Maliges Risiko Hohes Risiko
Glomerulare G3a | Leicht bis maRig emiedrigt | 45-59 = MaRiges Risko | Hohes Risiko Sehr hohes Risiko

Filtrationsrate )
(mlfminf1,73 m%) | G3b @ MaRig bis schwer 3044 Hohes Risiko Sehr hohes Risiko  Sehr hohes Risiko

emiedrigt
G4 Schwer erniedrigt tkavitl  Sehr hohes Risiko  Sehr hohes Risiko  Sehr hohes Risiko
G5 Nierenversagen <15 Sehr hohes Risiko  Sehr hohes Risiko  Sehr hohes Risiko

1.2 Bestimmung der Nierenfunktion

Glomerulare Filtrationsrate

Die glomerulare Filtrationsrate (GFR) ist das wichtigste Mal fir die Ausscheidungs-
funktion der Nieren. Sie kann mit Hilfe von Naherungsformeln aus der Kreatinin-
Konzentration im Serum berechnet werden. Kreatinin ist ein Abfallprodukt des Mus-
kelstoffwechsels. Sinkt die Ausscheidungsfunktion der Niere ab, steigt die Krea-
tinin-Konzentration im Blut an. Bei jungen gesunden Erwachsenen liegt die glome-
rulare Filtrationsrate bei ca. 125 ml/min/1,73 m2. Eine chronische Nierenkrankheit
liegt vor, wenn die glomerulare Filtrationsrate unter 60 ml/min/1,73 m2 gesunken ist
[5, 6].

Albuminausscheidung

Bei einer Schadigung der Blut-Harn-Schranke im Nierenkérperchen (Glomerulus)
kommt es zum Ubertritt von Proteinen aus dem Blut in den Urin. Albumin ist ein
Plasmaprotein, welches auch beim Gesunden in Spuren im Urin nachgewiesen wer-
den kann. Dazu wird die Albumin-Konzentration im Urin bestimmt und auf die
gleichzeitig gemessene Kreatinin-Konzentration im Urin bezogen. Bei chronischer
Nierenkrankheit steigt die Albumin-Ausscheidung haufig an. Eine chronische Nie-
renkrankheit liegt vor, wenn der Albumin-Kreatinin-Quotient im Urin mehr als 30
mg/g Kreatinin betragt. Eine Albuminurie kann im Verlauf einer chronischen Nieren-
krankheit der Einschrankung der glomerularen Filtrationsrate vorangehen [7].

Messung der glomeruléaren Filtrationsrate (GFR)

Die glomerulare Filtrationsrate (GFR) ist nicht direkt messbar. Die seit 1935 durch-
gefihrte Inulin-Clearance gilt heute immer noch als Gold-Standard (genaueste Me-
thode).
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Der Begriff Clearance bezeichnet das Plasmavolumen, in welchem ein Marker wéah-
rend einer bestimmten Zeitdauer durch die Nieren filtriert wird. Ein idealer Marker
sollte in konstanter Menge im Koérper vorhanden sein und im Glomerulus frei filtriert
werden. Der Marker sollte im Tubulus weder absorbiert noch sezerniert werden und

auch keine extrarenale Elimination erfahren (z. B. Inulin).

Deshalb lautet der Zusammenhang zwischen Clearance und GFR bei nicht idealen
Markern wie beispielsweise Kreatinin: Clearance = GFR + tubuldre Sekretion. Krea-
tinin wird zwar frei filtriert, aber zu 10-40% auch tubuldr sezerniert, was die Be-
rechnung der GFR beeinflusst. Die GFR kann nicht direkt gemessen werden, son-

dern muss als Clearance eines mdglichst idealen Markers berechnet werden.

Die derzeit besten Berechnungsmethoden sind die MDRD-Formel (Modification of
Diet in Renal Disease Study) [6] und die CKD-EPI-Formel (Chronic Kidney Disease
Epidemiology Collaboration) [8], die in frihen Stadien genauer ist [9]. Die Krea-
tinin-Clearance wird aufgrund von Sammelfehlern des 24-h-Urins als Test fur eine

reduzierte GFR nicht mehr empfohlen (auRer bei Schwangeren!) [5, 10].

Inulin

Der Gold-Standard fur die Messung der Nierenfunktion ist die Durchfuhrung einer
Isotopen-Clearance [11]. Inulin ist ein disperses Polymer der Fruktose. Heute wird
wegen der besseren Loslichkeit synthetisches Polyfruktosan (Inutest ®) verwendet.
Inulin erfullt fast ideal die Anforderungen, die an eine Substanz gestellt werden

mussen, um die glomerulare Filtrationsrate bestimmen zu kénnen:
2 es bildet sich ein konstanter Plasmaspiegel

2 die Substanz wird glomerular frei filtriert

< die Substanz wird tubular wird nicht resorbiert, sezerniert bzw. metabolisiert

Inulin ist jedoch schwer zu messen, die Bestimmung der Inulin-Clearance erfordert
zudem eine kontinuierliche Infusion und zwei zuséatzliche Blutentnahmen. Daher
wird die Bestimmung der Inulin-Clearance in der Regel nur noch im Rahmen wis-

senschaftlicher Untersuchungen durchgefihrt.

Kreatinin

Der Kreatininwert wird im Blut (Serum) der Patientin ermittelt und gehoért zu den
wichtigen Laborbestimmungen. Kreatinin ist ein Abbauprodukt von Kreatin und dient
als Energiespeicher im Muskel. Der Kreatininspiegel im Blut ist daher auch abhéan-
gig von der Muskelmasse der Patientin. Daneben hangt es aullerdem vom Alter,
Geschlecht, Abstammung und Ernédhrung ab. Kreatinin wird nahezu vollstandig uber
die Nierenkdrperchen (Glomeruli) in den Harn abgepresst (filtriert), aber auch zur
10-40% tubuléar sezerniert. Bei eingeschrankter Nierenfunktion kénnen die Glomeru-
li das Kreatinin nicht mehr ausreichend filtrieren, mit der Folge, dass es sich im

Blut ansammelt.
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Kreatinin hat sich als Marker zwar durchgesetzt, ist jedoch wegen des kreatinin-
blinden Bereiches nicht ideal. Kreatininblind bedeutet, dass die Nierenfunktion
schon nachlasst, ohne dass sich das Serum-Kreatinin verandert. Der kreatininblin-
de Bereich entspricht etwa einer GFR von 50 bis 90 ml/min/1,73m?2. Das Serum-
kreatinin wird erst pathologisch, wenn die Nierenfunktion bereits um mehr als 50 %
vermindert ist. Deshalb ist Kreatinin als isolierter Marker zur Abschéatzung der Nie-
renfunktion (GFR) und fur die Fruherkennung einer Nierenerkrankung nicht gut ge-
eignet, weil er erst spat bei eingeschrankter Nierenfunktion ansteigt und von Alter,
Geschlecht, Abstammung, Muskelmasse und Ernahrung abhangig ist [10].

Zur besseren Abschatzung der Nierenfunktion (eGFR) basierend auf der Kreatinin-
messung gibt es verschiedene Formeln, die fur Alter, Geschlecht, Rasse oder Ge-
wicht korrigieren eine unterschiedliche Prazision aufweisen.

Cockcroft-Gault:

eGFR = (140 - Alter [Jhr]) x (Kreatserum[mg x dL"1])-tx (KG [kg] x [72]?
Korrektur fir Frauen x 0,85

MDRD (Modification of Diet in Renal Disease)

GFR (ml/min/1,73m2) = 175 x (Serumkreatinin)-1,154 x (Alter)-0,203 x (0,742 wenn
weiblich) x (1,212 wenn afrikanischer Herkunft)

Tabelle 11: GFR-Berechnung (adaptiert an Ubersicht aus (Chronic Kidney Disease

Epidemiology Collaboration) [8]

Ethnizitat |Geschlecht] Alter | Serumkreatinin
pmol/l (mg/dl)

Frauen <62 (0,7) GFR = 144 x (Scr/0,7) 0,329 x (0,993)

kaukasisch > 62 (>0,7) GFR =144 x (Scr/0,7) 1,209 x (0,993)
undandere . <80 (0,9) GFR = 141 x (Scr/0,9) 0,411 x (0,993)
> 80 (>0,9) GFR = 141 x (Scr/0,9) 1,209 x (0,993)

- Frauen <62 (0,7) GFR =166 x (Scr/0,7) 0,329 x (0,993)
afrikanische > 62 (>0,7) GFR = 166 x (Scr/0,7) 1,209 x (0,993)
Herkunft Manner < 80 (<0,9) GFR = 163 x (5cr/0,9) 0,411 x (0,993)
> 80 (>0,9) GFR =163 x (Scr/0,9) 1,209 x (0,993)

In der Praxis wird die eGFR vom Labor meist bei Kreatininbestimmung mitberichtet.
Die Cockcroft-Gault Formel wird wegen im Vergleich zu MDRD und CKD-EPI gerin-
gerer Préazision und der Notwendigkeit, das Gewicht zu berucksichtigen, kaum noch
verwendet. Die CKD-EPI Formeln haben sich inzwischen durchgesetzt und scheinen
auch etwas genauer zu sein, die Unterschiede zur MDRD- Formel werden aber von
der DGfN (Deutschen Gesellschaft fir Nephrologie) als gering eingestuft [5, 8, 12,
13]. Die CKD-EPI-Formel schneidet bei hdheren GFR-Werten (> 60 ml/min x1,73
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m2) besser ab, die MDRD-Formel bei niedrigeren GFR Werten [5, 14]. Insgesamt
ergibt die CKD-EPI-Formel Gber einen weiten Bereich von GFR-Werten hinweg et-
was niedrigere GFR-Werte als die MDRD-Formel [9].

Cystatin C

Cystatin C (auch: CysC) ist ein kérpereigenes niedermolekulares Protein, das in
der Nierendiagnostik zur Bestimmung der glomeruldren Filtrationsrate (GFR) ver-
wendet wird. Die Serum-Normalwerte beim Menschen liegen fir beide Geschlechter
zwischen 0,53 und 0,95 mg/l. Cystatin C steigt im Gegensatz zu Kreatinin bereits
bei einer leichten Einschrankung der GFR an und wird daher als besserer Marker
zur Schatzung der GFR angesehen. Mittels Cystatin C lasst sich eine Abnahme der
GFR bei noch normaler Nierenfunktion besser erkennen als mittels Serumkreatinin
oder GFR-Formeln [15]. Cystatin C wird bei GFR unter 88 ml/min/1,73m2 bereits
auffallig, wéahrend Kreatinin i. S. erst bei GFR unter 75 ml/min/1,73m?2 ansteigt.

Cystatin C ist ein kleines Protein und Mitglied der Cystatin-Familie der Cysteinpro-
teasen-Inhibitoren. Cystatin C wird von nahezu allen kernhaltigen Zellen in relativ
konstanter Rate produziert; die Produktion scheint unabhangig von entzindlichen
Prozessen (z. B. Akute-Phase-Reaktion), Lebererkrankungen, Muskelmasse, Ernéah-
rungsgewohnheiten, GroRe, Gewicht, Geschlecht und Alter zu sein. Der Cystatin C-
Wert wird nur durch wenige extrarenale Faktoren beeinflusst: So findet man bei
hoch dosierter Glukokortikoidgabe sowie bei manifester Hyperthyreose erhdhte
Cystatin C-Werte. Bei unbehandelter hypothyreoter Stoffwechsellage kann hingegen
Cystatin C erniedrigt sein.

Cystatin C korreliert mit dem Ausmafl einer Albuminurie bei Diabetes mellitus. Mit
Cystatin C kann bei Kindern bereits ab dem 1. Lebensjahr die GFR abgeschatzt
werden.

Cystatin C ist ein positiv geladenes Molekul, das so frei Uber die negativ geladene
glomerulare Basalmembran filtriert werden kann. Es wird in der Niere komplett glo-
meruléar filtriert, wahrscheinlich auch tubuldr sezerniert, zu 99 % im proximalen Tu-
bulus reabsorbiert bzw. rickresorbiert und dann in der Niere katabolisiert. Nur ge-
ringste Mengen nicht verstoffwechselten Cystatin C werden im Urin ausgeschieden
[16].

Da die Konzentration von Cystatin C im Blut im Prinzip nur von der Filterfunktion
der Niere abhangt, eignet sich der Wert gut zur Berechnung der glomerularen Filt-
rationsrate (GFR).

Cystatin C hat Vorteile:

< in der Fruherkennung/Erstdiagnostik einer gestérten/reduzierten Nierenfunk-
tion

< bei Diabetes mellitus
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2 bei Alteren und Kindern

2 bei Unter- und Ubergewicht

< zur Dosisberechnung toxischer Medikamente

< zum Monitoring der Nierenfunktion in der Posttransplantationsphase
>

bei V.a. Stérung der Kreatininmessung

1.3 Nierenfunktion in der Schwangerschaft

Die Niere passt sich an die veranderten Umstdnde einer Schwangerschaft an.
Durch vermehrte Vaskularisation der Plazenta nimmt der insgesamt zu versorgende
GefalRquerschnitt zu, was zu einer Abnahme des Blutdrucks fihrt. Da die Mutter
sowohl sich als auch den Fetus mit Blut versorgen muss, nehmen kompensatorisch
das Blutvolumen, die mutterliche Herzfrequenz und somit auch das Herzminutenvo-
lumen zu. Damit einhergehend steigen der renale Plasmafluss (RPF) um 60-80%
sowie die glomerulare Filtrationsrate (GFR) um etwa 50% bei gleichbleibendem in-
traglomerularem Druck [4, 17-20]. Insgesamt kdnnen wé&hrend einer Schwanger-
schaft bis zu 6-8 | Flussigkeit retiniert werden [21].

Als Folge davon nimmt die Konzentration der tGber die Niere eliminierten Metabolite
im mutterlichen Serum ab; dazu geh6ren auch die Retentionsparameter Kreatinin,
Harnsaure und Harnstoff [22]. Normalbefunde der Serumkreatininwerte auf3erhalb
der Schwangerschaft gelten in der Schwangerschaft damit schon als erhdht und
kénnen Hinweis auf eine Nierenschadigung geben [21, 23]. Zwar wird die tubuléare
Ruckresorption gesteigert, dennoch kommt es teilweise zum Verlust von Substan-
zen Uber die Niere, was zum Auftreten dieser im mutterlichen Urin fuhrt [19].

Physiologische Veranderungen [21]:
< Kreatinin sinkt auf 0,4 bis 0,5 mg/dl (36-45 umol/I]
< Harnstoff sinkt auf ca. 18 mg/dl (3,0 mmol/l)

< Harnsaure sinkt auf 3,2-4,3 mg/dl (190-256 pmol/l)

Zusatzlich dazu verandert sich die Durchlassigkeit des glomerularen Filters: eine
Proteinurie bis zu maximal 300 mg pro Tag (im 24-Stunden-Sammelurin) wird daher
in der Schwangerschaft als physiologisch betrachtet [24, 25].

AuBBerdem werden vermehrt Glukose, Aminosauren sowie Bicarbonat ausgeschie-
den, verursacht durch eine Reduktion der tubularen Reabsorption. Durch die damit
im Urin erh6hte Konzentration werden wahrend der Schwangerschaft Harnwegsin-
fekte beginstigt [19, 26].

Trotz des oben beschriebenen gesteigerten intravaskuldaren Volumens sinkt der
mutterliche Blutdruck systolisch um etwa 10 mmHg und diastolisch um circa 20
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mmHg ab [Gerth et al. 2009], v.a. im ersten Trimenon [21]. Der durch vasoaktive
Substanzen verursachte verminderte GefaBwiderstand wiederum fihrt zur Aktivie-
rung des Renin-Angiotensin-Aldosteron-Systems (RAAS). Die Niere gewinnt an Vo-
lumen und Lange (1-2 cm), was bei bis zu 80% der Schwangerschaften zu einer
physiologischen Hydronephrose fuhrt [18]. Die dadurch bedingte Dilatation des Nie-
renbeckens und des Harntraktes (bzw. der Ureteren) kénnen einen Harnstau vor-
tduschen und haben ein h&dufigeres Auftreten von vesikoureteralem Reflux, eine
Stase in den Ureteren durch Kompression des Blasenostiums und eine damit ein-
hergehende Begiinstigung fir Bakteriurien und aufsteigender Harnwegsinfektionen
bis hin zur Pyelonephritis zur Folge. Bei 80% aller Schwangeren wird im dritten
Trimenon das Bild einer Hydronephrose, meist rechts, beobachtet [19, 21].

Im Tubulussystem wird weiterhin durch den veranderten Hormonhaushalt und die
damit verbundene Hochregulation des RAAS das Plasmavolumen durch vermehrte
Natriumretention erhdht. Der ADH (Antidiuretisches Hormon)-Spiegel ist ebenfalls
erhoht, was zu einer veranderten Osmoregulation fihrt und so eine erniedrigte
Plasmaosmolalitdt zur Folge hat [27].

Weitere schwangerschaftsassoziierte Veranderungen der Nierenfunktion sind eine
Calciurie und Zunahme der Sekretion von Erythropoetin [28].

1.4 Epidemiologie

Genaue Angaben zur Inzidenz einer chronischen Nierenkrankheit (CKD, chronic
kidney disease) bei schwangeren Frauen lassen sich aus der verfugbaren Literatur
nicht sicher entnehmen [29-31]. Insgesamt ist eine chronische Nierenkrankheit bei
Schwangeren selten. In der Studie von Fink et al. [32] litten im Jahr 1998 0,03%
der Frauen an einer chronischen Nierenkrankheit vor Eintritt der Schwangerschaft.
Fisher et al. [33] fanden in Colorado in der Zeit von 1989 bis 2001 bei insgesamt
747 368 Geburten 911 Geburten von Frauen mit der Diagnose chronische Nieren-
krankheit, was einer Rate von 0,12% (12 pro 10.000) entspricht. Unterteilt man die
einzelnen CKD-Stadien, lassen sich die Zahlen etwas préazisieren [23]:

Stadium 1-23% der Frauen im gebarfahigen Alter (20-39 Jahre)

Stadium 3-51 von 150 Frauen im gebarfahigen Alter (20-39 Jahre) bzw. 1 von 750
Schwangerschaften - wegen verminderter Fertilitdt und der hohen Rate von Frih-
aborten ist eine Schwangerschaft bei diesen Frauen selten.

In weiteren Studien wurden folgende Pravalenzen gesehen [34, 35]:
Stadium1 2,4%
Stadium 2 0,8 %
Stadium 3 0,1 %

Zusammenfassend wird in Abhé&ngigkeit vom betrachteten Kollektiv die Inzidenz
einer chronischen Nierenkrankheit bei schwangeren Frauen zwischen 0,002% und
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0,01% angegeben [36], die globale Préavalenz einer CKD fir Frauen im gebarfahi-
gen Alter liegt bei 0,1 bis 4%, in hochentwickelten Landern bei ca. 3,3% [20, 21,
34, 37]. In Australien zeigten in einer Erhebung von 2014 iUber 5% der Frauen im
gebéarfahigen Alter eine Albuminurie oder verminderte eGFR, d. h. chronische Nie-
renkrankheit [38, 39].

Generell kann man Schwangerschaften bei chronischer Nierenkrankheit in drei Ri-
sikokonstellationen unterscheiden [40]:

2 Patientinnen mit noch normaler oder nur leicht eingeschrankter Nierenfunkti-
on (Serumkreatinin < 1,5 mg/dl oder GFR >70 ml/min),

2 Patientinnen mit einer mittelgradigen Nierenfuntionseinschrankung (in den
meisten Studien Serumkreatinin von 1,5-3,0 mg/dl)

2 Patientinnen mit einer héhergradigen Nierenfunktionseinschrankung (Serum-
kreatinin > 3,0 mg/dl)

Bei mittel- und hohergradiger Nierenfunktionseinschrankung kann aufgrund der ho-
hen Komplikationsrate eine Schwangerschaft nicht generell empfohlen werden. Es
sollte bei Kinderwunsch eine Beratung unter Abwagung der individuellen Gesund-
heits- und Lebenssituation erfolgen.

Tabelle 12: Einfluss der chronischen Nierenkrankheit auf das Risiko der Schwan-
gerschaft [40-43]

Serumkreatinin (mg/dl) <15 1,5-3 > 3,0

Schwangerschaftskompl. 25% 50% 90%

Erfolgr. Geburtsrate 95% 90% 50%

Doch auch Schwangere mit Nierenerkrankungen, die (noch) nicht mit einer Redukti-
on der Nierenfunktion einhergehen haben ein signifikant hdéheres Risiko fur ein
schlechtes Outcome der Schwangerschaft [37, 44].
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Prdakonzeptionelle Beratung

2.1 Schwangerschaftskomplikationen bei chronischer
Nierenkrankheit

Konsensbasierte Empfehlung 2.E1
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Sichere und effektive Verhitungsmethoden sollen folgenden Frauen empfohlen
werden: Frauen, die derzeit teratogene Medikamente nehmen, mit einer aktiven
Glomerulonephritis, innerhalb eines Jahres nach Nierentransplantation bzw. nach
einer TransplantatabstoBung. Bei der Wahl des Kontrazeptivums sollte die Grun-
derkrankung bericksichtigt werden.

2 Prakonzeptionelle Beratung

Konsensbasierte Empfehlung 2.E2

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit chronischer Nierenkrankheit sollen Uber das erhdhte Risiko von
Schwangerschaftskomplikationen, wie Aborte, Frihgeburtlichkeit, Préaeklampsie,
fetale Wachstumsrestriktion, vorzeitige Plazentaldsung oder intrauterinem Frucht-
tod sowie eine Verschlechterung der Nierenfunktion aufgekléart werden.

Frauen mit chronischer Nierenkrankheit haben ein erhdhtes Risiko Schwanger-
schaftskomplikationen zu entwickeln. Das Risiko steigt mit dem Schweregrad der
chronischen Nierenkrankheit, mit einem Typ 1 Diabetes, dem gleichzeitigen Vor-
handensein eines arteriellen Hypertonus (> 160/110 mmHg) sowie einer Proteinurie
(> 3,5g/d) und bei zugrundeliegender Autoimmunerkrankung. [40, 44, 45]

Schwangere Frauen mit RR-Werten > 160/110 mm Hg haben ein erhdhtes Risiko flr
eine Praeklampsie mit akutem Nierenversagen, Schlaganfall und Frihgeburt.

Die Haufigkeit sowie der Zeitpunkt des Auftretens von Schwangerschaftskomplikati-
onen ist sowohl abhangig vom Grad der chronischen Nierenkrankheit als auch von
der zugrundeliegenden Erkrankung und deren Behandlung. Uber 70% der Schwan-
geren mit einem Serum Kreatinin > 2,5 mg/dl entwickelten eine Frihgeburt und
mehr als 40% entwickeln eine Praeklampsie. Eine Verschlechterung der Nierenfunk-
tion in der Schwangerschaft ist zu erwarten, wenn vor der Schwangerschaft die
eGFR < 40 ml/min und/oder eine Proteinurie > 1g/d vorlag. Die miutterlichen Kom-
plikationen (schwangerschaftsassoziierter Hochdruck, Praeklampsie, Eklampsie,
Mortalitat) sind in diesem Fall um das 2-fache erhdht. Die kindlichen Komplikatio-
nen zeigen sich in einer um das 2-fache erhdhten Frihgeburtsrate, einer 5-fach
erhdhten neonatalen Mortalitat, einem um das 5-fache erhdhten Risiko fir eine in-
trauterine Wachstumsretardierung und in einem niedrigeren Geburtsgewicht [46,
47].
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Dennoch zeigten die Ergebnisse eines systematischen Reviews keine Konsistenz in
den einzelnen Studien [44].

Bei vorbestehender Proteinurie > 1g/d wurde eine Tendenz zur Nierenfunktionsver-
schlechterung in der Schwangerschaft beschrieben, ebenso in bis zu 50% der Félle
Frihgeburten und in bis zu 25% kindliche Wachstumsstérungen [48].

Eine vorbestehende (oder im 1. Trimenon auftretende) Proteinurie > 3g/d war mit
h&aufigeren Spontanaborten sowie Wachstumsrestriktion assoziiert [49].

Es existiert keine Grenze fir Nierenwerte, bei denen von einer Schwangerschaft
abgeraten wird. Die Entscheidung fir oder gegen eine Schwangerschaft ist indivi-
duell und gemeinsam mit der Patientin unter Berlcksichtigung individueller Risiko-
faktoren zu treffen. Sowohl bei Dialysepatientinnen als auch bei Nierentransplan-
tierten wurden erfolgreiche Schwangerschaften berichtet.

Niere und Diabetes

Konsensbasierte Empfehlung 2.E3
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine prakonzeptionelle Stoffwechselkontrolle mit einem HbAlc unter 7,0% sollte
angestrebt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E4
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Préakonzeptionell sollte eine Optimierung der Blutdruckeinstellung erfolgen.

Diabetes ist haufigster Grund fur CKD bei Frauen im gebéarfahigen Alter. Bei Diabe-
tikerinnen bestehen haufig zuséatzlich Hypertonie, Proteinurie sowie ein erhdhtes
Praeklampsierisiko.

2.2 Medikation in der Schwangerschaft

Konsensbasierte Empfehlung 2.E5

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit chronischer Nierenkrankheit G3-5 (EGFR < 60 ml/min) oder A3 (Albu-
minausscheidung > 300 mg/g) sollten eine Thromboseprophylaxe mit niedermole-
kularem Heparin wahrend der Schwangerschaft und im Wochenbett (6-8 Wochen
postpartal) erhalten.
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Niedermolekulares ist unfraktioniertem Heparin aufgrund einer héheren Bioverflg-
barkeit, langerer Halbwertszeit und einem besseren prognostizierbaren therapeuti-
schen Ansprechen vorzuziehen.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E6
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine bereits begonnene Substitution von Vitamin D bei Frauen mit chronischer
Nierenkrankheit soll wahrend der Schwangerschaft fortgefihrt werden bzw. bei
neu diagnostiziertem Mangel begonnen werden.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E7
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit chronischer Nierenkrankheit sollten keine Calcimimetika und keine
nicht-calciumhaltigen Phosphat-Binder wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit

erhalten.

Ein niedriger Vitamin D-Spiegel ist mit einem erhdhten Risiko einer Praeklampsie,
einem niedrigem Geburtsgewicht sowie einer erhdhten Friuhgeburtlichkeitsrate as-
soziiert [50].

Es gibt nur unzureichende Daten lber die Gabe von Calcimimetika und Phosphat-
bindern in der Schwangerschaft.

Antihypertensiva

Konsensbasierte Empfehlung 2.E8

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei vorbestehendem Bluthochdruck nierenerkrankter schwangerer Patientinnen
sollen Calcium-Antagonisten wie Nifedipin oder Amlodipin als Mittel der 1. Wahl
eingesetzt werden. Alternativ oder additiv kdnnen Alpha-Methyldopa, Urapidil,
R1-selektive Betablocker oder Labetalol (A/CH) verwendet werden.

Konsensbasierte Empfehlung 2.E9

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine Therapie in der Schwangerschaft mit einem ACE-Hemmer, AT1-Antagonisten
sowie Renin-Inhibitoren (RAS-Blockade) ist kontraindiziert, Diuretika sollten nur
unter strenger Indikationsstellung eingesetzt werden.
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Konsensbasierte Empfehlung 2.E10

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei einer bestehenden Therapie mit einer RAS-Blockade soll die Patientin dar-
Uber aufgeklart werden, dass diese bei Bekanntwerden einer Schwangerschaft
beendet und auf geeignete Alternativprdparate umgestellt werden soll. Eine The-
rapie mit einer RAS-Blockade stellt jedoch keine medizinische Indikation fiur ei-
nen Schwangerschaftsabbruch dar.

In Tabelle 13 sind sowohl Mittel der 1. und 2. Wahl sowie nicht geeignete Mittel zur
Therapie eines Bluthochdrucks in der Schwangerschaft aufgefuhrt.

Methyldopa gilt als ,Klassiker” in der Schwangerschaft — eine Dosierung bis 4x500
mg/d ist moglich. Bei der Gabe von Betablockern ist eine mogliche fetale Wachs-
tumsretardierung und kindliche AV-Blockierung nach der Geburt zu beachten. Wei-
tere mogliche Antihypertensiva sind Calciumkanalblocker und Hydralazin. Zur Medi-
kation des Hypertonus in der Schwangerschaft wird zudem auf die AWMF-Leitlinie®
Hypertensive Schwangerschaftserkrankungen® der DGGG verwiesen.

Zum Teil kann bzw. muss ein hdoherer RR jedoch nicht héher als 150/90 mmHg in
Ricksprache mit der Gynakologie akzeptiert werden. Bei zu niedrigem Blutdruck
kann die Gefahr der Storung der plazentaren Durchblutung bestehen. [48]

Diuretika sind wegen potentieller Beeintrachtigung der uteroplazentaren Perfusion,
ACE-Hemmer und AT-1 Antagonisten wegen Teratogenitat in der Schwangerschaft
kontraindiziert (siehe Tabelle 13). Bleibt die Menstruation um mehr als 2 Tage aus,
so sollte ein Schwangerschaftstest durchgefiihrt und die Schwangerschaft arztlich
bestatigt werden. Es ist ausreichend, wenn ACE-Hemmer und AT-1 Antagonisten
abgesetzt werden, sobald die Schwangerschaft bestatigt ist.

ACE-Hemmer und AT-1 Antagonisten kdnnen im 1. Trimenon zu Malformationen
(kardiovaskular und zZNS) fuhren, im 2. und 3. Trimenon zu fetaler Hypotension,
einem An/-Oligohydramnion, einer Wachstumsrestriktion, einer pulmonalen Hypop-
lasie, einer renal tubuldren Dysplasie, einem neonatalen Nierenversagen und zu
einer Hyperkalidamie. Die neonatale Mortalitat betragt bis zu 25%, tUberlebende Kin-
der haben ein erhdhtes Risiko fir CKD und Bluthochdruck in der Kindheit. Zu den
Renin-Inhibitoren gibt es wenig Daten in der Schwangerschaft. Aldosteron fuhrt zu
einer Feminisierung im 3. Trimenon. Dennoch: wenn unter Therapie mit ACE-
Hemmer oder AT-1 Antagonisten eine Schwangerschaft eintritt, ist dies kein Grund
fuar eine Unterbrechung der Schwangerschaft. [51, 52].

Tabelle 13: Antihypertensiva in der Schwangerschaft [53]

Medikament perikonzepti- Schwanger- Stillzeit Dosierung Anmerkun-

onell schaft gen
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Medikament

perikonzepti-
onell

geeignete Medikamente

Schwanger-
schaft

Stillzeit

Dosierung

Anmerkun-

Alpha- Sicher Sicher Sicher 200-250 mg |Mittel der

Methyldopa (2-4x/Tag) 1.Wahl

(Aldome- max. 2g/Tag

til/Presinol)

Nifedipin Sicher Sicher Sicher 20-60 mg.

retard (Adalat Max.

ret.) 120mg/Tag

Amlodipin Sicher limitierte limitierte 5 mg. Max.

(Norvasc) Datenlage Datenlage 10 mg/Tag

Urapidil (E- nicht nicht nicht 30-60 mg.

brantil) teratogen, teratogen, teratogen, Max

aber limitierte |aber limitierte |aber 180mg/Tag
Datenlage Datenlage limitierte Da-
tenlage

Labetalol Sicher Sicher sicher 200 mg selten ne-

(Trandate, in (3x/Tag). onatale

Deutschland Max. 1200 Bradykardie

nicht mg/Tag und Hy-

eingesetzt) poglycamie

eingeschrankt geeignet

selektive B1- |nicht nicht sicher 25-100 Cave IUGR!

Blocker (Me- |[teratogen teratogen mg/Tag Selten ne-

toprolol) (2xtgl) onatale Bar-
dykardie und
Hypoglyca-
mie

Dihydralazin nicht nicht keine NW 12.5-25 mg. |Ausgeprégte

(in DGGG — teratogen teratogen beschrieben |[Max materna.le

Leitlinie nicht 100mg/Tag Nebenwir-

empfohlen) kungen (Ce-
phalea, Ta-
chykardie,
Tachyphy-
laxie, selten
Leberversa-
gen
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Medikament

nicht geeignete Medikamente

perikonzepti-

onell

Schwanger-

schaft

Stillzeit

Dosierung

Anmerkun-
gen

Diuretika

nicht
empfohlen

nicht
empfohlen

nicht
empfohlen

potentielle
Beeintrach-
tigung der
uteroplazen-
taren Perfu-
sion

ACE-Hemmer

nicht
empfohlen

nicht
empfohlen

nicht
empfohlen

vor allem im
2. und
3.Trimenon:
ANV, Lun-
genhypopla-
sie, Knochen
und Aorten-
bogenmal-
formationen
bei Neuge-
borenen,
Oligohyd-
ramnion

Angiotensin
AT-1 Antago-

nicht
empfohlen

nicht
empfohlen

nicht
empfohlen

Oligohyd-
ramnion,

nisten Schadelkno-
chenhypop-
lasie, ne-

phrotoxisch

Cyclophophamid

Konsensbasierte Empfehlung 2.E11

Konsensusstarke +++

Expert*innenkonsens

Frauen mit chronischer Nierenkrankheit, die Cyclophosphamid erhalten, sollten
Uber die Mdglichkeiten der Fertilitatsprotektion in spezialisierten Zentren aufge-
klart werden.

Cyclophosphamid verursacht alters- und dosisabhangig Gonadentoxizitat bei Frau-
en mit SLE [54] sowie eine verminderte ovarielle Reserve bei Patientinnen mit GPA
[55].

Mdégliche Methoden der Fertilitatsprotektion sind eine ovarielle Stimulation mit Kry-
okonservierung von Oozyten oder Embryonen, IVF im naturlichen Zyklus sowie die
Kryokonservierung von ovariellem Gewebe mit anschlie@ender Transplantation.

GnRH-Analoga sollten denjenigen Patientinnen gegeben werden, bei denen andere
Mdoglichkeiten der Fertilitdtsprotektion wie Kryokonservierung von Oozyten und
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Embryonen nicht méglich ist. Etwaige Nebenwirkungen einer Therapie mit GnRH-
Analoga wie Hitzewallungen, Scheidentrockenheit und Knochendichteverlust kdn-
nen durch eine ,Add back“ Therapie mit Estrogenen allein, Gestagenen allein oder
eine Kombination aus Gestagenen und Estrogenen vermieden werden.

Die Wahl der Art der Fertilitatsprotektion hangt von der Dringlichkeit der Cyclo-
phosphamidtherapie ab. Kryokonservierung von Oozyten oder Embryonen erfordert
Stimulation und verzdgert die Cyclophosphamidgabe. Die Stimulation mit Estroge-
nen wiederum kann einen Lupusschub auslésen. Es fehlen prospektive Untersu-
chungen, die Datenlage ist unzureichend und nicht eindeutig. Die meisten Daten
stammen von Patientinnen, die aufgrund einer Brustkrebserkrankung Cyclophos-
phamid erhielten. Eine grolle Meta-Analyse an Uber 1.200 Brustkrebspatientinnen
zeigte, dass LHRH-Analoga sicher und effektiv angewendet werden kédnnen [56].

Immunsuppressiva

Immunsuppressiva, die in der Schwangerschaft angewendet werden kdnnen, sind in
Tabelle 14 gezeigt. Geeignete immunsuppressive Medikamente in der Schwanger-
schaft mit guter Datenlage sind Azathioprin, die Calcineurinhibitoren Cyclosporin A
und Tacrolimus, Steroide und Hydroxychloroquin (HCQ). HCQ soll bei Frauen mit
SLE wéhrend der Schwangerschaft fortgefuhrt werden [57].

Eingeschrankt geeignet sind Rituximab und Eculizumab. Kontraindiziert sind Myco-
phenolat Mofetil bzw. auch Mycophenolsdure-Natrium, mTOR-Inhibitoren Sirolimus
und Everolimus (in Tierstudien teratogen), Leflunomid (ein aktiver Metabolit
A771726 ist teratogen) sowie Cyclophosphamid. Mycophenolat ist haufiger Be-
standteil der immunsuppressiven Therapie bei Nierentransplantierten sowie bei
SLE. Es ist in Tierstudien teratogen (Malformationen — Entwicklungsverzégerung)

und sollte mindestens 6 Wochen vor geplanter Schwangerschaft abgesetzt werden.
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Tabelle 14:

Immunsuppressiva in der Schwangerschaft [57-59]

Medikament

Perikon-

zeptionell

geeignete Medikamente

Schwan-
gerschaft

Stillzeit

Azathioprin

Sicher

Sicher

Sicher

Max.Tages-
dosis
2mg/kg KG

Cyclosporin A

Sicher

Sicher

Sicher

Zielspiegel
(Erhaltung)
80-100
ng/ml

Cave bei Medikamen-
ten mit Calcineurin
Inhibitor Metabolis-
mus (z. B. Erythro-
mycin, Clarithromy-
cin). Fraglich erhéh-
tes Risiko eines Ge-
stationsdiabetes

(Hydroxy)-
Chloroquin

Sicher

Sicher

Sicher

200-400
mg/d

Tacrolimus

Sicher

Sicher

Sicher

Zielspiegel
(Erhaltung)
5-8 ng/ml

Cave bei Medikamen-
ten mit Calcineurin
Inhibitor Metabolis-
mus (z. B. Erythro-
mycin, Clarithromy-
cin). Fraglich erhéh-
tes Risiko einer
Friuhgeburtlichkeit,
eines Gestationsdia-
betes und neonatalen
Hypokaliamie

eingeschrankt geeignet

Eculizumab

nicht
teratogen

nicht
teratogen

Moglich

Kaum Datenlage, da
fast nur case reports

Rituximab

nicht
teratogen

nicht
teratogen

nicht
empfohlen

Cave im 2. und
3.Trimenon aufgrund
einer (passageren)
Immunsuppression
bzw. B-Zelldepletion
des Neugeborenen

nicht geeignete

Medikamente

Mycophenolat-

Mofetil

Teratogen

Teratogen

kaum
Daten,
eher nein

erhdhtes Abortrisiko,
Kontrazeption wah-
rend und 6 Monate
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Medikament Perikon- Schwan- Stillzeit Dosierung Anmerkungen
zeptionell gerschaft

nach der Behandlung

Cyclo- Teratogen |Teratogen Nicht erhdhtes Abortrisiko,
phosphamid empfohlen erhéhtes Risiko einer
IUGR und Panzyto-
penie im 2. und
3.Trimenon. Kontra-
zeption wéhrend und
mind. 3 Monate nach
der Behandlung

Leflunimid Teratogen |Teratogen Nicht Erhéhte Rate an Mal-
empfohlen formationen; Auswa-
schen des Leflunomid
mittels Cholestyramin
6 Monate vor geplan-
ter Konzeption

2.3 Genetik

Konsensbasierte Empfehlung 2.E12
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen, die eine bekannte oder vermutete vererbbare Nierenerkrankung haben,
soll eine humangenetische Beratung bzgl. Vererbungsrisiken, Geno-/Phéanotyp-
Variabilitat, Prognose und Optionen (Praimplantationsdiagnostik, Pranataldiag-
nostik, Optionen im Schwangerschaftsverlauf und postpartal) bereits vor Planung
einer Schwangerschaft/bei Kinderwunsch angeboten werden.

Bei Familien mit bekannter oder vermuteter vererbbarer Nierenerkrankung ist eine
genetische Beratung indiziert. Dies insbesondere im Hinblick auf Planung und Fort-
setzung einer Schwangerschaft sowie Friherkennung und frihzeitige Therapie be-
troffener Kinder [60]. Genetische Diagnostik, ggf. auch die Mdglichkeit einer geziel-
ten Praimplantationsdiagnostik sollte in Betracht gezogen werden, wenn ein hohes
Risiko fir eine schwerwiegende Erbkrankheit besteht oder eine kindliche Schadi-
gung zu erwarten ist, die mit hoher Wahrscheinlichkeit zu einer Tot- oder Fehlge-
burt fihren wirde. Welche Erbkrankheiten als schwerwiegend eingeschéatzt werden
ist Aufgabe von Ethikkommissionen, die die besonderen Umstande des jeweiligen
Einzelfalls berlcksichtigen und Uber die Durchfihrung einer Praimplantationsdiag-
nostik (PID) entscheiden (Bundeszentrale fur gesundheitliche Aufklarung, abgeru-
fen 18.02.20). Die genetische Beratung hat vor und nach einer molekulargeneti-
schen Diagnostik nach GenDG zu erfolgen - durch einen Arzt*eine Arztin, der*die
die Voraussetzungen nach GenDG 87 Abs. 1 und 3 erfillt.
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Konsensbasierte Empfehlung 2.E13

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Wenn beim Feten eine oder mehrere unilaterale oder bilaterale Nierenzysten
und/oder eine Hyperechogenitat der Niere(n) mit/ohne Oligohydramnion diagnos-
tiziert werden, so soll eine erweiterte, qualifizierte Fehlbildungsdiagnostik(Degum
2) angeboten werden.

Monogenetische Erkrankungen kdénnen bei 50-70% bei Kindern mit zwei oder mehr
renalen Zysten und/oder einer Hyperechogenitadt des Nierenparenchyms identifiziert
werden [61]. Feten mit weiteren extrarenalen Anomalien zeigen haufig chromoso-
male Auffalligkeiten [62]. Bei solitdren Zysten mit normalem Nierenparenchym, uni-
lateralen multizystischen Nieren oder zystischer Dysplasie sind genetische Patho-
logien selten, insbesondere, wenn es keine weiteren Malformationen gibt [63].

Konsensbasierte Empfehlung 2.E14

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Wenn beim Feten eine, mehrere unilaterale oder bilaterale Nierenzysten und/oder
eine Hyperechogenitat der Niere(n) mit/ohne Oligohydramnion diagnostiziert wer-
den, so soll eine humangenetische Beratung und Evaluation beziglich vererbba-
rer Nierenerkrankungen/Verwandtenehe erhoben werden.

Zystische Nephropathien und Dysplasien zeigen ein sehr breites Phanotypspektrum
mit groRer genetischer Heterogenitat [64].

Konsensbasierte Empfehlung 2.E15

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei ausgepréagten, prénatal sichtbaren Befunden (insbesondere mit Hinweisen auf
eine Nierenfunktionsstorung/Oligohydramnion) soll eine interdisziplindre Beratung
unter Beteiligung prénatalmedizinischer, kindernephrologischer, neonatologischer
und ggf. humangenetischer Expertise angeboten werden.

An dieser Stelle wird auf die AWMF-S2k-Leitlinie Nierenzysten und zystische Nie-
renerkrankungen bei Kindern (2020) verwiesen [65].
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3 Schwangerschaft

3.1 Kontrolle der Nierenfunktion

Exkretorische Nierenfunktion:

Da die Nierenfunktion der Schwangeren in der Gesamtbetrachtung stark von der
einer gesunden nicht-schwangeren Frau abweicht, ist es schwierig, die GFR in der
Schwangerschaft durch normalerweise uUbliche Formeln und Verfahren (Cockroft—
Gault, MDRD, CKD-EPI) abzuschatzen. Alle Formeln wurden entwickelt durch Stu-
dien an gesunden, nicht schwangeren Probandinnen und sind fir die Schwanger-
schaft nicht validiert [21, 66].

Die MDRD-Formel (Modification of Diet in Renal Disease) bzw. andere Formeln, mit
denen die GFR abgeschatzt werden kann, sind in der Schwangerschaft nicht an-
wendbar. Die MDRD-Formel gibt die GFR bei Schwangeren nur ungenau wieder und
unterschatzt die GFR zum Teil um = 40 ml/min bzw. bis zu 20% [18, 19, 24, 67-69].
Larsson et al. erstellte Referenzkurven in der Schwangerschaft [70], aber in einer
Studie bei praeklamptischen Schwangerschaften zeigte sich, dass in dieser Risiko-
situation die eGFR keine verlassliche Schatzung der Nierenfunktion ergibt [71]. Die
Cockroft-Gault-Formel Uberschéatzt die GFR wéhrend die MDRD-Formel in der Prae-
klampsie die GFR unterschéatzt verglichen mit der 24-Stunden Kreatinin-Clearance
im Sammelurin [19, 20, 72].

Am genauesten ist die Inulin-Clearance, die jedoch zeitaufwandig, teuer, invasiv
und damit fur den klinischen Alltag nicht durchflihrbar ist. Trotz ihrer bekannten
Limitierungen (zeitaufwendig und fehleranfallig durch die Urinsammlung) [69] gilt
zur Zeit die Kreatinin-Clearance lUber 24 Stunden-Sammelurin als Goldstandard zur
Bestimmung der GFR in der Schwangerschaft [19, 24, 67] und sollte deshalb bei
speziellen Fragestellungen durchgefihrt werden.

Nach anfanglichen positiven Ergebnissen, so dass Cystatin C passager als Routi-
nemarker fir die Nierenfunktion schwangerer Frauen in Betracht gezogen wurde
[73], haben dies Folgeuntersuchungen nicht bestatigt. Es besteht eine eher
schlechte Korrelation der Cystatin C-basierten eGFR-Abschatzung zur Inulin-
Clearance [74-76]. Somit bleibt die Kreatinin-Clearance Uuber 24 Stunden-
Sammelurin der Goldstandard zur Abschatzung der der GFR in der Schwanger-
schaft [18].

Die glomerulare Diffusionsbarriere verschiebt sich wahrend der Graviditat vermehrt
Richtung positiv. Es wird insgesamt weniger Cystatin C ausgeschieden. Die Serum-
level sind damit ab dem dritten Trimenon erhdht [73]. Als mdgliche weitere Grinde
fur die Erhdhung der Serum-Cystatin-C-Konzentration in der Schwangerschaft
kommen eine Endothelzellproliferation in den Glomeruli, eine erhéhte Produktion an
Cystatin C sowie hormonelle Veranderungen zum Ende der Schwangerschaft in
Frage; besonders der Ostrogenspiegel scheint Einfluss auf den Serumwert des
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Cystatin C Einfluss zu haben [77]. Auch belegten Studien einen Zusammenhang
zwischen einem erhdhten Cystatin C-Spiegel und Hyperthyreoidismus sowie erhdh-
ten Steroidwerten im Blut [78, 79].

Fur Cystatin C gab es bisher keine Hinweise, dass die Plazentaschranke passiert
werden kann. Das Protein kann also nicht von der mutterlichen in die kindliche Zir-
kulation gelangen, sondern spiegelt die aktuellen Konzentrationen des einzelnen
Organismus wider [77]. Die Cystatin C-Werte kdnnen deshalb zur Bestimmung der
eGFR beim Neugeborenen herangezogen werden [80].

Konsensbasierte Empfehlung 3.E16

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren sollte ein Serum-Kreatinin = 0,87 mg/dl (77 umol/l) nephrolo-
gisch abgeklart werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E17

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

In der Schwangerschaft sollte das Serum-Kreatinin zur Abschatzung der Nieren-
funktion herangezogen werden. Bei speziellen Fragestellungen sollte die Krea-
tinin-Clearance Uber den 24 Stunden-Sammelurin zur Bestimmung der GFR her-
angezogen werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E18

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Alle Formeln zur eGFR-Bestimmung wurden durch Studien an gesunden, nicht
schwangeren Probanden entwickelt, sind fur die Schwangerschaft nicht validiert
und sollten daher nicht angewandt werden.

Bis zum Ende des ersten Trimesters steigt die glomerulare Filtrationsrate (GFR)
wahrend einer normal verlaufenden Schwangerschaft in der Regel um 50% an [22,
81-83]. Fur Frauen im reproduktionsfahigen Alter wird ein Serum-Kreatinin von
0,51 bis 1,02 mg/dl als ,normal“ bzw. unauffallig betrachtet. In den einzelnen Tri-
mestern einer Schwangerschaft sollte das mittlere Serum-Kreatinin folgende Werten
zeigen [83]:

1. Trimester 0,63 mg/dl (56 pmol/l)
2. Trimester 0,59 mg/dl (52 pumol/l)

3. Trimester 0,61 mg/dl (52 umol/l)

gynécologie OEGGG 0

© Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Schwangerschaft
@ I

AuBerhalb der Spanne einer normalen Schwangerschaft liegen folgende Serum-
Kreatininwerte [83]:

1. Trimester > 0,86 mg/dl (> 76 umol/l)
2. Trimester > 0,81 mg/dl (> 72 pmol/l)
3. Trimester > 0,87 mg/dl (> 77 umol/l)

Ein Serum-Kreatinin > 0,87 mg/dl (> 77 umol/l) ist bei schwangeren Frauen also
pathologisch, steht fir eine verminderte GFR und sollte weiter abgeklart werden
(DD akutes Nierenversagen DD bisher unbekannte vorbestehende chronische Nie-

renkrankheit).

Konsensbasiertes Statement 3.E19
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren mit einer chronischen Nierenkrankheit sollte die Proteinurie

guantifiziert werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E20

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Schwangere mit einem Proteinnachweis im Stix von =2 1+ (0,3 g/lI) oder mehr soll-
ten eine Quantifizierung der Proteinurie erhalten (mittels Spot-Urin und Pro-
tein/Kreatinin-Quotient oder 24 Stunden-Sammelurin).

Konsensbasierte Empfehlung 3.E21

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren ist eine Proteinurie > 300 mg/24 Stunden bzw. ein Pro-
tein/Kreatinin-Quotient >30 mg/mmol (> 0,3 mg/mg) pathologisch und sollte bei
chronischer Nierenerkrankung weiter abgeklart werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E22

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

In der Schwangerschaft sollte die Proteinurie Gber den 24-Stunden-Sammelurin
quantifiziert werden oder aus dem Spot-Urin Uber den Protein/Kreatinin-
Quotienten erfolgen.
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Durch eine Urin-Teststreifenuntersuchung kann in den meisten (aber nicht allen)
Fallen eine signifikante Proteinurie ausgeschlossen werden. Bei Frauen mit einem
Proteinnachweis im Stix von 1+ (0,3 g/l) oder mehr sollte eine Quantifizierung der

Proteinurie erfolgen (mittels Spot-Urin und Protein/Kreatinin-Quotient oder

Stunden-Sammelurin). Die Protein/Kreatinin-Ratio im Spontanurin ist bei Nicht-
Schwangeren und bei Evaluierung einer vorbestehenden chronischen Niereninsuffi-
zienz in der Schwangerschaft gerechtfertigt. Zur Diagnose einer Pradeklampsie ist
die Protein/Kreatinin-Ratio im Spontanurin nur als Screeningmethode zu verwen-
den, weil es insbesondere in dem Bereich von zwischen 0.25 und 0.4 g Proteinu-
rie/d zu haufigen falsch positiven und falsch negativen Ergebnissen kommt. Zur
Diagnosesicherung sollte daher aufgrund der Bedeutsamkeit des Ergebnisses und
trotz der Fehlerméglichkeiten beim Sammeln ein 24-h-Sammelurin verwendet wer-
den und den Patientinnen die Wichtigkeit der genauen Urinsammlung erlautert wer-

den [24].

Visuelle Urinteststreifen zeigen eine Sensitivitat von 47-86% und eine Spezifitat
von 39-95% in der Detektion einer signifikanten Proteinurie (> 300 mg/24 Std.) bei
Schwangeren, so dass ihr pradiktiver Wert eher gering ist [84, 85], eine automati-
sierte Auswertung der Urinteststreifen eignet sich zum Screening besser [86].
Falsch positive Befunde erhélt man v.a. bei Dehydratation, nach kérperlicher Belas-

tung, bei Infektionen und bei alkalischem Urin.

Die tagliche Proteinausscheidung betragt bei nicht schwangeren Frauen in der Re-
gel unter 150 mg/d, welche sich zusammensetzt aus Albumin bis zu 20 mg/d und
anderen Proteinen, die meist tubularen Ursprungs sind [87]. Wahrend einer normal
verlaufenden Schwangerschaft bleibt die Albuminausscheidung unveréndert, die
Proteingesamtausscheidung steigt jedoch an, hauptsachlich bedingt durch eine Zu-
nahme der Durchléassigkeit der glomeruldren Basalmembran durch noch unbekannte
Mechanismen [87, 88]. Die obere Grenze einer normalen Urinausscheidung betréagt
in der Schwangerschaft 300 mg/d [1, 19, 23]. Im Mittelstrahlurin (Spot-Urin) korre-
liert ein Protein/Kreatinin-Quotient > 30 mg/mmol (0,3 mg/mg) mit einer Proteinurie

von > 300 mg/d [89, 90].

Eine Proteinurie vor der 20. SSW gilt als Hinweis auf eine praexistente Nierener-
krankung [91]. Eine Proteinurie in der Frihschwangerschaft von Frauen mit chroni-
scher Nierenkrankheit ist haufig mit einem schlechten maternalen und fetalen Out-

come vergesellschaftet [92, 93].

Goldstandard zur quantitativen Bestimmung der Proteinurie ist die 24-Stunden
Urinkollektion [4, 24, 94], diese wird jedoch beeinflusst durch kérperliche Anstren-
gung, Kalte oder Hitze und muss penibel erfolgen. Leider zeigte eine Studie von
Cote et al. [25, 95], dass die zeitraubende Urinsammlung sehr oft nicht genau er-
folgt und entsprechend dann keine verldssliche Messmethode fir die Proteinurie

oder die Kreatinin-Clearance darstellt [24, 95, 95].

gynécologie OEGGG OG

| © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Schwangerschaft

Bei nicht Schwangeren korreliert die uPCR (urine protein/creatinine ratio, Protein-
Kreatinin-Quotient) und die UuACR (urine albumin/creatinine ratio, Albumin-
Kreatinin-Quotient) sehr gut mit der 24-Stunden Urinkollektion und ist in ihrer
Durchfihrung viel einfacher, da wie bei der Teststreifenuntersuchung nur ein Spot-
Urin benétigt wird [96]. Schwangere zeigen eine ahnliche Korrelation zwischen der
24-Stunden Urinausscheidung und sowohl der Protein-Kreatinin- als auch der Al-
bumin-Kreatinin-Ratio [25, 95, 97-100]. Noch in Diskussion ist derzeit, ob besser
der Protein-Kreatinin-Quotient oder der Albumin-Kreatinin-Quotient zur Quantifizie-
rung der Proteinurie in der Schwangerschaft benutzt werden sollte. AuBBerhalb der
Schwangerschaft ist bei Patientinnen mit chronischer Nierenkrankheit der Albumin-
Kreatinin-Quotient die Messmethode der Wahl, da er eine gréRere Sensitivitat bei
geringer Proteinurie bietet, ab einer uUACR = 70 mg/mmol kann auch die uPCR ge-
nutzt werden [101]. Bei Schwangeren wird derzeit hauptsédchlich der Pro-
tein/Kreatinin-Quotient zur Quantifizierung der Proteinurie eingesetzt [102]. In einer
kleinen Studie konnte bei Schwangeren ohne chronische Nierenkrankheit eine star-
ke Korrelation von uACR und uPCR gezeigt werden bzgl. der Vorhersagekraft eines
schlechten Schwangerschaftsoutcomes [103], zu Schwangeren mit chronischer Nie-
renkrankheit gibt es derzeit noch keine publizierten Daten [1].

3.2 Schwangerschaftsvorsorge bei chronischer Nieren-
krankheit

Konsensbasierte Empfehlung 3.E23

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren mit chronischer Nierenkrankheit sollte eine Gabe von Acetylsa-
licylsdure 150 mg/Tag ab 11+0 SSW bis spéatestens 16 SSW zur Reduktion des
Praeklampsierisikos begonnen und bis zur kompletten 34-36 SSW weitergefluhrt
werden. Bei negativem Praeklampsiescreening kann der Verzicht auf ASS erwo-
gen werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E24

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Ein frihes Organscreening nach Degum II-Kriterien (11+0 bis 13+6 SSW) inklusi-
ve Praeklampsiescreening (MAD, PIGF, Widerstande der Aa. Uterinae) kann an-
geboten werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E25

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren mit chronischer Nierenkrankheit sollte wegen des erhdhten
Fehlbildungsrisikos ein Screening auf fetale Fehlbildungen nach DEGUM Il Krite-
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rien zwischen 20-22 SSW erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E26

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Zur Risikoabschatzung einer Praeklampsie im Sinne der Prédiktion kann die
Dopplersonographie der Aa. uterinae sowie die Bestimmung angiogener Faktoren
im zweiten und dritten Trimenon zum Einsatz kommen.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E27

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren mit chronischer Nierenkrankheit sollte mindestens alle 4 Wo-
chen auf die evtl. Entwicklung einer fetalen Wachstumsrestriktion geachtet wer-
den( Fetale Biometrie, Dopplersonografie, Fruchtwasserbeurteilung)

Konsensbasierte Empfehlung 3.E28

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren mit chronischer Nierenkrankheit sollte alle 4 Wochen ein Blut-
bild und alle 12 Wochen eine Ferritin- und Transferrinsattigungs-Kontrolle vorge-
nommen werden und bei Bedarf eine Eisentherapie begonnen bzw. die Gabe von
Erythropoetin erwogen werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E29
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit chronischer Nierenkrankheit und Eisenmangel sollten eine orale Ei-
sensubstitution unterhalb eines Hb von 10,5 g/dl bzw. eine i.v. Substitution mit
Fe-Ill Derivaten unterhalb von 8,5 g/dl erhalten.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E30

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Gabe von Erythropoese-stimulierenden Agenzien (ESA) sollte bei entspre-
chender Indikation empfohlen werden.

Frauen mit Nierenerkrankungen haben ein erhdhtes Risiko von Schwangerschafts-
komplikationen wie Aborte, Praeklampsie, Friuhgeburtlichkeit sowie fetale Wachs-
tumsretardierung [44, 92, 93, 104, 105] trotzdem ist es fur die meisten Frauen mit
entsprechend engmaschiger und spezialisierter, interdisziplinarer Betreuung mog-
lich, ein gesundes Kind zu bekommen.

Eine Meta-Analyse mit 2.682 Schwangeren mit CKD zeigte in 11,5% schwere ma-
ternale Komplikationen und ein 2-fach erhdhtes Risiko fir ein unginstiges feta-
les/neonatales Outcome, was primar abhéangig ist von der maternalen Nierenfunkti-
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on vor der Schwangerschaft. [92, 93]. Aber auch bei Frauen mit erhaltender Nieren-
funktion (Stadium 1 und 2) treten Komplikationen signifikant haufiger auf und die
Frauen sollten entsprechend prakonzeptionell beraten werden [92]. Altere Daten
zeigen [106], dass jedoch lediglich 13% der Frauen mit chronischer Nierenkrankheit
im Vorfeld einer Schwangerschaft ein Beratungsgesprach bei dem* der Nephro-
log*in und/oder dem*der Gynakolog*in gefihrt haben. Wenn nicht bereits im Vorfeld
erfolgt, dann sollte spatestens bei der Erstvorstellung nach Konzeption eine Uber-
prufung der Medikation erfolgen.

Pranatale Diaghostik

Eine maternale Nierenerkrankung geht nicht mit einem erhdhten Aneuploidierisiko
einher. Bei der Beratung der Patientin ist aber zu beachten, dass gewisse Nie-
renerkrankungen, wie z. B. polyzystische Nierendysplasien, einen autosomal rezes-
siven oder autosomal dominanten Vererbungsmodus aufweisen. Hier sollte ein hu-
mangenetisches Beratungsgesprach erfolgen.

Im Rahmen eines evtl. gewlinschten Ersttrimesterscreenings ist eine evtl. erhdhte
Rate an falsch positiven Ergebnissen zu bedenken, da der MoM-Wert des RB-HCG
aufgrund einer Niereninsuffizienz erhéht sein kann [107]. Fur die Durchfihrung ei-
nes NIPT gelten die gleichen Vorgaben wie fir nicht erkrankte Patientinnen [108].

Aufgrund der typischerweise bestehenden Vormedikation und den damit verbunde-
nen Angsten sollte ein Organscreening nach DEGUM-II-Kriterien erfolgen

Prednisolon/Calcineurin

Steroide und Calcineurin kdnnen eine diabetogene Stoffwechsellage hervorrufen
[109]. Es sollte daher bei Frauen, die auf diese Medikation eingestellt sind, ein
Screening auf Gestationsdiabetes im 1. Trimenon erfolgen.

GemaR aktueller S3 Leitlinie kann dieses Screening Uber die Bestimmung des
Nichternblutzuckers oder alternativ Uber die Bestimmung des HbAlc erfolgen.
Nuchtern-BZ > 92 mg/dl bzw. ein Hbalc > 5,9% sollten weiter abgeklart werden. Zu
Einzelheiten sei auf die AWMF-Leitlinie 057-008 verwiesen [110].

Praeklampsie

Eine Schwangere mit vorbestehender Nierenerkrankung hat ein 3-fach erhdhtes
Risiko, im Verlauf der Schwangerschaft eine Prdeklampsie zu entwickeln. Die Or-
ganmanifestation bei Praeklampsie lasst sich typischerweise meist an der Niere
durch eine Proteinurie = 300 mg/d oder einen Protein/Kreatinin-Quotient = 30
mg/mmol nachweisen. Bei Fehlen der Proteinurie ist eine Praeklampsie wahrschein-
lich, wenn es zusatzlich zur Hypertonie zu neuen Funktionseinschrankungen / pa-
thologischen Befunden folgender typischer Organsysteme kommt: Niere, Leber, re-
spiratorisches System, hadmatologisches System, Plazenta (SGA/IUGR), zentrales
Nervensystem [53]. Somit stellt eine vorbestehende Nierenerkrankung auf der einen
Seite einen Hauptrisikofaktor fir die Entstehung einer Préeklampsie dar, auf der
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anderen Seite kann eine veranderte Nierenfunktion ein erstes Hinweiszeichen einer
bestehenden bzw. sich entwickelnden Praeklampsie sein.

Die derzeit einzige effektive Pravention der Praeklampsie bei Frauen mit anamnes-
tischen Risiko und / oder einem hohen Praeklampsierisiko im 1.Trimester- Scree-
ning besteht in einer ab der Frihschwangerschaft (méglichst vor der 16+0 SSW)
beginnenden oralen Einnahme von niedrig dosierter Acetylsalicylsdure (ASS: 150
mg/Tag) [111] (Tabelle 15). Dies wird unterstiutzt durch die Daten der ASPRE-
Studie, die bei einer Dosierung von 150 mg/Tag eine Reduktion der Praeklampsie-
haufigkeit vor der 37+0 SSW von 63 % erreicht [112]. Eine Subgruppenanalyse bei
Schwangeren mit chronischer Hypertension ergab jedoch keine signifikante Reduk-
tion der Praeklampsierate durch die Gabe von ASS 150 mg, so dass in dieser Sub-
gruppe die Gabe von Aspirin kritisch diskutiert werden muB3 [113]. Spezifische Da-
ten zur Aspiringabe bei Frauen mit CKD liegen bislang nicht vor

Im weiteren Schwangerschaftsverlauf besteht das Screening auf Préaeklampsie in
der regelméafligen Erhebung von Blutdruck und Proteinurie gem&aR Mutterschafts-
richtlinien. Die Bestimmung des mittleren Pulsatility-Index (PIl) der Ae. Uterinae
alleine oder in Kombination mit der postsystolischen Inzisur (notching) — gilt im
zweiten Trimenon als bester Marker fir die Pradiktion einer Praeklampsie mit einer
Sensitivitat von bis zu 93 % [53].

Besteht der der Verdacht auf Praeklampsie bzw. kann diese nicht ausgeschlossen
werden, so eignet sich die Bestimmung des sFIt-1/PLGF Quotient (angiogene Fak-
toren) mit dem Ziel des Ausschlusses bzw. der Sicherung einer Praeklampsie. Ein
SsFLT-1/PLGF Quotient < 38 hatte in der PROGNOSIS Studie einen negativen Vor-
hersagewert des Auftretens einer Praeklampsie innerhalb evon 4 Wochen von
94,3% [114]. Weitere Ausfihrung zu Préaeklampsie finden sich in der AWMEF-
Leitlinie ,Hypertensive Schwangerschaftserkrankungen (AWMF 015-018)“.

Fetale Uberwachung

Es gibt keine Daten zur Frequenz und spezifischen Untersuchungsmethoden der
Schwangerenvorsorge und fetalen Uberwachung bei Frauen mit CKD. Es gelten zu-
nachst die Kriterien der Schwangerenvorsorge laut Mutterschaftsrichtlinien erganzt
durch intensivierte Uberwachung entsprechend der vorliegenden zuséatzlichen Kom-
plikationen nach den bestehenden Leitlinien der DGGG.

Wegen des erhdhten Risikos fir Wachstumsrestriktion (IUGR) sind engmaschige
Ultraschalluntersuchungen zur Evaluation des Gestationsalter gerechten Wachs-
tums indiziert insbesondere im dritten Trimenon. Bei Vorliegen von Wachstumsre st-
riktion erfolgt die Betreuung entsprechend der AWMF-Leitlinie 015/080 [115].

Start und Frequenz der CTG-Kontrollen (Kardiotokografie) richten sich individuell
nach zusatzlichen geburtshilflichen Komplikationen wie vorzeitiger Wehentatigkeit,
IUGR oder anderen Anzeichen fur Plazentainsuffizienz. Ab 36 SSW erscheint eine
wochentlichen Schwangeren-Vorsorge mit CTG sinnvoll.

gynécologie OEGGG OG

| © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Schwangerschaft

Die Hamodilution durch Anstieg des extrazellularen Volumens bedingt einen physio-
logisch niedrigeren Hb-Wert in der Schwangerschaft, der untere Grenzwert zur In-
tervention liegt bei 10 mg/dl [116]. Eine An&dmie kann mit fetaler Wachstumsretar-
dierung und Fruhgeburt einhergehen. Bei einem Hb < 8,5 mg/dl wurde ein Anstieg
des Risikos fur IUGR von 60% und 70% fur Frihgeburt berichtet [117]. Eine andere
Quelle differenziert das Risiko fur Fruhgeburt nach Schwere der An&mie: mild
anemia, aOR 1,09, 95% CI 1,05-1,12; moderate anemia, aOR 2.26, 95% CIl 2,02-
2,54; anemia of unspecified severity, aOR 2,27, 95% CI 2,06-2,50) und bestatigt
das erhodhte Risiko fur IUGR, niedrigen Geburts-Apgar, Totgeburt und neonataler
Tod [118]. Es gibt jedoch keine vergleichbaren Daten fir Schwangere mit CKD und
keine Empfehlung fir einen unteren tolerablen Hb-Grenzwert.

Anamie und Vit D Defizit

Die Anamie in der Schwangerschaft ist haufig durch Eisenmangel bedingt, entspre-
chende Diagnostik erfolgt uber Bestimmung des Ferritin- und Transferrinwerte und
Berechnung der Transferrinsattigung. Die parenterale Gabe von Eisen ist unbe-
denklich in der Schwangerschaft und bietet eine bessere Bioverfligbarkeit bei aus-
gepragter Anamie [119, 120], es gibt allerdings wenig Daten im 1. Trimenon. Die
EPO-Level steigen in der Schwangerschaft bis zum 2-fachen Niveau an [121], die-
ser physiologische Anstieg ist bei CKD mdglicherweise eingeschrankt. Daher ist
eine Substitution in der Schwangerschaft eventuell indiziert auch bei nur bisher nur
moderater CKD. Fur Frauen, die bereits vor der Schwangerschaft EPO bendtigten,
muss die Dosierung entsprechend erhdht werden. EPO passiert nicht die Plazenta.

Geburtsplanung

Die Beratung beziglich des Geburtszeitpunktes richtet sich nach den vorliegenden
geburtshilflichen Befunden in Kombination mit evtl. bestehenden schwerwiegenden
maternalen Komplikationen, die eine vorzeitige Entbindung erfordern, wie zuneh-
mende Nierenfunktionsstérung, ausgepragte Hypoproteinamie mit Odemen und
Lungendden oder nicht einstellbarer Hypertonus. Eine Indikation zur Einleitung am
Entbindungstermin oder friher nur wegen CKD ist nicht indiziert.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E31

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

CKD sollte nicht per se eine Indikation zur Einleitung <= 40 Schwangerschafts-
wochen sein. Der Entbindungszeitpunkt wird durch das Vorliegen von fetalen oder
maternalen Komplikationen bestimmt.

gynécologie OEGGG E“)G

I © Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft

Schwangerschaft

3.3 Spezifische Aspekte Hypertonie

Konsensbasiertes Statement 3.5S32

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Der Zielblutdruck sollte zwischen 110/70 mmHg und 135/85 mmHg liegen. Dies
soll dokumentiert werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E33
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die antihypertensive Therapie soll in der Schwangerschaft fortgesetzt werden, es
sei denn der systolische RR ist kontinuierlich < 110 mmHg oder der diastolische
RR ist kontinuierlich < 70 mmHg und/oder es besteht eine symptomatische Hypo-
tension.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E34

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Diagnose Praeklampsie sollte gestellt werden, wenn bei einer Schwangeren
mit CKD ohne vorbestehende Proteinurie/Albuminurie eine neue Hypertonie
(> 140/90 mmHg) mit mindestens einer neu aufgetretenen Organmanifestation
auftritt, das gilt auch fir eine auffallige slft/PIGR Ratio

Konsensbasierte Empfehlung 3.E35

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Schwangeren mit CKD und vorbestehender Hypertonie und Proteinur-
e/Albuminurie sollte eine Praeklampsie klinisch ausgeschlossen werden, wenn
eine schwere Hypertonie (> 160/> 110mmHg oder eine Verdoppelung der antihy-
pertensiven Medikation) und/oder eine starke Zunahme der Proteinu-
rie/Albuminurie (Verdoppelung der vorbestehenden Werte aus dem ersten Tri-
menon) auftreten.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E36

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

PIGF und sflt-1 sollten als zusatzliche diagnostische Parameter herangezogen
werden, wenn bei Patientinnen mit CKD eine Praeklampsie vermutet wird.

Arterielle Hypertonie betrifft 2-10% aller Schwangerschaften. Von diesen haben 5%
der Patientinnen einen Bluthochdruck bei vorbestehender CKD, 20% einen schwan-
gerschaftsassoziierten Bluthochdruck, 70% Bluthochdruck bei Praeklampsie/ Ek-
lampsie und 5% Bluthochdruck bei Praeklampsie bei vorbestehendem Hochdruck.
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Rechnerisch ist das Risiko dieser Patientinnen fur Dialysepflichtigkeit 10-fach er-
hdoht — dennoch ist Dialysepflichtigkeit ein seltenes Ereignis mit 46 von 13.000 Pa-
tientinnen mit Bluthochdruck versus 212 von 930.000 ohne Hochdruck in der
Schwangerschaft. Das grote Risiko fur eine spatere Dialysepflichtigkeit besteht fur
die Patientinnen mit Praeklampsie bei vorbestehendem Hochdruck [122].

Es gibt keine ausreichende Studienlage, aus der fir schwangere Patientinnen mit
CKD optimale Ziel-Blutdruckeinstellungen hervorgehen. Randomisiert-kontrollierte
Studien fir Frauen mit Hypertonie (ohne Proteinurie/ohne CKD) zeigen eine Reduk-
tion schwerer miutterlicher Komplikationen, wenn eine straffe Blutdruckeinstellung
(vor allem der diastolischen Werte von etwa 85 mmHg) angestrebt wurde, dies ohne
signifikante weitere perinatale Nachteile [123].

Es gibt aus systematischen Reviews abgeleitete Evidenzen dafir, dass Betablocker
(am besten untersucht im Englisch-sprachigen Raum in Form von Labetalol, im
deutschsprachigen Raum Metoprolol) und Calciumantagonisten (Nifedipin) effekti-
ver als Methyldopa sind (Tabelle 15), wenn man schwere hypertensive Episoden
vermeiden will [124]. Diese Substanzen werden im Hinblick auf die Teratotoxizitat
als sicher betrachtet. Weniger Daten zur Arzneimittelsicherheit liegen fir Amlodipin
vor, wobei keine unerwilnschten Effekte berichtet werden. Antihypertensiva wie
ACE Inhibitoren, Angiotensin-Rezeptorenblocker und Diuretica sollen in der
Schwangerschaft vermieden werden, da potentiell Schaden beim Embryo/Feten ent-
stehen kdnnen [1]. Spatestens wenn die Schwangerschaft bekannt ist, sollen diese
Medikamente auf in der Schwangerschaft empfohlene Medikamente umgestellt wer-
den. Einen Grund fur eine Schwangerschaftsunterbrechung stellt diese anfangliche
Verwendung kontraindizierter Medikamente vor Bekanntwerden der Schwanger-
schaft allerdings nicht dar.

Bei Frauen mit CKD ist die Diagnose einer Praeklampsie komplex, insbesondere
wenn Hypertonie und Proteinurie bereits vor der Schwangerschaft bestehen. Kommt
in der Schwangerschaft eine deutliche Verschlechterung der Proteinurie/ Albuminu-
rie und/oder der Hypertension und/oder eine weitere Organdysfunktion hinzu
(Transaminasenerhdéhung, neurologische/hamatologische Komplikationen oder Zei-
chen der uteroplazentaren Dysfunktion wie fetale Wachstumsrestriktion, Dopplerpa-
thologien, intrauteriner Fruchttod), so ist eine Praeklampsie in die Differentialdiag-
nose mit einzubeziehen [102].

Es ist sinnvoll, in diese Differentialdiagnose, den s-flt-1/PLGF-Quotienten mit ein-
zubeziehen. Dieser Test hat eine hohe Sensitivitat und einen hohen negativ pradik-
tiven Wert flr die Diagnose einer (plazentar verursachten) Praeklampsie und die
Wahrscheinlichkeit innerhalb der nadchsten 14 Tage in eine Entbindung gezwungen
zu werden [125, 126].
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Tabelle 15: Empfehlungen zum Management der Hypertonie in der Schwanger-
schaft — Leitlinienadaptation aus den 2018 ESC Guidelines [127]

Empfehlung Evidenzlevel

Aspirin niedrig dosiert (150mg abends) von 12.-36. SSW A
zur Praeklampsieprophylaxe

Préaexistierende Hypertonie, Schwangerschafts-induzierte | C
Hypertonie mit Pfropf-Praeklampsie oder Hypertonie mit
subklinischer Organschadigung/Symptomen sollte (spa-
testens) ab SBP > 140 oder DPB > 90 mmHg medikamen-
tés therapiert werden

SBP > 160 oder DBP > 110 mmHg bei Schwangeren mit C
CKD sollte hospitalisiert werden

Calciumantagonisten (Nifedipin/Amlodipin), Alpha- B (Methyldopa)/C (R-
Methyldopa oder 3-Blocker (Labetolol/Metoprolol) werden | Blocker und Calci-
fir die medikamentése Therapie empfohlen und gelten als | umantagonisten)
sicher

Bei schwerer Hypertonie sind Calciumantagonisten und B- | B
Blocker effektiver als Alpha-Methyldopa

ACE Hemmer, Angiotensinrezeptorblocker, Renininhibito- | C
ren werden nicht empfohlen

SBD systolischer Blutdruck, DPD diastolischer Blutdruck

3.4 Erndhrung bei CKD und Schwangerschaft

Konsensbasierte Empfehlung 3.E37

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit CKD sollte in der Schwangerschaft unter Bericksichtigung von Ge-
sundheitszustand und Nebenerkrankungen, eine Erndhrungsberatung zur Anpas-
sung von Energie-, Vitamin-, Folsdure-, Eisen-, Phosphat-, Protein-, Kalium- und
Kochsalzgehalt der Nahrung angeboten werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E38

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Der Energiegehalt der Nahrung sollte fur schwangere Frauen mit CKD G3-5 bei
30-35 kcal/kg/d liegen. Zu diesem Grundumsatz sollte im 2. Trimenon 250 kcal/d
und im 3. Trimenon 500 kcal/d addiert werden.
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Konsensbasierte Empfehlung 3.E39

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei schwangeren Frauen mit CKD G3-5 sollen normale Calcium- und Phosphat-
werte im Serum angestrebt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E40

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Proteinzufuhr bei schwangeren, nicht-dialysepflichtigen Frauen mit CKD soll
etwa 0,8-1,0 g/kg/d plus 10 g Protein/d betragen.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E41

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Proteinzufuhr bei schwangeren, hadmodialysepflichtigen Frauen soll aufgrund
des Verlustes von Aminoséauren ins Dialysat etwa 1,2 g/kg/d plus 10 g Protein/d
betragen.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E42

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Schwangere Frauen mit CKD G3-5 sollen maximal 6 g Kochsalz (entsprechend
ca. 2-3 g Natrium) pro Tag mit der Nahrung aufnehmen.

Konsensbasierte Empfehlung 3.E43

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei schwangeren Frauen mit CKD G3-5 sollten die Mikronahrstoffe und Minera-
lien Uberpruft und substituiert werden, inshesondere Eisen, Folsaure, Vitamin B6
und B12, Vitamin D, Zink, Natrium, Kalium, Calcium, Phosphat mit nochmals er-
hohtem Bedarf bei Hamodialyse.

Eine gesunde Erndahrung aus Fruchten, Gemusen, Fisch, Getreide, Vollkornproduk-
ten und Ballaststoffen sowie ein geringerer Anteil roten Fleisches, Salzes und raffi-
nierten Zuckers waren bei groRen Meta-Analysen sowohl mit einer geringeren CKD-
Inzidenz [128] als auch mit einer geringeren Mortalitat und Dialysepflichtigkeit bei
CKD-Patient*innen assoziiert [129].

Der Ernahrungsstatus erfordert sowohl in der Schwangerschaft als auch bei CKD
besonderes Augenmerk, zur Vermeidung von Mangelerscheinungen bei Mutter und
Kind und aufgrund der renalen Einschrankungen der Mutter. Der miutterliche Ernéah-
rungsstatus spielt fur die fetale Gesundheit und die Organogenese eine wesentliche
Rolle. Die meisten Erndhrungsempfehlungen fir schwangere Frauen mit CKD sind
aus kleinen Fallserien entnommen oder extrapoliert aus den Empfehlungen fur
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CKD-Patientinnen, die nicht schwanger sind. Bei Frauen mit CKD sind jeweils be-
sondere Erndhrungsempfehlungen zu bericksichtigen fir: konservativ gefihrte
CKD, Dialysepflichtigkeit (zu unterscheiden nach Hamodialyse und Peritonealdialy-
se) sowie Nierentransplantation.

Erndhrung bei konservativ gefihrter CKD in der Schwangerschaft

Schwangere CKD-Patientinnen im Stadium CKD G1-2 sollen den Empfehlungen fir
nierengesunde Schwangere folgen. Schwangere CKD-Patientinnen im Stadium CKD
G3-5 wiederum sollen den Erndhrungsempfehlungen fir nicht schwangere CKD-
Patientinnen folgen, welche zumeist einen hohen Grundumsatz haben (Tabelle 16)
[130].

Der Energiegehalt soll fur schwangere Frauen mit CKD G3-5 bei 35 kcal/kg/d lie-
gen, abhangig vom Gewicht vor der Schwangerschaft. Zu diesem Grundumsatz soll
in der Schwangerschaft im 1. Timenon 85 kcal/d, im 2. Trimenon 285 kcal/d und im
3. Trimenon 475 kcal/d addiert werden [131]. Vereinfachende Schemata schlagen
hingegen 300 kcal/d ab dem 2. Trimenon vor. Diese Vorschlage missen an die indi-
viduelle Situation der Patientin angepasst werden: es soll sowohl eine Mangeler-
nahrung als auch eine Hyperalimentation vermieden werden. Die Empfehlungen fir
den Fettgehalt der Nahrung entsprechen einer gesunden Schwangerschaft und sol-
len 30-35% der totalen Kalorienmenge betragen. Die Kohlenhydratmenge soll 45-
65% betragen [132].

Die EiweiBaufnahme ist schwieriger zu beziffern, da eine Eiweil3restriktion zum Teil
als mogliche nicht-medikamentése Therapie der renalen Grunderkrankung gilt. An-
dererseits lautet die aktuelle Empfehlung der DEGAM S3 LL zum Management der
CKD in der hauséarztlichen Praxis, dass die Proteinzufuhr bei Patient*innen mit CKD
wie in der Normalbevélkerung etwa 0,8-1,0 g/kg/d betragen soll. Eine Proteinrest-
riktion unter 0,8 g/kg/d sollte ebenso vermieden werden, so wie eine erhdhte Pro-
teinzufuhr von > 1,3 g/kg/d [133].

Viele Studien zur Erndhrung von schwangeren Frauen mit CKD fokussieren daher
auf den Energiegehalt der Nahrung. Eine balancierte, eiweiBarme pflanzenbasierte
Diat, welche mit Aminosauren supplementiert wird, wurde als sicher fir Schwangere
mit CKD G3-5 gesehen: empfohlen wird 0,8 g/kg/Tag Protein plus 10 g Aminosaure-
supplemente/Tag [134-136].

Tabelle 16: Erndhrungsempfehlungen fir schwangere Frauen mit CKD G3-5 (nach
130
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Makronéahrstoffe
Energie | kcal/kg/d 35 30-35 25-30
1.Trimenon
kcal/kg/d 30-35 (+300) 30-35 (+300) 25-30 (+300)
2.-3. Trimenon
Proteine | g/kg/d* 0.6-0.8 (+10g) | 1.2 (+10 g) 1.2 (+10 g)
Mikronéahrstoffe
Folsaure (mg/d) 6 2-5
25-0OH-Vitamin 1000-2000 1000-2000
D3 (1U/d)
Zink (mg/d) 15 15
Eisen (mg/d) 20-30 20-30
Elektrolyte
Calcium (mg/d) <2000 1500-2000
Phosphat (mg/d) CKD4-5:
800-1000
Kalium (mEq/L/d) | abhangig vom <75 [3gr]
[gr] Serumkalium

* pbezogen auf das Gewicht vor der Schwangerschaft
Erndhrung bei Dialysepflichtigkeit in der Schwangerschaft

Der Energiegehalt der Nahrung schwangerer, dialysepflichtiger CKD-Patientinnen
ist zunachst ahnlich wie fur CKD-Patientinnen ohne Dialysepflicht. Eine Ausnahme
bilden Peritonealdialysepatientinnen, Uber das Dialysat Kalorien zugeflihrt
werden (Glucoseabsorption aus dem Dialysat ins Blut), so dass diesen Peritoneal-
dialyse-Patientinnen in der Schwangerschaft ein geringerer Energiegehalt in der
Nahrung empfohlen wird: etwa 25 kcal/kg/d plus die Erhdhungen durch die Schwan-
gerschaft (s. 0. und Tabelle 16) [134]. Bei einer Hamodialyse werden Proteine ver-
loren: etwa 10-15 g Aminosauren gehen pro Dialyse ins Dialysat Uber, so dass fir
schwangere dialysepflichtige Frauen, die eine tadgliche Hamodialyse erhalten, der
Proteingehalt der Nahrung auf 1,2 g/kg/d + 10g/d (wegen der Schwangerschaft)
erhoht werden soll [130]. Die Erhéhung der Kalorienzahl und des EiweilRgehaltes
der Nahrung sowie die Schwangerschaft selbst erfordern eine regelmaflige Anpas-
sung des Trockengewichts der schwangeren Dialysepatientin. Es ist mit einer Ge-
wichtszunahme von ca. 1-1,5 kg im ersten Trimenon und von 0,5 kg/Woche ab dem
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zweiten Trimenon zu rechnen [132]. Bei jeder Hamodialyse gehen auch wasserlésli-
che Vitamine und Mineralien ins Dialysat Gber und mussen ersetzt werden. Mikro-
nahrstoffe wie Folsaure, Vitamin C, Thiamin, Riboflavin, Vitamin B6 und B12 Niacin
und Zink sollten ersetzt werden [130, 134]. Die téagliche Folsauredosis soll 2-5 mg

betragen.

Vitamin-D-Werte sollten gemessen und entsprechend substituiert werden. Cholecal-
ciferol kann mit 1.000-2.000 1U/d in der Schwangerschaft verabreicht werden. Die
Calciummenge soll 1.500-2.000 mg/d, die Phosphatmenge in der Nahrung 1.000-
1.250 mg/d betragen. Eine ausgewogene Bilanz dieser Mineralien ist in der
Schwangerschaft wichtig fur die fetale Skelettentwicklung. Ziel ist, Calcium und
Phosphat im Normbereich zu halten. Kalium und Natrium werden in einer Dosis zwi-
schen 50-80 mmol/d bzw. 3-4 g/d empfohlen und sollen individuell an die gemesse-
nen Serumspiegel, den Blutdruck, die Medikation und den Hydratationszustand an-
gepasst werden. Eisensupplementation soll anhand der Serumwerte des Ferritins

und der Transferrinsattigung gesteuert werden.

Tabelle 17: Fir den Erndhrungsstatus sinnvolle, unterstiitzende Strategien bei

schwangeren, dialysepflichtigen Frauen [130]

Settings Empfehlun- Bemerkungen
gen

Beratungen vor der Berlcksichti-
Schwangerschaft gung von kli-
nischem Zu-
stand, Komor-
biditaten,
teratogener
Medikation,
sozialen Zu-
sammenhén-
gen

tionen rungsgewohnheiten Bertucksichti- medizinischer

wohnheiten, pie
6konomischen
Bedingungen;
Definition in-
dividueller
Bedirfnisse

Erndhrungsmodifika- Erfassung der Ernah- | Frihzeitig; Berlcksichtigung

gung von Ge- Erndhrungsthera-

Supplemente Je nach all-
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Settings

Empfehlun-

gen

gemeinen und
krank-
heitsspez.
Empfehlungen

Bemerkungen

Dialysemanagement

Dialysedosis

Erhéhte Dialy-
sedosis: HD
mind.
>20h/Woche;
PD Wechsel
intenisiveren
(nicht defi-
niert; evtl.
Wechsel zu
HD erwagen)

Pradialytischer
Harnstoff soll <
50 mg/dL; ver-
mehrte Entfer-
nung von Mikro-
nahrstoffen durch
Dialyse

Flissigkeitsmanagem
ent

Anpassen an
die erwartete
Gewichtszu-
nahme

Dialysatzusammen-
setzung

Kalium, Calci-
um und Phos-
phat individu-
ell anpassen

Oftmals hohere
Calciumkonzent-
ration erforder-
lich

Dialyse-bezogene
Medikation anpassen

Phosphatbinder

oftmals pau-
siert, je nach
Serumwerten

ggf. auch Calci-

umhaltige Phos-

phatbinder wech-
seln

Vitamin D und Eisen-
gaben

sowohl oraler
als auch i.v.
Gaben sind als
sicher anzu-
sehen

Haufige Kontrol-
len des Mineral-
haushalts und
der Anamie er-
forderlich

Erndhrung bei Z. n. Nierentransplantation in der Schwangerschaft

Die Erndhrungsempfehlungen fir nierentransplantierte Frauen in der Schwanger-
schaft sind zundchst identisch wie fur Schwangere mit CKD. Besonderheiten kdn-
nen sich durch die immunsuppressive und Begleitmedikation ergeben [137]. So sind
Steroide und CNI diabetogen, Diuretika bewirken einen Elektrolytmangel, mTOR-
Inhibitoren kénnen eine Lipidstoffwechselstérung verursachen. Die immunsuppres-
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sive Medikation geht haufig mit weiteren Nebenwirkungen einher: Osteopenie, Hy-

perurikamie, Hyperkaliamie.

Ein persistierender sekundarer Hyperparathyreoidis-

mus und/oder Calcineurininhibitoren wiederum kdénnen eine Hypophosphatamie be-

wirken.

Die Ernahrungsberatung schwangerer Nierentransplantierten soll individuell erfol-
gen und an die gemessenen Laborparameter (v.a. Elektrolyte, Harnsaure, Lipide,
Blutzucker) und die jeweilige immunsuppressive Therapie angepasst werden [138].

Tabelle 18:

Referenzwerte fir Laborparameter bei CKD und Schwangerschaft

[134]
Frauen mit CKD

Knochenstoffwechsel

Schwangerschaft ohne CKD

Erstes Zweites Drittes
Trimenon Trimenon Trimenon

kapazitat (pg/dl)

Calcium (mg/dl) 9-10.5 8.8-10.6 8.2-9.0 8.2-9.7
Phosphat (mg/dl) 3-4.5 3.1-4.6 2.5-4.6 2.8-4.6
25-OH-Vitamin D3 30-65 20-65 72-160 60-119
(pg/ml)
Parathormon (pg/ml) CKD3: 35-70 | 10-15 18-25 9-26
CKD4:70-
110
CKD5: 150-
300
Alkalische 30-85 17-88 25-126 38-229
Phosphatase (1U/I)
Eisenstatus
Hamoglobin (g/dl) 11-12 >11 >10.5 >11
Hamatokrit (%) 37-47 >33 >33 >33
Serumeisen (pg/dl) 50-170 72-143 44-178 30-193
Ferritin (ng/ml) Ohne Dialy- 6-130 2-230 0-116
se:>30;
HD:>20,
PD>100
Totale Eisenbindungs- 250-420 278-403 - 359-609
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Frauen mit CKD Schwangerschaft ohne CKD
Erstes Zweites Drittes
Trimenon Trimenon Trimenon

Transferrinséttigung keine Angabe | 18-92 9-98

(%)
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4 Spezifische Aspekte

4.1 Diabetes

Konsensbasierte Empfehlung 4.E44
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Schwangerschaftsvorsorge und -tUberwachung sollte entsprechend der Leitli-
nie zur Versorgung von schwangeren Diabetikerinnen erfolgen mit entsprechen-
der Anpassung an die geburtshilflichen Indikationen.

In der grofRten bisher publizierten retrospektive Beobachtungsstudie wird die aktu-
elle Pravalenz einer Nephropathie bei schwangeren Frauen mit Typ-1-Diabetes mit
6,5 % [139, LOE 2-] oder 2-3% mit und das Vorliegen einer Mikroalbuminurie bei 3
bzw. 5%. [140, LoE 4] angegeben. Insgesamt zeigt sich ein Rickgang der Nephro-
pathiepravalenz bei schwangeren Diabetikerinnen in Vergleich zu friheren Jahren.
Die Definition der diabetischen Nephropathie in den vorliegenden Studien ist un-
einheitlich, was den Vergleich der Ergebnisse erschwert.

Die Schwangerschaft fuhrt bei der Mehrzahl der Diabetikerinnen mit Nephropathie
zum passageren Anstieg der Proteinurie, einschlieRBlich Ubergang zu Nephroti-
schem Syndrom [141]. Zum Einfluss der Schwangerschaft auf die langfristige Pro-
gression der Nierenerkrankung ist die Studienlage gut. Schwangerschaften oder die
Anzahl der Geburten haben keinen langfristig nachteiligen Einfluss auf die Entwick-
lung oder Progression einer diabetischen Nephropathie bei Typ-1-Diabetes [142,
143]. Auch in einer Metaanalyse von 23 Studien, davon 8 bei Diabetikerinnen, von
Patientinnen mit Nephropathie unterschiedlicher Stadien wurde kein signifikanter
Unterschied bzgl. des Auftretens renaler Ereignisse zwischen schwangeren und
nicht schwangeren Frauen mit praexistenten Nierenerkrankungen gefunden [93].
Bei fortgeschrittenen Stadien der Nephropathie mit bereits eingeschrankter Nieren-
funktion ist jedoch das Risiko eines weiteren Nierenfunktionsverlusts erhéht. Nach
den bisher vorliegenden Studien entwickelten 10% der Frauen mit einer fortge-
schrittenen Nephropathie innerhalb der Schwangerschaft eine massive Proteinurie
und nach vorzeitiger Entbindung wurden diese Frauen dialysepflichtig [144].

Das Vorliegen einer diabetischen Nephropathie erhéht zuséatzlich das Risiko von
Schwangerschaftskomplikationen, insbesondere von Praeklampsie, Fruhgeburtlich-
keit (21% vor der 32. SSW und 70% vor der 37. SSW) und Sectio [139, 145]. Die
Qualitat der Stoffwechselkontrolle und die Schwere der NP beeinflussen die Pra-
valenz und Schwere der Schwangerschaftskomplikationen [141]. Die perinatale
Mortalitat war mit 3% vergleichbar mit diabetischen Frauen ohne Nierenbeteiligung.
Schwangeren mit Mikroalbuminurie haben einen signifikanten Rickgang der Frih-
geburten vor 34 SSW von 23% auf 0%, begleitet von einem Kklinisch relevanten
Ruckgang der Praeklampsierate von 42% auf 20%, wenn schon vor 20 SSW auf
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Blutdruck-Zielwerte < 140/90 mmHg mit a-Methyl-Dopa eingestellt wird [146, 147].

Die Progression einer diabetischen Nephropathie, gemessen an der Zunahme der
Albuminausscheidung in der Schwangerschaft, ist mit einer erhdhten Frihgeburten-

rate im Vergleich zu fehlender Progression assoziiert, OR 7,7 (95%-KI: 1,3-46,9)

[148]. Eine Reduzierung der Proteinausscheidung durch Therapie mit ACE-

Hemmern ging in einer Studie mit allerdings kleiner Fallzahl mit einem verminder-

ten Auftreten von ausgepragter Proteinurie in der Schwangerschaft einher [149].

Uber Schwangerschaften bei Frauen mit Typ-1-Diabetes kombinierter Nieren-
Pankreas-Transplantation wurde berichtet. Nach kombinierter Transplantation (37
Frauen, 53 Schwangerschaften) trat in 75% wahrend der Schwangerschaft ein
Hochdruck auf (Praeklampsie-Rate: 33%); die Anzahl der Lebendgeburten lag bei
80%, die Sectiorate bei 52% und innerhalb von zwei Jahren kam es in 17% der Fal-
le zum Transplantatverlust [150]. Eine neuere retrospektive Beobachtungsstudie bei
Diabetikerinnen nach simultaner Pankreas- und Nierentransplantation (22 Frauen
mit 26 Schwangerschaften; Unizentren Frankreich) war die Rate an Komplikationen
unverandert hoch: Praeklampsie 46%, HELLP 8%, Infektionen 50%, vor SSW 28:
8%, Fehlbildungen 7%, SGA 71%, intrauteriner Kindstod 7%; [151]. Bei 8% der
Frauen erfolgte eine TransplantatabstoBung.

4.2 Lupus nephritis und Antiphospholipidsyndrom

Systemischer Lupus Erythemtodes mit Lupusnephritis

Konsensbasierte Empfehlung 4.E45

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Liegt ein Antiphospholipidsyndrom vor, so sollte die Gabe von ASS 100-150
mg/die und niedermolekularem Heparin in der Schwangerschaft sowie bis zu 6
Wochen postpartal erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E46

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Beim Vorliegen eines Lupus erythematodes sollte ein 6-monatiger klinisch symp-
tomfreier Verlauf vor Anstreben einer Schwangerschaft angestrebt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E47

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Beim Vorliegen eines Lupus erythematodes oder eines Antiphospholipidsyndroms
soll eine Therapie mit Hydroxychloroquin in der Schwangerschaft fortgefihrt wer-
den.
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Konsensbasierte Empfehlung 4.E48

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Vorliegen eines Lupus erythematodes sollten in der Schwangerschaft die
Krankheitsaktivitdt und der Aktivitat der Lupusnephritis regelmé&Rig Uberwacht
werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E49
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Liegen Anti Ro (SSA) oder anti-La (SSB) AK vor, so soll zum Ausschluss eines
fetalen AV-Blocks eine fetale Echokardiografie ab 16 SSW erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E50
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Vorliegen einer Lupusnephritis kdnnen Steroide, Azathioprin, Calcineurin-
Inhibitoren, Hydroxychloroquin, intravendése Immunglobuline und Plasmaaus-
tausch zur Behandlung in der Schwangerschaft eingesetzt werden.

Die Lupusnephritis ist eine schwere Organmanifestation des SLE. Daten aus syste-
matischen Ubersichtsarbeiten und Meta-Analysen zeigen {bereinstimmend, dass
eine aktive Lupusnephritis mit unerwinschten Schwangerschaftsergebnissen ein-
hergeht [152-155]. Die Européischen Liga gegen Rheumatismus (EULAR) von 2017
empfiehlt immer eine interdisziplindre prakonzeptionelle Beratung fur Frauen mit
SLE, um eine Risikostratifizierung der Gefahrdung der Patientin und des fetalen
Outcomes zu ermdglichen, und hebt hier das Vorliegen einer aktiven Lupusnephri-
tis, das Vorliegen einer Lupusnephritis in der Vorgeschichte und das Vorhanden-
sein von Antiphospholipid-Antikdrpern als Hauptrisikofaktoren in der Schwanger-
schaft hervor [57, 156]. Zudem konnte in Studien gezeigt werden, dass es zu er-
héhtem Komplikationsraten in der Schwangerschaft kommt bei Vorliegen eines Akti-
vitatsschubes wahrend der Schwangerschaft. Daher sollte sich der SLE vor Planung
einer Schwangerschaft in Remission befinden, um eine entsprechende Optimierung
der Medikation vor Eintritt einer Schwangerschaft zu ermdéglichen [157].

Es wird empfohlen, dass alle Lupus-Patientinnen Hydroxychloroquin vor Eintritt der
Schwangerschaft einnehmen, wie von den EULAR Empfehlungen und den britischen
Leitlinien der Gesellschaft fir Rheumatologie (BSR) empfohlen [57, 157, 158]. Bei
Frauen mit Anti-Ro-Antikdrpern zeigen retrospektive Fallkontrolldaten, dass die
Einnahme von Hydroxychloroquin mit einer Verringerung des Risikos eines angebo-
renen Herzblocks (OR = 0,28; 95% CI 0,12-0,63) [159] verbunden ist, auch bei den
Nachkommen von Frauen mit zuvor betroffenen S&auglingen (OR = 0,23; 95% CI
0,06-0,92) [160]. Hydroxychloroquin ist mit einem geringeren Risiko fir einen Lu-
pusschub assoziiert [157, 161]. Eine kirzlich durchgefihrte prospektive Studie hat
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gezeigt, dass Hydroxychloroquin mit einer geringeren fetalen Wachstumseinschran-
kung assoziiert ist [153, 154] sowie einem geringen Risiko des Auftretens einer

Praeklampsie [162].

In der Schwangerschaft wird empfohlen, Frauen auf Symptome und Anzeichen einer
Aktivitdtszunahme des SLE zu iiberwachen. Die optimale Haufigkeit der Uberwa-
chung in der Schwangerschaft wird in der aktuellen Literatur nicht ausreichend be-
handelt [163]. Die EULAR Recommendation empfiehlt, dass bei jedem Besuch wéh-
rend der Schwangerschaft die Lupusaktivitat beurteilt wird (klinisch und serolo-
gisch) und dass die Nierenfunktion alle 4-8 Wochen zudem bei Verdacht SLE Aktivi-

tdtszunahme umgehend kontrolliert wird [57].

Die Behandlung von SLE Patientinnen, die eine Schwangerschaft planen oder
schwanger sind, sollte von einem*einer Kliniker*in erfolgen, der*die Erfahrung in
der Behandlung von schwangeren SLE-Patientinnen hat. Sowohl fir das BI-
LAG2004- als auch fur das SLEDAI-Scoring-System, das die Krankheitsaktivitat
bewertet, gibt es schwangerschaftsspezifische Modifikationen [155]. Die Unter-
scheidung eines Lupusnephritis-Schubes von einer Praeklampsie kann eine Heraus-
forderung darstellen [164], allerdings ist die frihzeitige Erkennung und rechtzeitige
Therapie zur Erhaltung der mutterlichen und fetalen Gesundheit unbedingt erforder-

lich.

Entsprechend der EULAR und der British Society of Rheumatology (BSR) Empfeh-
lungen sollte bei Vorliegen positiver auf Anti-Ro (SSA) oder Anti-La (SSB) Ak eine
fetale Echokardiographie ab 16 SSW durchgefihrt werden [1, 57, 157]. Die Haufig-
keit der Uberwachung reicht in verschiedenen Untersuchungen von wdéchentlich bis
monatlich, bis hin zu einer Nicht-Wiederholung, wenn diese nach 16-18 Wochen
normal ist [165]. Eine eindeutige Empfehlung bzgl. der Haufigkeit ist daher aktuell
aufgrund der Datenlage nicht mdéglich. Das Grundprinzip besteht darin, dass die
Uberwachung friihe Stadien des Herzblocks erfasst und ein rechtzeitiges Eingreifen
ermdéglicht, doch die optimale Behandlung des fetalen Herzblocks bleibt unklar. Be-
obachtungsstudien deuten darauf hin, dass frihe Veranderungen der Herzfunktion
mit Dexamethason reversibel sein kdnnten [166, 167], obwohl es keine Belege da-
fur gibt, dass eine Immunsuppression vorteilhaft ist, sobald sich ein vollstandiger
Herzblock entwickelt hat. Studien zu intravends verabreichtem Immunglobulin (1VIg)

zeigen keinen eindeutigen therapeutischen Nutzen [168-170].

Gegenwartig umfasst die Induktionstherapie der akuten Lupusnephritis den Einsatz
teratogener Wirkstoffe, namentlich Cyclophosphamid oder Mycophenolatmofetil.
Frauen sollten diese Medikamente drei Monate vor der Empfangnis absetzen und in
vielen Fallen muss Azathioprin zur Aufrechterhaltung der Schwangerschaft verab-
reicht werden [164]. Daruber hinaus missen Frauen wissen, welche Medikamente
vor der Schwangerschaft verabreicht werden sollten (z. B. Hydroxychloroquin), und

sicherstellen, dass ihr Blutdruck kontrolliert wird.
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Die Sicherheit von Antirheumatika in der Schwangerschaft wird in der EULAR-
Leitlinie 2016 umfassend dargestellt [171]. Die Standard-Erhaltungstherapie fir
SLE und Frauen mit Lupusnephritis, die eine Schwangerschaft planen, waren Stero-
ide und Azathioprin. Nichtfluorierte Steroide (z. B. Prednisolon) werden von der
Plazenta verstoffwechselt, wodurch die fetale Exposition reduziert wird. Trotzdem
sollte immer die niedrigste effektive Dosis verwendet werden, um fetale und mutter-
liche Nebenwirkungen zu verhindern. Es gibt Daten, die die Wirksamkeit und Si-
cherheit von Tacrolimus zur Aufrechterhaltung der Remission und zur Behandlung
von Lupusnephritis-Schitben in der Schwangerschaft zeigen konnten [172]. Die
Kombination von Tacrolimus und Steroiden ist diabetogen, und Frauen, die diese
Medikamente einzeln oder in Kombination einnehmen, sollten auf das Vorliegen
eines Schwangerschaftsdiabetes untersucht werden. Die Rolle von intravendsem
Immunglobulin (IVIg) bei der Behandlung von Immunzytopamien ist auf3erhalb der
Schwangerschaft etabliert und sicher in der Anwendung bei Vorliegen einer
Schwangerschaft, insbesondere wenn Rituximab wegen des Risikos einer neonata-
len B-Zell-Depletion vermieden werden sollte [173]. Die Anwendung von IVIg wird
auch in Fallstudien beschrieben, in denen das Infektionsrisiko die traditionelle Im-
munosupresssion ausschlieRt [174].

Beim APS handelt es sich um eine systemische Autoimmunerkrankung, die sich
Uber arterielle oder vendse Verschlisse oder Schwangerschaftskomplikationen bei
gleichzeitigem Nachweis von Antiphospholipidautoantikérpern (aPL) definiert.

Folgende Kriterien definieren ein Antiphospholipidsyndrom [175]

1. Auftreten von vendsen oder arteriellen Thrombosen und/oder Schwanger-
schaftskomplikationen

a. Ungeklarter Tod eines morphologisch unauffalligen Feten ab der 10 SSW

b. Geburt vor 34 SSW aufgrund Eklampsie, schwerer Praeklampsie oder
Plazentainsuffzienz

c. 3 Spontanaborte vor 10 SSW ohne chromosomale, anatomische oder
hormonelle Ursachen

2. Nachweis von Lupusantikoagulanz (LA) u.o. Antikardiolipinantikérpern (aCL
> 40 U/ml) u.o. Anti-B2-Glykoprotein-I-Antikdrper (aB2GPI > 99. Perzentile).
Die aPL-Titer miussen zur Diagnose und Risikoeinschatzung mindestens 2-
mal nachgewiesen werden im Abstand von > 12 Wochen und < 5 Jahren

Das Therapieziel in der Behandlung einer Schwangeren mit APS liegt in der Priméar-
bzw. Sekundarprophylaxe thrombembolischer Komplikationen sowie der Vermeidung
von Schwangerschaftskomplikationen.

Eine retrospektive Studie untersuchte den Schwangerschaftsausgang bei 750 Pati-
entinnen mit APS und unterschiedlichen Antikérperkonstellationen [176]. Insbeson-
dere beim Vorliegen von 2 oder mehr Antikérpern zeigte sich eine signifikant redu-
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zierte Rate von Lebendgeburten von lediglich 40,9% trotz Behandlung mit LDA und
Heparin, eine Praeklampsie trat in 50,4% der Falle auf. Lag eine Positivitat von al-
len 3 Antikérpern vor, so betrug die Rate an Lebendgeburten nur 30%. Insbhesonde-
re der Nachweis von aR2GPL Antikérpern bedingt eine signifikante Prognosever-
schlechterung. Die relativ ginstigste Prognose und einer Lebendgeburtenrate von
79,6% zeigten Frauen mit dem alleinigen Nachweis von Lupusantikoagulanz.

Ein kdrzlich veroffentlichter Algorithmus ermdéglicht eine individuelle Risikoklassifi-
zierung bei verschiedenen Ausgangssituationen bzgl. Anamnese und Antikdrper-
konstellationen [177].

Eine kombinierte Behandlung mit Aspirin 75-100mg sowie Heparin in prophylakti-
scher Dosierung wird empfohlen bei Schwangeren mit APS ohne bisheriges Auftre-
ten von Thrombosen. Liegen arterielle oder venése Thrombosen anamnestisch vor,
so sollte die Heparinisierung in therapeutischer Dosierung erfolgen [178]. Ob die
derzeitig im Hochrisikokollektiv zur Prophylaxe von Praeklampsie u.o. Wachstums-
retardierung empfohlene Dosierung von Aspirin 150 mg in der Patientinnengruppe
mit APS einen Benefit aufweist, kann durch bestehende Studien derzeit nicht be-
antwortet werden.

4.3 Akutes Nierenversagen in der Schwangerschaft

Konsensbasierte Empfehlung 4.E51
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Auftreten einer Thrombozytopenie, Andmie und/oder eines Nierenversagens
spéat in der Schwangerschaft oder peripartal soll diffentialdiagnostisch auch an
andere Ursachen, wie z. B. thrombotisch-thrombozytopenische Purpura (TTP),
atypisches hamolytisch-urdmisches Syndrom (aHUS) oder akute Schwanger-
schaftsfettleber (AFLP) gedacht werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E52

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Liegt ein unklares Nierenversagen in der Schwangerschaft oder peripartal vor, so
soll ein*e Nephrolog*in und ggfs. Hamatolog*in hinzugezogen werden.

Das akute Nierenversagen (ANV), klinisch definiert als rascher Abfall der glome-
ruldren Filtrationsrate (GFR), ist die h&aufigste Nierenerkrankung im Krankenhaus,
die unabhangig von anderen Erkrankungen mit einer Zunahme der Sterblichkeit
einhergeht. Nach der aktuellen Definition der Arbeitsgruppe ,Akutes Nierenversa-
gen“ der KDIGO (Kidney Disease: Improving Global Outcomes) liegt ein ANV bei
einem Anstieg des Serumkreatinins um mindestens 0,3 mg/dl innerhalb von 48
Stunden, einem Anstieg des Serumkreatinins auf das mindestens 1,5-Fache eines
bekannten oder angenommenen Ausgangswertes innerhalb der letzten 7 Tage oder
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einem Abfall der Urinausscheidung auf weniger als 0,5 ml/kg Koérpergewicht/h fir
mindestens 6 Stunden vor. Des Weiteren kénnen 3 Schweregrade des ANV unter-
schieden werden (siehe Tabelle 19).

Tabelle 19: Schweregradeinteilung des ANV

Grad Serum-Kreatinin Diurese

1 Anstieg auf das 1,5- bis 1,9-Fache weniger als 0,5 ml/kg Kdrperge-
des Ausgangswertes wicht/Stunde fiir 6-12 Stunden
oder

Zunahme um mindestens 0,3 mg/dl

(26,5 pmol/l)
2 Anstieg auf das 2,0- bis 2,9-Fache weniger als 0,5 ml/kg Kdrperge-
des Ausgangswertes wicht/Stunde fir mindestens 12
Stunden
3 Anstieg auf das 3,0-Fache des Aus- weniger als 0,3 ml/kg Kdrperge-
gangswertes wicht/Stunde fir mindestens 24
Stunden
oder
Anstieg auf mindestens 4,0 mg/dl oder
(353,6 umol/l) Anurie far mindestens 12 Stunden

oder
Beginn eines Nierenersatzverfahrens
oder

bei Patientinnen unter 18 Jahren Ab-
nahme der eGFR auf weniger als 35
ml/min/1,73 m?

Das klinische Syndrom des ANV umfasst ein weites und heterogenes Spektrum an
Ursachen. Diese kénnen in 3 Gruppen zusammengefasst werden:

< Prarenales ANV mit fur die Aufrechterhaltung der GFR unzureichendem rena-
lem Blutfluss

< Renales ANV mit Abfall der GFR durch eine direkte Schadigung der Niere

< Postrenales ANV mit GFR Abfall durch Harn-Abfluss-Stérungen

Auch in der Schwangerschaft unterscheidet man zwischen préarenalen, renalen und
postrenalen Ursachen.

Eine prarenale Ursache bei Schwangeren stellen insbesondere akute Hypoperfusio-
nen aufgrund durch Blutungen, wie z. B. bei Plazenta pravia oder im Rahmen einer
fulminanten Atonie. Aber auch eine ausgepragte Hyperemesis gravidarum kann zu
einem Nierenversagen fuhren. Ein postrenales Nierenversagen kann in seltenen
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Fallen z. B. durch eine funktionelle Hydronephrose ausgeldst werden. In den aller-

meisten Fallen wird die Nierenfunktion hierdurch jedoch nicht beeintrachtigt.

Renale Ursachen wie z. B. Glomerulonephritiden, entzundliche Nierenerkrankungen
sowie toxische Nierenschadigungen kdnnen zuféallig in der Schwangerschaft auftre-

ten.

Ein akutes Nierenversagen kann aber ebenfalls im Rahmen einer Praeklampsie,
eines HELLP-Syndroms, einer Fettleber sowie seltener mikroangiopathisch-
hamolytischen Andmien wie thrombotisch-thrombozytopenischer Purpura und hamo-
lytisch-uramischem Syndrom. Die differentialdiagnostische Unterscheidung ist wich-
tig fir das therapeutische Vorgehen, ist jedoch auf Grund der &hnlichen klinischen
Symptome oft schwer zu erstellen. Das HELLP-Syndrom ist — neben der typischen
Trias — in schweren Fallen ggf. mit einer Gerinnungsstorung (DIG) assoziiert [53].
Von einer TTP ist bei Coombs-negativer (fehlender Nachweis von inkompletten 1gG-
Antikdrpern gegen Erythrozyten) héamolytischer Anédmie auszugehen. Pathophysio-
logisch kommt es zu einer generalisierten Plattchenaggregation mit Thrombosie-
rung der Mikrostrombahn und konsekutivem Endorganversagen [179]. Eine erhOhte
Anzahl an Schistozyten (2-5 %) im Ausstrich ist hinweisend auf eine TTP [180]. Kli-

nisch steht die neurologische Manifestation haufig im Vordergrund

Beweisend ist die erniedrigte ADAMTS13-Aktivitat, die jedoch nur in Speziallaboren
durchgefihrt und insgesamt zeitaufwandig ist [181]. Der therapeutische Ansatz der
TTP besteht im mdglichst raschen Beginn einer Plasmapherese und der Gabe des
Antagonisten der thrombozytenbindende vVWF-Al-Domé&ne des von Willebrand Fak-
tors Caplacizumab. Tritt eine TTP im Rahmen der Schwangerschaft auf, ergeben
sich multiple Differentialdiagnosen, welche eine Einordnung des Krankheitshilds
erschweren. So ist die Abgrenzung zur Praeklampsie bzw. HELLP-Syndrom (Hemo-
lysis, elevated liver enzyme, low platelets), zum akuten Schwangerschaft-
assoziierten Fettleber-Syndrom (ASFL), zum Schwangerschafts getriggerten atypi-
schen HUS (aHUS) und zum systemischen Lupus erythematodes h&aufig komplex.
Tabelle 20 zeigt einige differentialdiagnostisch verwertbare Unterschiede zwischen

den verschiedenen Erkrankungen auf.

Tabelle 20: Differentialdiagnostische Parameter zur Differenzierung von Prée-
klampsie, HELLP, TTP, aHUS, ASFL und SLE

Pra-/ HELLP TTP aHUS ASFL SLE
Eklampsie
Zeitpunkt des |[2.-3. 3. 1.-3. 3. 3. 1.-3.
Auftretens Trimenon Trimenon Trimenon Trimenon Trimenon Trimenon
post-
partum
MAHA + ++ +++ +++ (+) +
Thrombopenie |+ ++ +++ ++ + +
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Pra-/ HELLP

Eklampsie
DIC (+) ++ 0 0 +++ (+)
Hypertonie +++ ++ + ++ 0 +
Anstieg der + +++ (+) (+) +++ (+)
Transamina-
sen
Proteinurie ++ ++ (+) ++ 0 ++
ANV (+) + + +++ ++ ++
ZNS- ++ + +++ ++ ++ +
Beteiligung
Leukozytose - - - - +++ (+)
HELLP - Hemolysis, elevated liver enzyme, low platelets, TTP - thrombotisch thrombozy-
topenische Purpura, aHUS — atypisches hamolytisch uramisches Syndrom, ASFL - akuten
Schwangerschaft assoziierten Fettleber-Syndrom, SLE — systemischer Lupus erythemato-
des, MAHA — Mikroangiopathische hdmolytische Anamie, DIC — disseminierte intravasale
Koagulopathie, ANV — akutes Nierenversagen.

Bei der Praeklampsie bzw. HELLP-Syndrom und der ASFL handelt es sich um klar
mit der Schwangerschaft assoziierte Erkrankungen, welche sich im 2. oder 3. Tri-
menon manifestieren kdnnen und sich wenige Tage bzw. Wochen (bei der ASFL)
nach Entbindung bessern. Die TTP kann sich jederzeit wahrend der Schwangerschaft
manifestieren und bessert sich eher nicht nach Entbindung. Ein neuer Marker zur
Abgrenzung der Préa-/Eklampsie/HELLP- Syndrom von der TTP ist sFLT1 (,soluble
fms like tyrosinekinase 1“). So ist ein erhdhter Quotient (> 85 bis zur 34. SS bzw >
110 > 34. SSW) von sFLT1 und PIGF (,placental growth factor®) ein Hinweis fir ein
Pra-/Eklampsie/HELLP- Syndrom. Das aHUS manifestiert sich meist erst im letzten
Trimenon oder nach der Entbindung und bessert sich ebenfalls nicht nach der Ent-
bindung.

Dominierend beim atypischen hamolytisch-urdmischen Syndrom (aHUS), das bei
Frauen einige Tage bis zu zehn Wochen post partum auftritt, ist die priméare Ein-
schrankung der Nierenfunktion (Oligurie, Anurie) mit akutem Nierenversagen und
Dialysepflicht sowie die Entwicklung einer terminalen Niereninsuffizienz in 76 % der
Falle.

Die Differentialdiagnose zwischen dem hamolytisch-urdmischen Syndrom und einer
thrombotisch-thrombozytopenischen Purpura ist in der Akutsituation haufig schwie-
rig [182]. Durch die neuen Therapieoptionen ist die Differentialdiagnose des HUS
aber von hoher Relevanz. Dabei ist es entscheidend das HUS von der TTP zu un-
terscheiden. Die TTP fuhrt ebenso wie das HUS zu einer generalisierten TMA und
kann wie ein HUS imponieren. Da die TTP jedoch unbehandelt eine sehr hohe akute
Sterblichkeit aufweist, kann mit der Einleitung einer spezifischen Therapie der TTP
nicht bis zur endgiltigen diagnostischen Klarung gewartet werden. Es muss also
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schnell und ohne Verzdgerung eine Plasmaseperation mit Austausch von Frisch-
plasmen eingeleitet werden. Vor der Plasmaseperation missen allerdings Blutpro-
ben fur die weitere Differentialdiagnostik entnommen und verschickt werden. Die
Diagnostik wird sonst durch die Plasmaseperation verféalscht. Fur die Differentialdi-
agnostik ist die Bestimmung der ADAMTS-13-Aktivitat (A Desintegrin and Me-
talloproteinase with ThromboSpondin type 1 motif 13) entscheidend. Denn die TMA
bei der TTP wird durch eine stark reduzierte Aktivitdt der ADAMTS 13 ausgelfst,
einem Plasmaenzym, welches fir die Spaltung von ultra-groRen Multimeren des von
Willebrand Faktor (vVWF) verantwortlich ist. Werden die ultra-groBen Multimere des
VWF nicht von der ADAMTS 13 im Blut abgebaut, aggregieren diese und aktivieren
Thrombozyten, was zur TMA fuhrt. Im Regelfall sollte die Plasmaseparation durch-
gefihrt werden, bis der Wert der ADAMTS-13-Aktivitat vorliegt, da nur so eine si-
chere Differentialdiagnose mdoglich ist. Es kdnnen lediglich Hinweise aus der
Anamnese oder dem Symptomkomplex gezogen werden, allerdings kann die TTP
dem HUS im Einzelfall sehr stark ahneln. Eine Mdglichkeit der Unterscheidung soll
die Bestimmung von Thrombozyten und Serumkreatinin bieten. Hintergrund dieser
Uberlegung ist, dass bei der TTP vor allem ein Verbrauch von Thrombozyten vor-
liegt, wahrend beim HUS hauptsachlich eine Nierenschadigung vorliegt. So geben
eine Thrombozytenzahl von > 30 /nl und ein Serumkreatinin von > 200 umol/l einen
starken Hinweis auf ein HUS. Aber auch hier kdnnen diese Grenzwerte bei einem
signifikanten Anteil der Patientinnen zu einer Fehldiagnose fihren, was im Ange-
sicht der hohen Sterblichkeit der TTP nicht glnstig ware. Somit gelingt eine sichere
Differentialdiagnose zwischen TTP und HUS gelingt nur durch die Bestimmung der
ADAMTS-13-Aktivitat. Bei Ausschluss einer TTP kann die Plasmaseparation ge-
stoppt werden. Parallel dazu muss mit Differenzierung von anderen Diagnosen so-
wie der Untergruppen eines HUS begonnen werden. In Tabelle 20 sind typische Be-
funde bei den einzelnen Differentialdiagnosen in der Schwangerschaft aufgelistet.

Aus diesem Grund sollten grundséatzlich Nephrolog*innen sowie Hamatolog*innen
hinzugezogen werden.

4.4 Schwangerschaft nach Nierentransplantation

Konsensbasierte Empfehlung 4.E53

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine Konzeption sollte frithestens 1 Jahr nach Transplantation mit Erreichen ei-
ner stabilen Transplantatfunktion erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E54
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine Immunsuppression bei nierentransplantierten Frauen mit Kinderwunsch soll-
te aus einer Kombination von Calcineurin-Inhibitoren, Azathioprin und Steroiden
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erfolgen. Mycophenolat-Mofetil, mTOR-Inhibitoren und Belatacept sollten bei be-
stehendem Kinderwunsch und Schwangerschaft nicht eingesetzt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E55

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Betreuung schwangerer Patientinnen nach Nierentransplantation soll interdis-
ziplinar in enger Abstimmung zwischen Gynakolog*innen und Nephrolog*innen
erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E56
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine immunsuppressive und antihypertensive Therapie soll mit Eintritt der
Schwangerschaft nicht abgesetzt aber ggfs. angepasst werden. Diese Anpassung
soll durch eine*n in der Betreuung nierentransplantierter Patientinnen erfahre-
ne*n Nephrologen*Nephrologin in Abstimmung mit einem*einer Perinatalmedizi-

ner*in erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E57

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Entbindung der Patientin sollte im Perinatalzentrum erfolgen und mit dem
Transplantationschirurgen abgestimmt sein, besonders im Falle von kombinierten
Transplantationen (z. B. Niere-Pankreas, Niere-Leber).

Konsensbasierte Empfehlung 4.E58

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Entscheidung Uber den Entbindungsmodus soll im Rahmen der préapartalen
Vorstellung in der Entbindungsklinik durch einen erfahrenen Geburtshelfer erfol-
gen und sollte sich primar nach geburtsmedizinischen Kriterien richten. Bei der

Durchfuhrung der Sectio muss die Lage der Transplantatniere beachtet werden.

Patientinnen nach Nierentransplantation (NTx) sind funktionell einnierig und auf
lebenslange Immunsuppression angewiesen. Die in der terminalen Niereninsuffizi-
enz und unter Hamodialyse eingeschrénkte Fertilitat restauriert sich nach erfolgter
NTx binnen weniger Wochen [183]. Die Lebendgeburtenrate bei Schwangerschaft
nach NTx unterscheidet sich nur marginal von derjenigen in nichtselektierten Kon-
trollkollektiven (70-75%). Sie liegt zwischen 68-80 % [184-186]. Die respektive Ra-
te an Fehlgeburten und Schwangerschaftsabbriichen wird insgesamt um die 20 %,
die der Totgeburten bei etwa 3-5 % angegeben. Zu berlcksichtigen ist hierbei die
anzunehmende intensivierte Schwangerenbetreuung im Risikokollektiv und ein posi-
tiver Publikationsbias groRRer Zentren. Bemerkenswert ist auRerdem eine Rate un-
geplanter Schwangerschaften von bis zu 39 %, die mit einer erhdhten Wahrschein-
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lichkeit der perikonzeptionellen Exposition potentiell teratogener Medikamente ein-
hergeht [187].

Wie bei anderen chronisch erkrankten Patientinnen, so sind Schwangerschaften
auch nach NTx durch eine erh6hte Rate an Friuhgeburtlichkeit (43-50 %) [185, 186],
fetale Wachstumsrestriktion (LBW 42 %, VLBW 10 %) und insbesondere Hypertonie
(50 %) / Praeklampsie (20-30 %, RR etwa 6fach im Vergleich zum gesunden Kon-
trollkollektiv) aber auch Gestationsdiabetes (6-8 %) kompliziert.

Die berichteten Raten eingeschrankter Transplantatfunktion/Rejektion unterschei-
den sich erheblich und liegen in der GréRenordnung zwischen 5-9 % (Range 0-16
%) [184, 188].

Die Prognose einer Schwangerschaft ist abhangig vom Grad der Nierenfunktions-
stérung bei Konzeption: Die Wahrscheinlichkeit eines schlechten perinatalen Out-
comes und das Ausmal an zu erwartendem Funktionsverlust der Niere sind mit dem
Baseline-Kreatinin und der GFR assoziiert [189, 190]. Patientinnen mit einer GFR
unter 40 ml/min und Proteinurie > 1g/d bei Konzeption erleiden einen Uberproporti-
onalen, irreversiblen Verlust an Nierenfunktion wéhrend und in den ersten 2 Jahren
nach der Schwangerschaft [46]. Weitere Risikofaktoren sind ein Hypertonus, insbe-
sondere, wenn er schlecht oder nur durch Kombinationstherapie einstellbar ist,
Neigung zu rezidivierenden Harnwegsinfektionen und eine instabile Einstellung der
immunsuppressiven Therapie.

Mycophelonat-Mofetil (MMF) gehdren zu den haufig in der postoperativen Immun-
suppression eingesetzten Medikamenten nach NTx und sind ebenso aufgrund ihrer
Teratogenitat bereits perikonzeptionell kontraindiziert. Die Datenlage zu mTORI
(Sirolimus, Everolimus) ist uneinheitlich, so, dass auch diese Substanzen bei Frau-
en nach NTx mit Kinderwunsch nicht eingesetzt werden sollen. Als sichere Alterna-
tiven gelten Azathioprin, Ciclosporin A, Tacrolimus und Prednisolon. Systemische
Steroide sollten in der Schwangerschaft in der geringsmdglichen Dosis eingesetzt
werden, eine fetale Nebennierenrindensuppression ist ab 10-15 mg Prednisolon/Tag
zu erwarten. Angiotensin-II-Rezeptorantagonisten (-sartane) und ACE - Hemmer
sind fetotoxisch [191]. Das Risiko einer akzidentiellen ACE-Hemmer-Therapie in der
Friohschwangerschaft wird als vertretbar bewertet, so, dass ACE-Hemmer, wenn
erforderlich, im schwangerschaftsfreien Intervall den AT-II-RB vorzuziehen sind und
die Therapie post conceptionem umgestellt werden soll.
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Aus diesen Uberlegungen leitet sich die internationale Empfehlung ab, die Famili-
enplanung bei Frauen im reproduktiven Alter bereits perioperativ in die Uberlegun-
gen einzubeziehen, eine Schwangerschaft nach NTx nach entsprechender prékon-
zeptioneller Beratung, unter interdisziplindrer Betreuung als Risikoschwangerschaft
zu betrachten und ein schwangerschaftsfreies Intervall nach der Transplantation
von 1 Jahr unter suffizienter Kontrazeption anzustreben.

Die interdisziplindre Betreuung umfasst die regelmaRige klinische (Zeichen renalen
Funktionsverlustes wie Abfall der eGFR (CKD-EPI) und Anstieg des Serumkrea-
tinins, Hypertonus) und sonographische Verlaufskontrolle des Nierentransplantats
(Perfusion, Aufstau), flankiert von Kontrollen des Urins (Proteinurie, Infektion),
Blutbild (Hamoglobin Zielbereich 100-110 g/dl (6,2-6,8 mmol/l), Serumkreatinin und
Harnstoff sowie regelmaRige Uberprifungen der Talspiegel der Immunsuppressiva.
Eine prophylaktische Gabe von Acetylsalicylsdure 150 mg/d abends ab Nachweis
positiver Herzaktion ist indiziert zur Unterstlitzung der Plazentation und Verringe-
rung des Risikos einer frihen Praeklampsie [112]. Aufgrund der Medikamentenex-
position soll bereits eine frihe Feindiagnostik bei Beginn des 2. Trimenons erfol-
gen, seriellen Feinsonographien beginnen am Ende des ersten Schwangerschafts-
drittels sind empfehlenswert zur Bestatigung einer ungestorten fetalen Entwicklung.

Eine Verschlechterung der Transplantatfunktion (eGFR), ein Gestationsdiabetes,
die Einnahme diuretisch wirkender oder nephrotoxischer Medikamente kénnen sich
auf die fetale Nierenfunktion und die Fruchtwassermenge auswirken. Es besteht ein
erhdhtes Risiko fur das Eintreten einer Plazentainsuffizienz. Vierwdchentliche Kon-
trollen von Fruchtwassermenge, fetaler Gewichtsentwicklung und der utero-
plazento-fetalen Dopplerparameter sind daher in der zweiten Schwangerschaftshalf-
te empfehlenswert.

Die Entbindung von Patientinnen nach Nierentransplantation erfolgt haufig per Sec-
tio caesarea. Die Raten liegen um die 60 % [185]. Dabei stellt die Transplantatniere
in aller Regel keine Indikation dar, sondern sekundare Faktoren fuhren zur Ent-
scheidung zugunsten eines Kaiserschnitts. Die Entscheidung zur Sectio sollte auf
Basis geburtsmedizinischer Einschatzung getroffen werden und im Konsens mit der
Patientin und im interdisziplinaren Team erfolgen. Die sFlt-1 (soluble fms-like tyro-
sine kinase 1)/PIGF (placental growth factor)-Ratio ist bei Nierentransplantierten
mit CKD oft nicht verwertbar. Bei der Sectio handelt es sich um einen Eingriff mit
erhdhtem Schwierigkeitsgrad, eine Verletzung des Transplantatorgans oder des
Ureters in atypischer Lage ist méglich
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4.5 Dialysepatientinnen

Konsensbasierte Empfehlung 4.E59

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Dialysepflichtige Frauen sollen vor einer Schwangerschaft eine Beratung erhal-
ten, welche die Option enthélt, eine geplante Schwangerschaft bis nach einer
Nierentransplantation zu verschieben sowie die Notwendigkeit langer und haufi-
ger Hamodialysezeiten vor und wahrend der Schwangerschaft erklart.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E60

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Dialysepflichtige schwangere Frauen sollen eine hochfrequente, tagliche Dialyse
erhalten, da hiermit die Chance auf das erfolgreiche Austragen der Schwanger-
schaft am gréRten sind.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E61

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Dialysepflichtige schwangere Frauen sollten wahrend der Schwangerschaft eine
Dialysedosis erhalten, die die Nierenrestfunktion berlcksichtigt und einen pradia-
lytischen Harnstoff von < 12,5 mmol/l (< 75mg/dl) anstrebt.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E62
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Schwangere Peritonealdialysepatientinnen sollen wahrend der Zeit der Schwan-
gerschaft auf Hamodialyse umgestellt werden. Die Fortfihrung der Peritonealdia-
lyse kann in Einzelfdllen erwogen werden.
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Konsensbasierte Empfehlung 4.E63

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die klinische Beurteilung des Trockengewichts sollte mindestens 1x/Woche mit-
tels Cava-Schall erfolgen und die schwangerschaftstypische Gewichtszunahme
von ca. 300g/ Woche ab dem 2. Trimenon einbeziehen. Der Blutdruck sollte nach
Dialyse <140/90 mmHg liegen und intradialytische Blutdruckabfalle sind zu ver-
meiden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E64
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine Hamodialyse sollte bei schwangeren Frauen initiiert werden, wenn der mut-
terliche Serumharnstoff 17-20 mmol/L (102-120 mg/dl) betrdgt und die Risiken
einer vorzeitigen Geburt die Risikendes Dialysebeginns Ubersteigen. Zuséatzlich
sollten die Nierenrestfunktion, die Flissigkeitsbilanz, weitere biochemische Pa-
rameter, der Blutdruck und mdgliche uramische Symptome berlcksichtigt werden.

Frauen im reproduktiven Alter, die im terminalen Nierenversagen auf Dialyse ange-
wiesen sind, weisen oft anovulatorische Zyklen auf, so, dass die Aussicht auf Spon-
tankonzeption gering ist [192]. Insofern sind Schwangerschaften unter Hamodialyse
selten, Shakir et al. Berichten Uber einen Zeitraum von 1966-2008 uber eine Stei-
gerung von 0,54 auf 3,3 pro 1000 Patientinnenjahre. Die Chance auf Konzeption
unter Peritonealdialyse erwies sich dabei als geringer, wobei neuere Daten diese
Beobachtung in Zweifel ziehen [193].

Die Ergebnisse einer Schwangerschaft sind bei nierentransplantierten Frauen gins-
tiger als bei dialysepflichtigen Patientinnen, so dass nach Madglichkeit eine
Schwangerschaft bis zur erfolgreichen Nierentransplantation verschoben werden
sollte [194].

Daher ist zu erwégen, dass Frauen mit Aussicht auf ein Organtransplantat den Kin-
derwunsch bis zur erfolgreichen Transplantation zurtickstellen. Die Chance auf eine
erfolgreich ausgetragene Schwangerschaft wird mit 50-100 % angegeben [31, 195].
Voraussetzung fir eine bis zur Lebensfahigkeit des Kindes ausgetragene Schwan-
gerschaft ist eine hochfrequente tagliche Dialyse.

Die Evidenz fur das Management einer Schwangerschaft bei dialysepflichtigen Pa-
tientinnen ist limitiert auf Beobachtungsstudien. Kohortenstudien und Meta-
Analysen zeigen eine Assoziation zwischen der Dialysedosis und einer verbesser-
ten Fertilitat und auch einem verbesserten Schwangerschafts-Outcome [196—200].

Eine Wochendialysedauer von 48 + 5 h hatte eine Konzeptionsrate von 32 Schwan-
gerschaften pro 1.000 Frauen/Jahr [201] verglichen mit 5 Schwangerschaften pro
1.000 Frauen/Jahr bei einer Wochendialysedauer von < 20 h [197]. Eine Dialyse-
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dauer von 37-56h/Woche in der Schwangerschaft verglichen mit < 20 h /Woche er-
zielte einen héheren Prozentsatz an Lebendgeburten (85% versus 48%), ein héhe-
res medianes Gestationsalter bei Entbindung (38 versus 28 Wochen) und ein héhe-
res medianes Geburtsgewicht (2.600 g versus 1.800 g) [196].

Die Hohe des mutterlichen Serumharnstoffs korreliert negativ mit dem Geburtsge-
wicht und dem Gestationsalter bei Entbindung [195].

Die klinische Beurteilung des Trockengewichts soll mindestens 1x/Woche mittels
Cava-Schall erfolgen und die voraussichtliche Gewichtszunahme von 300g/ Woche
mit einbeziehen. Der Blutdruck sollte nach Dialyse < 140/90 mmHg liegen und int-
radialytische Blutdruckabfélle sind zu vermeiden [202].

Es gibt nur unzureichende Daten zur Peritonealdialyse bei schwangeren Patientin-
nen, so dass im Fall einer Schwangerschaft eine Umstellung auf Hamodialyse emp-
fohlen wird. Ausnahmen kénnen bei Schwierigkeiten des GefaRzugangs, fehlendem
Zugang zu taglicher Hamodialyse oder bei sehr guter Nierenrestfunktion gelten.

Die tagliche verlangerte Hamodialyse fuhrt zu Verlusten an wasserldslichen Vitaminen
und Spurenelementen. Eine Erndhrungsberatung ist indiziert. Die Erndhrung sollte pro-
teinreich sein (1,5-1,8 g/kg /Tag ) [202]. Magnesium und Calcium/Phosphat sollten
regelmanig kontrolliert werden. Dialysatcalcium und -kalium sollten ggf. erhéht wer-
den. Magnesium und Folsaure sowie wasserldsliche Vitamine sollen substituiert wer-
den.

Hypertension und mutterliche Andmie treten in einem hohen Prozentsatz der Félle
auf, der transplazentare Ubergang nierenpflichtiger Substanzen fihrt in ca. 30%
der Féalle zu einem Polyhydramnion. Eine vorzeitige Entbindung, in der Regel per
sectionem ist in weit mehr als 2/3 der erfolgreich prolongierten Schwangerschaften
erforderlich [31]. In der neuesten Ubersicht von Luders et al. [195] erreichten
Schwangere unter Hochfrequenzdialyse im Mittel 35 SSW, die Kinder ein mittleres
Geburtsgewicht von knapp 2.000 g. Der Zielwert fir Hamoglobin ist nicht verandert
und betragt wie fur alle Dialysepatient*innen 10-11 mg/dl (6,2-6,8 mmol/l). Ggf.
muissen hohere Dosen Eisen, Folsaure und Erythropoietin eingesetzt werden.

Die Initiation einer (dauerhaften) Dialysetherapie wahrend der Schwangerschaft ist
komplikationstrachtig. Es gibt nur unzureichende Daten in der Literatur. Die Toxizi-
tat eines hohen Serumharnstoffs fur den Foten ist die Hauptindikation flr einen
Dialysebeginn. Die miutterlichen Indikationen fir einen Dialysebeginn sind hingegen
unverandert: Hyperkaliamie, schwere Azidose, FlUssigkeitsiberladung und Uramie.
Historische Beobachtungsdaten aus den 1960er Jahren, welche eine hohe kindliche
Sterblichkeit bei Frauen mit Serumharnstoff > 17 mmol/l berichteten [203] fiUhren zu
der Empfehlung, ab dieser Hohe des Serumharnstoffs eine Hamodialyse zu begin-
nen.
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4.6 Glomerulonephritiden und Schwangerschaft

Ist bei einer Patientin mit einer Glomerulonephritis eine Schwangerschaft geplant
oder schon eingetreten, so stehen fiir den*die betreuende Nephrolog*in und Gyna-
kolog*in zunachst zwei Fragestellungen im Vordergrund:

< Wie hoch ist das Risiko, dass die Glomerulonephritis (oder deren Therapie)
einen negativen Einfluss auf die Schwangerschaft fur die Mutter und das un-
geborene Kind hat?

< Ist zu erwarten, dass die Schwangerschaft zu einer Progression der GN und
damit zu einem weiteren irreversiblen Nierenfunktionsverlust bei der Patien-
tin fahrt?

Bei der Beantwortung dieser Fragen ist der Status der Nierenfunktion und die Kon-
trolle der Blutdruckwerte bei Schwangerschaftsbeginn vermutlich wichtiger als die
Form der zugrundeliegenden Glomerulonephritis (Ausnahme: Lupus-Nephritis).

Fur die Mehrzahl der priméren und sekundaren Formen von Glomerulonephritiden
liegen keine aussagekréaftigen Studien vor. Der Grof3teil der zu dieser Thematik
publizierten Literatur ist auf Fallberichte beschrankt. Nur fur die oft bei jingeren
Patientinnen auftretende Lupus-Nephritis und, im geringeren Ausmalf, fur die IgA-
Nephropathie liegen Studien vor [40, 204, 205].

Einfluss einer Schwangerschaft auf die Nierenerkrankung

Zur Beurteilung der Effekte einer Schwangerschaft auf die Nierenfunktion einer Pa-
tientin mit einer Glomerulonephritis ist es wichtig, zwischen akuten schwanger-
schaftsassoziierten Veranderungen und den Langzeiteffekten auf die Nierenfunktion
zu differenzieren. Generell kommt es bei etwa 50% der Patientinnen im Verlauf der
Schwangerschaft zu einem Ansteigen der Proteinurie, bei etwa 20-30% zu einem
Anstieg der Blutdruckwerte (mit mdglichen unginstigen Effekten fur Mutter und Fe-
tus). Auch die Odementwicklung kann aufgrund der erhéhten Proteinurie gesteigert
sein.

In der grofRten Langzeitstudie [206] an 360 Patientinnen mit primaren Glomerulo-
nephritiden und zumeist noch normaler Nierenfunktion traten 171 Schwangerschaf-
ten auf. Nach einem Beobachtungszeitraum von bis zu 30 Jahren zeigte sich, dass
eine Schwangerschaft kein unabhangiger Parameter fir die Progression der Nie-
renerkrankung ist. Entscheidend war die zugrundeliegende Glomerulonephritis (z.
B. hatten ,erwartungsgemaf” Patientinnen mit einer membranoproliferativen Glome-
rulonephritis eine schlechtere Prognose als Patientinnen mit einer membrandsen
Glomerulonephritis) und das Auftreten eines arteriellen Hypertonus fir die langfris-
tige Nierenfunktion [40].
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Der Einfluss einer eingeschrankten Nierenfunktion auf das Schwangerschaftsrisiko
ist besser untersucht als die zuvor aufgefihrten Effekte der Schwangerschaft auf
die Nierenerkrankung. Die Datenlage fur Patientinnen mit einer Niereninsuffizienz
aufgrund einer Glomerulonephritis ist mit Ausnahme der Lupus-Nephritis jedoch
unzureichend. Die folgenden Aussagen fir das Schwangerschaftsrisiko fir Mutter
und Kind scheinen aber generell fuar Patientinnen mit einer Nierenerkrankung zu
gelten.

Effekte glomerularer Nierenerkrankungen auf die Schwangerschaft

Die Rate von Lebendgeburten liegt bei Patientinnen mit einer Nierenerkrankung
ohne signifikante Nierenfunktionsverschlechterung tber 90%. Diese Rate scheint
auch noch bei einer leichten Niereninsuffizienz (Serumkreatinin < 1,5 mg/dl) zu gel-
ten. Liegt bei diesen Patientinnen allerdings ein unkontrollierter arterieller Hyperto-
nus vor (arterieller Mitteldruck > 105 mmHg), so steigt das Risiko flur einen in-
trauterinen Fruchtodes um den Faktor 10 an [49].

Bei Patientinnen mit einem Serumkreatinin 21,5 mg/dl kommt es in fast 50% der
Falle zu Frihgeburten. Ein Hauptgrund liegt in einer frihzeitigen Schwanger-
schaftsbeendigung aufgrund von Komplikationen wie Prdeklampsie oder intrauteri-
ner Wachstumsretardierung [47]. Das Risiko fur das Auftreten einer Praeklampsie
ist deutlich erhght.

Ein weiteres Problem bei Patientinnen, die aufgrund ihrer Nierenerkrankung einen
Hypertonus und eine Proteinurie aufweisen, liegt darin, dass die Diagnose einer
Praeklampsie schwieriger zu stellen sein kann. In einer kirzlich verdéffentlichten
Studie [207] mit 71 Patientinnen konnte jedoch gezeigt werden, dass die Bestim-
mung von VEGF, PIGF und sFIt-1 bzw. der sFIt-1/PIGF-Ratio wohl zwischen einer
Praeklampsie, einem systemischen Lupus und einer akuten Lupusnephritis in der
Schwangerschaft differenzieren kann, was sich wahrscheinlich auch auf andere
glomerulare Erkrankungen lUbertragen lasst.

Die Betreuung von Schwangerschaften bei Patientinnen mit Glomerulonephritiden
erfordert eine enge Kooperation von Gynakolog*innen und Nephrolog*innen mit re-
gelméaRigen Vorsorgeuntersuchungen und Kontrollen durch beide Fachrichtungen,
um mogliche Komplikationen fruhzeitig diagnostizieren und behandeln zu kénnen.
Die Prognose ist in erheblichem Ausmal von der Nierenfunktion zum Zeitpunkt der
Schwangerschaft abhangig. Bei einem Serumkreatinin > 1,5 mg/dl ist von einem
deutlich erhdhten Risiko fur Mutter und Kind auszugehen. Ab einem Serumkreatinin
von 3,0 mg/dl ist eine Schwangerschaft nicht zu empfehlen [40].
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Die IgA-Nephropathie (IgAN) ist die haufigste primare Form einer Glomerulonephri-
tis in der westlichen Welt (etwa 25% aller Glomerulonephritiden). Die IgA-
Nephropathie kommt haufiger bei Mannern als bei Frauen vor. Aufgrund des Er-
krankungsgipfels zwischen dem 16. und 35. Lebensjahr sind auch Frauen im gebér-
fahigen Alter betroffen [21, 40].

IgA-Nephropathie

Der Schwangerschaftsverlauf scheint bei IgA-Patientinnen mit einer GFR von Uber
70 ml/min mit nur einem geringen Risiko verbunden zu sein. Liegt schon eine ho-
hergradige Niereninsuffizienz, ein unkontrollierter arterieller Hypertonus oder ein
ausgepragter tubulointerstitieller Schaden vor, ist die Komplikationsrate jedoch
deutlich héher [208-211]. In einer japanischen Studie wurde bei 71 Patientinnen
und in einer stdkoreanischen Studie bei 59 Patientinnen mit histologisch gesicher-
ter IgA-Nephropathie prospektiv der Einfluss einer Schwangerschaft auf die glome-
rulare Filtrationsrate untersucht. Nach einem Beobachtungszeitraum von 3 bis 5
Jahren zeigte sich, dass das Auftreten einer Schwangerschaft keinen unabhangigen
Einfluss auf die Nierenfunktion hatte und das renale Outcome nicht verschlechterte
[209, 212].

Da generell der Einsatz einer immunsuppressiven Therapie bei der IgA-
Nephropathie aktuell nicht gesichert ist, steht wadhrend der Schwangerschaft die
antihypertensive und antiproteinurischen Behandlung ganz im Vordergrund. Der
Einsatz von ACE-Hemmern und AT 2-Rezeptorblocker ist wahrend der Schwanger-
schaft kontraindiziert [40].

Konsensbasierte Empfehlung 4.E65

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

In der Graviditdt sollte der Fokus in der Therapie der IgA-
Nephropathie auf der antihypertensiven/-proteinurischen Therapie lie-
gen.

Andere glomerulare Nierenerkrankungen

Daten zum Verlauf von Schwangerschaften bei Patientinnen mit einer Minimal-
change-Glomerulonephritis (MCGN), einer fokal segmentalen sklerosierenden Glo-
merulonephritis (FSGS), einer membrandsen Glomerulonephritis (MGN) und der
membranoproliferativen Glomerulonephritis (MPGN) beschranken sich zum Grof3teil
auf Fallberichte. In die Studie von Jungers et al. [206] an Patientinnen mit primaren
GN waren jedoch eine Vielzahl von MCGN, FSGS, MGN und MPGN eingeschlossen.
Bei keiner dieser GN-Formen war eine Schwangerschaft direkt mit einem gesteiger-
ten Nierenfunktionsverlust assoziiert [40, 205, 213, 214].
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Beim Auftreten einer RPGN wahrend der Schwangerschaft im Rahmen einer ANCA-
assozierten Vaskulitis oder einer Anti-GBM-Glomerulonephritis sollte aufgrund der
potenziell lebensbedrohlichen Situation fur die Mutter eine immunsuppressive The-
rapie eingeleitet werden und ggf. die Schwangerschaft zuvor beendet werden [40].

Immunsuppressive Therapie von Glomerulonephritiden in der Schwangerschaft

Kommt es wahrend der Schwangerschaft zu einem Schub oder einer Neudiagnose
einer Glomerulonephritis, die eine immunsuppressive Therapie erfordert (in der
Mehrzahl der Féalle aufgrund einer Lupusnephritis), sollte je nach Schweregrad und
zugrundeliegender GN-Form mit Steroiden einschlie3lich Pulstherapie und ggf. in
Kombination mit Azathioprin behandelt werden. Mit diesem Medikament bestehen
die meisten Erfahrungen in der Schwangerschaft.

Mycophenolatmofetil (MMF) und Cyclophosphamid sind formal aufgrund des terato-
genen Potenzials kontraindiziert und sollten nur bei akut lebensbedrohlichen Situa-
tionen fur die Mutter diskutiert werden [40, 205].

Konsensbasierte Empfehlung 4.E66
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Kommt es trotz immunsuppressiver Therapie mit Steroiden und ggfs. Azathioprin
zu einer rasch progredienten Glomerulonephritis, so sollte insbesondere im 1.
Trimenon eine Beendigung der Schwangerschaft erwogen werden und eine im-
munsuppressive Therapie mit Mycophenolatmofetil oder Cyclophosphamid begon-
nen werden.

Nierenbiopsie in der Schwangerschaft

Die Indikation fur eine Nierenbiopsie wahrend der Schwangerschaft sollte nur bei
einer unklaren akuten Nierenfunktionsverschlechterung oder einem ausgepréagten
nephrotischen Syndrom gestellt werden. Bei kontrollierten Blutdruckwerten und ei-
ner normalen Gerinnungssituation kann eine Nierenbiopsie bis 32 Schwanger-
schaftswoche relativ sicher durchgefuhrt werden [215].

Konsensbasierte Empfehlung 4.E67

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Indikation fir eine Nierenbiopsie wahrend der Schwangerschaft sollte nur bei
einer unklaren akuten Nierenfunktionsverschlechterung oder einem ausgepragten
nephrotischen Syndrom gestellt werden.
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4.7 Z.n.Lebendspende

Konsensbasierte Empfehlung 4.E68

Exper*inntenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit bestehendem Kinderwunsch sollten von einer Nierenlebendspende
nicht ausgeschlossen werden, sollten aber Uber die Folgen einer Nierenlebend-
spende auf nachfolgende Schwangerschaften (erhdhtes Risiko fiir das Auftreten
einer Hypertonie in der Schwangerschaft oder Praeklampsie) aufgeklart werden.

Obwohl erhdhter Schwangerschaftsbluthochdruck und Praeklampsie bei Frauen
nach der Spende haufiger auftreten als vorher und hé&ufiger als in der Allgemeinbe-
volkerung auftreten, sind die sind die Ereignisraten niedrig. Die Raten fir Schwan-
gerschaftsbluthochdruck oder Praeklampsie steigen von ~5% auf 11% an.

Eine Studie mit 1085 Lebendspenderinnen aus Minnesota, welche 3213 Schwanger-
schaften berichteten, zeigte einen Anstieg der Inzidenzen von Praeklampsie (vor
Lebendspende 0.8%, nach Lebendspende 5.5%) und Schwangerschaftsbluthoch-
druck (vor Lebendspende 0.6%, nach Lebendspende 5.7%). Die niedrige Prae-
klampsierate vor Lebendspende kann mit einem Selektionsbias zusammenhéangen.
Denn Frauen mit einer friheren Praeklampsie wird von einer Lebendnierenspende
eher abgeraten. Diese Minnesota-Studie zeigte auch, dass Post-Lebendspende-
Schwangerschaften haufiger komplizierter verliefen als die Schwangerschaften vor
der Lebendnierenspende: Fehlgeburten (19.2% vs. 11.3%), Gestationsdiabetes
(2.7% vs. 0.7%) und Entbindung vor der 36. SSW (26.3% vs. 15.4%). Es gab keinen
Unterschied in der eGFR vor der Schwangerschaft bei Frauen, die Komplikationen
in einer Post-Lebendspende erlitten vs. denen, die eine komplikationslose Schwan-
gerschaft nach Lebendspende aufwiesen. [229]

4.8 Patientinnen mit angeborenen Erkrankungen der Nie-
ren und ableitenden Harnwege (CAKUT)

Konsensbasierte Empfehlung 4.E69

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Schwangere Patientinnen nach rekonstruktiver Chirurgie der ableitenden Harnwe-
ge (Ureter-Neuimplantation, Blasenrekonstruktion, komplexe pdadiatrisch-
urologische Chirurgie) sollten interdisziplinar betreut werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E70

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Fragen zum Entbindungsmodus sollten zwischen Geburtsmediziner und Urologen
mit rekonstruktiv-operativer Expertise diskutiert und konsentiert werden.
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Konsensbasierte Empfehlung 4.E71

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei schwangeren Patientinnen mit Refluxnephropathie, nach rekonstruktiver Chi-
rurgie der ableitenden Harnwege, mit angeborenen Erkrankungen der Nieren und
ableitenden Harnwege (CAKUT) oder Nierenerkrankungen unter Immunsuppressi-
on kann nach einer Erstepisode einer Harnwegsinfektion einschlielich des
Nachweises einer asymptomatischen Bakteriurie eine antibiotische Dauerprophy-
laxe erwogen werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E72
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine Dauertherapie soll mit Substanzen fortgesetzt werden, die in der Schwan-
gerschaft als sicher eingestuft werden kénnen.

Eine Vorgeschichte rekonstruktiver Chirurgie der ableitenden Harnwege stellt kei-
nen Hinderungsgrund fir das erfolgreiche Austragen von Schwangerschaften dar.
Es ist mit einer héheren Inzidenz von Harnwegsinfektionen und der Erweiterung der
proximalen Harnwege zu rechnen [216]. Aufgrund der u. U. variablen Anatomie des
unteren Harntraktes nach erfolgter chirurgischer Rekonstruktion ist es im Hinblick
auf das individuelle Risikoprofil wahrend der Schwangerschaft und insbesondere
auf die Entbindung ratsam, genaue Kenntnis Uber den bzw. die in der Vergangen-
heit durchgefuhrten chirurgischen Eingriffe zu erlangen (Fallunterlagen, OP-
Berichte) und schwangere Patientinnen interdisziplinar zu betreuen. Es besteht
keine grundsatzliche Indikation zur primaren Sectio, die Entscheidung Uber den
angestrebten Geburtsmodus sollte jedoch individuell abgewogen und hierbei auch
organisatorische Aspekte, wie z. B. urologische Expertise/urologisches Standby im
Falle einer ungeplant dringlich durchzufiUhrenden Schnittentbindung in Betracht ge-
zogen werden.

Die Pravalenz einer asymptomatischen Bakteriurie in der Schwangerschaft wird in
der GréRBenordnung von 5% angegeben (4-7%; [217]). Das Risiko aszendierender
Harnwegsinfektionen steigt bei Nachweis einer asymptomarischen Bakteriurie von
0,6 auf 2,4%. Entgegen friherer Annahmen war in neueren Studien das Risiko einer
Friuhgeburt im Niedrigrisikokollektiv jedoch nicht erhéht, was sich auch in der kirz-
lichen Anderung der Mutterschaftsrichtlinien hinsichtlich des Screenings auf asymp-
tomatische Bakteriurie niederschlagt [218-220].

Bei Patientinnen nach Nierentransplantation, rekonstruktiver Chirurgie der ablei-
tenden Harnwege, mit bestehender Refluxnephropathie oder CKD unter Immunsupp-
ression ist von einer deutlich gesteigerten Inzidenz aufsteigender Harnwegsinfekti-
onen auszugehen, Angaben variieren zwischen 14 bis 42 % [221]. Daten zur antibi-
otischen Dauertherapie der hier aufgefihrten Risikogruppen sind spérlich. In An-

gynécologie OEGGG E“)G

© Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft
Spezifische Aspekte

lehnung an international bestehende Expert*innenempfehlungen wurde daher Kon-
sens dariber erzielt, das Risiko wiederholter Harnwegsinfektionen bei 0.g. Risiko-
gruppen bzw. bei schwangeren Patientinnen unter einer laufenden antibiotischen
Prophylaxe, durch Initiierung bzw. Fortsetzung dieser Behandlung zu reduzieren
[1]. Penicilline, Cephalosporine und Fosfomycin sind Antibiotika der ersten Wahl.
Trimethoprim sollte im ersten Trimester, Nifurantoin am Ende der Schwangerschaft
(Gefahr hdmolytischer Andmien beim Neugeborenen) oder bei bekanntem Glucose-
6-Phosphatdehydrogenase-Mangel nicht eingesetzt werden.

Erweiterung der Harnwege in der Schwangerschaft, obstruktive Uropathien und
Nephrolithiasis

Konsensbasierte Empfehlung 4.E73
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine milde Erweiterung der proximalen ableitenden Harnwege stellt ein physiolo-
gisches Phanomen dar, es sollte keine Therapie, insbesondere keine interventio-
nellen Mainahmen, erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E74
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Indikation zur Harnableitung mittels Ureterstent sollte nur im Einzelfall bei
symptomatischer Harnstauungsniere nach Ausschdpfung konservativer MaRnah-
men gestellt und streng gepriuft werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E75

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die unkomplizierte Urolithiasis in der Schwangerschaft sollte konservativ behan-
delt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E76

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Ultraschall, ggf. unter Einsatz des ,Resistive Index‘ der Nierenperfusion zum
Nachweis einer Ureterobstruktion sollte in der Schwangerschaft das bildgebende
Verfahren der Wahl sein.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E77

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei Interventionsbedurftigkeit der gesicherten Urolithiasis, definiert als Versagen
konservativer Methoden, progrediente Dilatation des Nierenbeckens auf uber 2
cm oder das Auftreten zervixwirksamer vorzeitiger Wehentatigkeit soll primar die

onécolodle _OEGGCG 5

© Leitlinienprogramm der DGGG, OEGGG und SGGG




Nierenerkrankungen und Schwangerschaft
Spezifische Aspekte

Harnableitung mittels Ureterstent durchgefihrt werden. Die definitive Steinthera-
pie erfolgt nach dem Ende der Schwangerschaft. In Einzelfallen kann eine Ure-
terorenoskopie zur Steinentfernung erwogen werden.

Konsensbasierte Empfehlung 4.E78

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine Schwangerschaft stellt eine Kontraindikation fir eine extrakorporale StoR3-
wellen-Lithotripsie (ESWL) oder perkutane Nephrolithotomie (PCNL) dar.

Eine milde Dilatation der Nierenbecken (NB) ist ein h&ufig in der Schwangerschaft
zu beobachtendes Phanomen. Es tritt rechts haufiger auf als links. Eine Studie von
Wadasinghe et al., die diese Frage systematisch untersucht hat, kommt zu dem Er-
gebnis, dass etwa 14 % der Schwangeren bei Einlingsschwangerschaft eine Erwei-
terung des NB auf 5-10 mm, knapp 5% auf 11-15 mm und etwa 3,4% auf lUber 15
mm anterior-posterioren Durchmesser aufwiesen [222]. Im Falle einer Symptomatik
besteht die Erstlinientherapie aus einem konservativen Vorgehen einschlie8lich der
diagnostischen Abklarung sekundarer Hydronephrosen, was in Uber 80 % der Falle
sonographisch gelingt [223]. Bei Nutzung des ,Resistive Index” der Nierenperfusion
erreicht der Doppler Ultraschall eine vergleichbare Sensitivitdt wie das nativ CT
zum Nachweis einer Harnleiterobstruktion [224, 225]. Die Behandlung der Uroli-
thiasis in der Schwangerschaft ist eine Domane der konservativen Therapie. Bis zu
80 % der Harnleitersteine gehen spontan ab [226, 227].

Es existiert keine prospektiv-randomisierte Studie, die den Vorteil eines interventi-
onellen Vorgehens bei symptomatischer Hydronephrose in der Schwangerschaft
klar belegen wirde [228]. In der konservativ behandelten Gruppe wurden 5/25 Fal-
len (20 %) sekundar-interventionell behandelt, 4/25 (16%) der initial interventionell
behandelten Patientinnen beklagten postoperative Flankenschmerzen. Atti et al.
beschreiben eine konsekutive Fallserie von 36 Patientinnen mit symptomatischer
Hydronephrose, innerhalb derer 28 Falle nach ,Versagen‘ einer konservativen The-
rapielinie, beim Vorliegen einer progredienten Pyelondilatation auf > 2cm und/oder
uteriner Kontraktionstatigkeit mittels Doppel-J-Stent behandelt wurden. Die h&aufigs-
ten Komplikationen waren Harnwegsinfektion, postoperative Dysurie und Schmer-
zen, eine operative oder geburtshilfliche Komplikation trat nicht ein. Die abneh-
mende funktionelle Blasenkapazitat im Laufe der Schwangerschaft senkt die Tole-
rabilitat einer Harnleiterschiene deutlich, auch kommt es sehr haufig zu Inkrustie-
rungen des Fremdmaterials, was haufige Wechsel der Stents unter Umstanden auch
Nephrostomien erforderlich machen kann [230, 231]. Eine ESWL ist absolut kontra-
indiziert, da es hierzu keinerlei Daten gibt [227].
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5 Peripartales Vorgehen

Konsensbasierte Empfehlung 5.E79

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Neben einer peripartalen geburtshilflichen Versorgung sollte bei Frauen mit mil-
der CKD eine zuséatzliche internistisch-nephrologische Betreuung erfolgen, bei
Frauen mit moderater und schwerer CKD soll eine nephrologische Mitbetreuung
erfolgen.

Bei Vorliegen einer CKD aufgrund verschiedener Vorerkrankungen (z. B. primare
Glomerulonephritis, sekundare Glomerulonephritis im Rahmen einer Systemerkran-
kung, einem Diabetes mellitus etc.) macht ein enges Monitoring und eine Therapie-
optimierung notwendig. Daher sollte die peripartale Betreuung interdiziplinar erfol-
gen, um eine mdgliche Verschlechterung der Nierenfunktion zu erkennen, aktive
Krankheitsschibe zu identifizieren und von Schwangerschaftskomplikationen diffe-
renzieren zu kénnen. Zudem kann so eine optimale Therapie gewéahrleistet werden

[1].

Konsensbasierte Empfehlung 5.E80

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Peripartal sollte auf einen ausgewogenen Flissigkeitshaushalt geachtet werden.

Konsensbasierte Empfehlung 5.E81
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Das erhtdhte Risiko eines Lungendédems bei Frauen mit CKD und Praeklampsie
sollte in Therapieentscheidungen einbezogen werden.

Dass Flussigkeitsmanagement fir Frauen mit CKD ist oft komplex und muss indivi-
duell angepasst werden.

Bei Frauen mit CKD sollte vor der Entbindung erkannt werden, ob diese zu einer
Volumendepletion oder Flissigkeitsiberladung neigen. Um eine Volumeniberla-
dung oder Depletion zu vermeiden, sollte daher vor Flissigkeitssubstitution z. B.
vor PDA oder Restriktion der Volumenstatus der Patientin Uberprift werden.
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Die Prifung und Beurteilung der Flissigkeitsbilanz sollte wahrend der Wehen und
in der unmittelbaren postpartalen Phase mit dem Ziel der Euvolamie zur Vermei-
dung eines Lungentédems oder einer Exsikose von einem*einer erfahrenen Klini-
ker*in durchgefihrt werden (Nephrolog*innen, Gynakolog*innen, Andasthe-
sist*innen).

Das Risiko einer Pradeklampsie ist in allen Stadien der CKD hoher als bei Frauen
ohne CKD [92]. Die Préaeklampsie ist ein dynamisches, komplexes Geschehen [232-
234], bei welchen eine regelméaRige Uberprifung des Flissigkeitshaushaltes be-
deutsam ist und durch eine*n erfahrene*n Kliniker*in durchgefihrt werden (Nephro-
log*innen, Gynéakolog*innen, Andsthesist*innen) sollte.

Zum Erreichen der Euvolamie sollten unmerkliche Flussigkeitsverluste (30 ml/Std.),
zusammen mit den erwarteten Urinverlusten (0,5-1 ml/kg/Std.) ersetzt werden, wah-
rend die Flissigkeitsaufnahme auf 80-100 ml/Std. zu begrenzen ist, um das Risiko
eines Lungenddems zu vermeiden [102].

Konsensbasierte Empfehlung 5.E82
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Der Zeitpunkt der Geburt bei Frauen mit CKD sollte durch geburtshilfliche Indika-
tionen unter Berlcksichtigung renaler Faktoren wie Verschlechterung der Nieren-
funktion, symptomatischer Hypoalbuminamie, pulmonalem Odem und refraktarer
Hypertonie bestimmt werden.

Die Beratung bezuglich des Geburtszeitpunktes richtet sich nach den vorliegenden
geburtshilflichen Befunden in Kombination mit ev. bestehenden schwerwiegenden
maternalen Komplikationen, die eine vorzeitige Entbindung erfordern, wie zuneh-
mende Niereninsuffizienz, ausgepragte Hypoproteinamie mit Odemen und Lungen-
6den oder nicht einstellbarer Hypertonus. Eine Indikation zur Einleitung am ET oder
frlher nur wegen CKD ist nicht indiziert. Bei Wachstumsretardierung erfolgt die
Festlegung des Entbindungszeitpunktes nach AWMF-Leitlinie [115].

Bei Frauen mit CKD werden Art und Zeitpunkt der Geburt in der Regel durch ge-
burtshilfliche Faktoren bestimmt. Wenn mitterliche Komplikationen auftreten, mis-
sen die konkurrierenden Risiken der Frihgeburt und der zu erwartenden mutterli-
chen Komplikationen abgewogen werden. Wenn mitterliche Komplikationen vor 34
Schwangerschaftswochen auftreten, sollte versucht werden, die Schwangerschaft
moglichst fortzusetzen, um neonatale und entwicklungsbedingte Folgen bei einem
geringerem Gestationsalter zu vermeiden unter Berlcksichtigung/Abwagung der
Folgen fur die Mutter und vorhandener medizinischer Behandlungsmdglichkeiten
[235].

Es gibt keine Hinweise darauf, dass die Art der Entbindung die mutterliche Nieren-
funktion beeinflusst. Die Art der Entbindung sollte daher geburtshilflichen Indikatio-
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nen und der mitterlichen Praferenz beruhen gemafR den Leitlinien fir Frauen ohne
CKD [2386].

Konsensbasierte Empfehlung 5.E83

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Eine evtl. peripartale Pausierung der Antikoagulation sollte bereits bei Geburts-
planung festgelegt werden.

Bei Frauen mit CKD sollten entsprechend der in der Schwangerschaft aufgetretenen
Komplikationen sowie der vorliegenden Grunderkrankung die notwendige Antikoa-
gulation festgelegt werden und entsprechend bei der Geburtsplanung die evtl. még-
liche Pausierung der Antikoagulation festgelegt werden.
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6 Postpartale Phase

6.1 Postpartale Betreuung Mutter

Frauen mit CKD sollten zum Stillen fir mindestens 4 Monate entsprechend der
Empfehlungen der Nationalen Stillkommission motiviert und entsprechend unter-
stitzt markwerden. Die Auswahl der Medikation sollte in dieser Zeit, falls nephrolo-
gisch vertretbar, eine Unbedenklichkeit fir das Kind bericksichtigen, um Stillen zu
ermdéglichen.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E84

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit CKD sollten zum Stillen fir mindestens 4 Monate entsprechend der
Empfehlungen der Nationalen Stillkommission motiviert und entsprechend unter-
stitzt werden.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E85

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Auswahl der Medikation sollte in dieser Zeit, falls aus nephrologischer Sicht
vertretbar, eine Unbedenklichkeit fir das Kind beriucksichtigen, um Stillen zu er-
madglichen.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E86

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Nicht-steroidale Antipholgistika (NSAIDs) sollen in der postpartalen Phase zur
Schmerztherapie nicht gegeben werden, alternativ Paracetamol.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E87

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit einer Nierenerkrankung (akut oder chronisch) sollen zu individuell
vereinbarenden Zeitpunkten, spatestens jedoch 6 Wochen nach der Entbindung
wieder nephrologisch mitbetreut werden.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E88

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Frauen mit CKD sollen postpartal nach Mdglichkeit mit Medikamenten behandelt
werden, die Stillen ermdglichen.

Die renale Nebenwirkungsrate von NSAIDs ist bei kurzzeitiger Anwendung bei Pati-
entinnen ohne CKD und ohne Risikofaktoren eher gering. Sie werden daher aktuell
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in der postpartalen Phase empfohlen bei perinealen Schmerzen, wenn Paracetamol
nicht ausreichend wirkt [237]. NSAIDs sind nephrotoxisch; sie kénnen zu einer Pro-
gression einer vorbestehenden CKD sowie zu einer Natrium- und Wasserretention
fuhren [238] und sollten daher bei CKD vermieden werden. NSAIDs werden als
kontraindiziert gesehen bei einer vorbestehenden CKD G4 (eGFR < 30ml/min; etwa
einem Kreatinin von > 150 umol/l entsprechend) [1, 239].

Es gibt keine publizierten Daten zur postpartalen nephrologischen Mitbetreuung bei
Patientinnen mit CKD nach einer Schwangerschaft. Es erscheint sinnvoll, dass fol-
gende Frauen spatestens 6 Wochen nach Entbindung nephrologisch mitbetreut
werden:

< Frauen mit einer Nierenerkrankung, welche in der Schwangerschaft neu auf-
getreten ist [240]

2 Frauen mit vorbestehender Nierenerkrankung [1, 241, 242]

2 Frauen mit Risikofaktoren fiir eine CKD [1, 241]

Der Zeitpunkt der Vorstellung in der Nephrologie soll individuell entschieden wer-
den. Es kann z. B. sein, dass eine indizierte Nierenbiopsie in der Schwangerschaft
nicht durchgefihrt werden konnte, oder dass postpartal die Proteinurie/ Albuminurie
persistiert, oder dass die arterielle Hypertonie neu eingestellt werden muss, oder
dass eine immunsuppressive Therapie angepasst werden muss. Es ist schwierig,
die Nierenfunktion und eine Proteinurie/ Albuminurie in der Schwangerschaft kor-
rekt zu beurteilen

Frauen mit CKD sollen in ihrem Wunsch zu stillen bestmoglich unterstitzt werden
und daher eine Medikation erhalten, die in der Stillzeit unbedenklich ist [1]. Myco-
phenolat Mofetil ist in der Stillzeit kontraindiziert. Captopril, Enalapril und Quinapril
sowie Dihydralazin kdnnen in der Stillzeit eingesetzt werden [243]. Ramipril sowie
Sartane werden in der Stillzeit nicht empfohlen und sind zum Teil laut Fachinforma-
tion sogar kontraindiziert.

Bei Fragen zum Stillen wahrend der mitterlichen Einnahme einer bestimmten Medi-
kation kénnen unter anderem Datenbanken wie ,Embryotox* (www.embryotox.de)
oder die ,Drugs and Lactation Database (LactMed)® (www.ncbi.nlm.nih.gov/sites/
books/NBK501922) zurate gezogen werden.

Niedermolekulare Heparine gehen laut Fachinformation in geringen Mengen in die
Muttermilch Gber. Aufgrund der geringen oralen Bioverflgbarkeit ist ein gerin-
nungshemmender Effekt auf den S&augling jedoch unwahrscheinlich. Auch Phenpro-
coumon kann in der Stillzeit gegeben werden. Zu den direkten oralen Anti-Xa-
Inhibitoren gibt es keine ausreichenden Daten zur Verabreichung in der Stillzeit.
Thiazid- und Schleifendiuretika sind laut Fachinformation in der Stillzeit kontraindi-
ziert, wurden aber bei Frauen mit dilatativer Kardiomyopathie bereits sicher und
effektiv in der Stillzeit verwendet [243]. Eplerenon hat im Gegensatz zu Spironolac-
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ton als selektiver Mineralocorticoidrezeptorantagonist keine anti-androgenen Wir-
kungen. Sowohl Spironolacton als auch Eplerenon kénnen in der Stillzeit eingesetzt
werden [243]. Es sind trotz Ubertritt von Eplerenon in die Muttermilch beim S&ug-
ling bisher keine Entwicklungsstdérungen beschrieben worden.

Eine Beratung der Frauen mit CKD zur sicheren und effektiven Kontrazeption nach
einer Schwangerschaft sollte méglichst innerhalb von 7 Tagen erfolgen [1, 101].
Auf die Methoden der Kontrazeption wird an anderer Stelle dieser Leitlinie einge-
gangen.

6.2 Neonatale Versorgung

a) Allgemeine Empfehlungen (maternale und kindliche Risikofaktoren)

Die Schwangere sollte entsprechend der Richtlinie des Gemeinsamen Bundesaus-
schusses (GBA) frihzeitig in ein Zentrum der adaquaten Versorgung verlegt werden
[244] . Folgende Versorgungsstrukturen werden unterschieden:

< Versorgungsstufe I: Perinatalzentrum Level 1,
< Versorgungsstufe Il: Perinatalzentrum Level 2,

) Versorgungsstufe Ill: Perinataler Schwerpunkt (geburtshilfliche Abteilung
mit angeschlossener Kinderklinik, perinatologische Grundversorgung),

< Versorgungsstufe IV: Geburtsklinik (geburtshilfliche Abteilung ohne ange-
schlossene Kinderklinik)

Konsensbasierte Empfehlung 6.E89
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Schwangere soll entsprechend den Richtlinien des G-BA frihzeitig in ein
adaquates Zentrum verlegt werden.

b) Dialyse-pflichtige Patientinnen (maternale Risikofaktoren)

Wéahrend der letzten Dekaden hat sich die Wahrscheinlichkeit einer erfolgreichen
Schwangerschaft fur Dialyse-Patientinnen deutlich erhéht, mit einem Anteil an mehr
als 90% Lebendgeborenen in einer kanadischen Registerstudie [245]. Allerdings
werden die meisten dieser Kinder deutlich zu friith geboren, mit einem mittleren Ge-
stationsalter von 27 Wochen in einer US-amerikanischen Studie [196], 30 Wochen
in einer italienischen [246] und 32 Wochen in einer brasilianischen Studie [247].

Die Schwangerschaft einer dialysepflichtigen Patientin ist somit mit einem Uuber-
durchschnittlichen Mortalitatsrisiko des Kindes sowie einem deutlich erhdhten Risi-
ko einer Friuhgeburt verbunden.
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Postpartale Phase

Konsensbasierte Empfehlung 6.E90

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Entbindung von Dialyse-pflichtigen Patientinnen sollte in einer Einrichtung
der Versorgungsstufe | mit angeschlossener Dialyseeinheit erfolgen (Perinatal-
zentrum Level 1).

c) Patientinnen mit CKD (maternale Risikofaktoren)

Die Leitlinie ,Indikationen zur Einweisung von Schwangeren in Krankenh&user der
adaquaten Versorgungsstufe® [248], nimmt Stellung auch zur Entbindung von
Schwangeren in Bezug auf die miutterliche Erkrankung. Demnach sollten kritisch
kranke Schwangere in einem Zentrum mit suffizienter Therapiemdéglichkeit entbin-
den, bei gleichzeitiger kindlicher Mitgefahrdung in einem Zentrum mit Level 1. Dies
entspricht unserer Empfehlung zur Entbindung von dialyse-pflichtigen Patientinnen
und gilt so entsprechend auch fur alle weiteren kritisch kranken Patientinnen mit
CKD.
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Postpartale Phase

Konsensbasierte Empfehlung 6.E91

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Entbindung von kritisch kranken Patientinnen mit CKD und/oder Z.n. Nieren-
transplantation sollte bei gleichzeitiger kindlicher Mitgefdhrdung in einem Zent-
rum der Versorgungsstufe 1 erfolgen.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E92
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Entbindung von Patientinnen mit prapartal bekannte Erkrankungen der Mut-
ter, die eine intensive Uberwachung der Schwangerschaft erfordern, aber Mutter
und Feten nicht akut bedrohen®, sollte mindestens in einem Zentrum der Versor-
gungsstufe 2 erfolgen.

d) Patientinnen mit zuséatzlichem Diabetes mellitus (maternale Risikofaktoren)

Konsensbasierte Empfehlung 6.E93
Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei insulinbehandeltem Diabetes mit Gefahrdung fiir den Fetus bzw. das Neuge-
borene sollte das Entbindungszentrum bereits vor der Geburt in die Betreuung mit
einbezogen werden. Auch bei gut eingestellter diabetischer Stoffwechsellage soll
eine prompte postnatale Hypoglykamiebehandlung ohne Trennung von Mutter und
Kind ermdglicht werden Die Entbindung soll in einem Perinatalzentrum Level 1
oder 2 erfolgen.

Hinsichtlich des postnatalen Vorgehens bei Neugeborenen von Patientinnen mit
Diabetes mellitus verweisen wir auf die AWMF-Leitlinie ,Betreuung von Neugebore-
nen diabetischer Mutter” ([249], Giltig bis: 01/2021).

e) Vorgehen bei intrauteriner Wachstumsrestriktion (kindliche Risikofaktoren)

Insbesondere bei dialysepflichtigen Schwangeren ist eine intrauterine Wachstums-
retardierung des Feten haufig.

Konsensbasierte Empfehlung 6.E94

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Die Betreuung bei intrauteriner Wachstumsrestriktion soll entsprechend der
AWME- Leitlinie ,Intrauterine Wachstumsrestriktion® [115] erfolgen.
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Postpartale Phase
|
f) Vorgehen bei pranatal bekanntem renalen Oligohydramnion (ROH) bzw.
renaler Erkrankung des Feten (kindliche Risikofaktoren)

Die pranatale Diagnose einer kindlichen Nierenerkrankung stellt sowohl die Eltern
wie auch die versorgenden Arzt*innen vor groRe Herausforderungen, insbesondere
da die postnatale Prognose weiterhin schwer abschatzbar ist. Daher sollte pranatal
eine interdisziplindre Beratung durch die Kolleg*innen der Geburtshil-
fe/Préanatalmedizin, der Neonatologie und Kindernephrologie sowie ggf. weiterer
relevanter Fachbereiche (Kinderchirurgie, Gastroenterologie) erfolgen [250, 251].
Aufgrund der je nach mitterlicher Erkrankung hohen Wahrscheinlichkeit einer gene-
tischen Nierenerkrankung kann zudem eine prénatale genetische Beratung erwogen
werden. Zum Vorgehen bei pranatal bekannter zystischer Nierenerkrankung wurden
kirzlich Konsensus-Empfehlungen publiziert [63].

Konsensbasierte Empfehlung 6.E95

Expert*innenkonsens Konsensusstarke +++

Bei préanatal bekanntem renalem Oligohydramnion sollte eine interdisziplinare
Fallbesprechung und Beratung der Eltern erfolgen. Die Entbindung sollte bei
Wunsch einer maximalen Versorgung des Neugeborenen in einem Zentrum mit
entsprechender Expertise (Beatmung bei Lungenhypoplasie, Dialyse bei Neuge-
borenen) erfolgen. Bei Wunsch einer palliativen Betreuung sollte ein Zentrum mit
entsprechender Erfahrung und Betreuungsmaoglichkeiten gewdahlt werden.
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