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Angiogene Faktoren =t T

Zentrale Biomarker bei
erhohtem Praeklampsierisiko :
in der Schwangerschaft 1

Hintergrund

Tabelle 1: Definition der Praeklampsie (de novo)
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zungen fiir einen guten Start ins Leben. Gleichzeitig stellt

die Praeklampsie (PE) weltweit weiterhin eine ernsthafte
Bedrohung fiir Mutter und Kind dar. Pradeklampsie ist
eine komplexe, potenziell lebensbedrohliche Schwanger-
schaftskomplikation, die meist nach der 20. SSW auftritt
und durch neu auftretende Hypertonie sowie Organ-
dysfunktion gekennzeichnet ist (siehe Tabelle 1 fir die
diagnostischen Kriterien einer Praeklampsie). Bei der
Mutter kbnnen Komplikationen wie Eklampsie, Schlag-
anfall, HELLP-Syndrom und Organversagen auftreten,

im schlimmsten Fall droht sogar der Tod. Fiir das Kind
bestehen Risiken wie Wachstumsverzégerung, Friih-
geburt und intrauteriner Fruchttod. Frauen, die bereits
eine Praeklampsie hatten, haben ein Rezidivrisiko von
15-20 % [1] sowie ein erhdhtes langfristiges Risiko fur
kardiovaskuldre Erkrankungen [2] und Diabetes. [3]

Darliber hinaus stellt die Praeklampsie weltweit eine
erhebliche Herausforderung fiir das o6ffentliche Gesund-
heitswesen dar. Schatzungen zufolge sind etwa 2-8 %
aller Schwangerschaften weltweit betroffen. Weltweit
werden jahrlich rund 46.000 Todesfélle bei Miittern
sowie etwa 500.000 fetale oder neonatale Todesfdlle auf
Praeklampsie zurlickgefiihrt. [4] Die Inzidenz variiert
regional, wobei sich in Ldndern mit niedrigem und mitt-
lerem Einkommen h&here Raten finden. In Asien und
Afrika entfallen etwa 10 % der maternalen Todesfdlle
auf Praeklampsie und Eklampsie, in Lateinamerika rund
25 %. [6] In den USA, Kanada und Westeuropa tritt
Praeklampsie bei etwa 2-5 % aller Schwangerschaften
auf. [5] Olié et al. berichteten, dass Praeklampsie in
Frankreich etwa 2 % aller Schwangerschaften betrifft. [6]

Schwangerschaftshypertonie (systolischer Blutdruck
=140 mmHg und/oder diastolischer Blutdruck

=90 mmHg) in Kombination mit mindestens einer
der folgenden neu auftretenden Befunde ab der

20. SSW:

1. Proteinurie: 24-h-Urinprotein =300 mg/Tag oder
Protein/Kreatinin-Quotient im Spontanurin
=0,30 mg/mg oder Urinteststreifen =2+

2. Organdysfunktion bei der Mutter, einschlieBlich:

* Neurologische Komplikationen (z. B. Eklampsie,
Bewusstseinsveranderungen, Blindheit, Schlag-
anfall, Klonus, starke Kopfschmerzen oder
anhaltende Sehstérungen)

* Lungendédem

* Hamatologische Komplikationen (z. B. Thrombo-
zytenzahl <150.000/pl, disseminierte intravasale
Gerinnung [DIC], Hdmolyse)

* Akute Nierenschadigung (Kreatinin =90 pmol/l
bzw. 1 mg/dl)

* Leberbeteiligung (z. B. erhéhte Transaminasen wie
ALT oder AST >40 IU/l) mit oder ohne Schmerzen
im rechten Oberbauch oder im Epigastrium

3. Uteroplazentare Dysfunktion (z. B. Plazenta-
ablésung, angiogenes Ungleichgewicht, fetale
Wachstumsrestriktion, auffallige Dopplerfluss-
messung der Nabelarterie oder intrauteriner
Fruchttod)
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Darliber hinaus stellt die Pradeklampsie eine erhebliche
Belastung fiir die Gesundheitssysteme dar. In den USA,
wo die Inzidenz der Praeklampsie in den vergangenen
Jahren zugenommen hat [7, 33], schatzten Stevens et al.
die wirtschaftliche Belastung durch Praeklampsie inner-
halb der ersten zwolf Monate nach der Entbindung auf
2,18 Mrd. US-Dollar. Davon entfielen 1,03 Mrd. US-Dollar
auf zusdtzliche Gesundheitsausgaben flr die Mutter und
1,15 Mrd. US-Dollar auf zusatzliche Kosten fiir die Versor-
gung der Neugeborenen. [8]

Derzeit wird empfohlen, bei Schwangeren mit hohem
Praeklampsierisiko (z. B. bei vorausgegangener
Praeklampsie) vor der 16. Schwangerschaftswoche
eine prdventive Behandlung mit niedrig dosierter

Die Schliisselrolle angiogener Faktoren

Die Pathophysiologie der Praeklampsie ist noch nicht
vollstandig gekldrt, umfasst jedoch Plazentadysfunktion
und ein angiogenes Ungleichgewicht. [10-12] Dieses
Ungleichgewicht ist durch abnorme Konzentrationen
angiogener Faktoren im miutterlichen Kreislauf gekenn-

PLGF (plazentarer Wachstumsfaktor)

PIGF ist ein wichtiger Vertreter der Familie der vaskuldren
endothelialen Wachstumsfaktoren (VEGF) und wird
Uberwiegend von Plazentazellen exprimiert. Er spielt eine
zentrale Rolle bei der Entwicklung der Plazenta, indem er
die Invasion des Zytotrophoblasten, den Umbau der
Spiralarterien sowie die Angiogenese und damit die
fetale GefdBentwicklung fordert. [10, 11] Die PIGF-
Konzentration steigt ab etwa der 10. SSW kontinuierlich
an, erreicht ihren Héchstwert um die 30. SSW und nimmt
anschlieBend bis zum Geburtstermin wieder ab. [12]

Die dynamische Expression von PIGF ist entscheidend fiir
die Aufrechterhaltung einer normalen Plazentafunktion
und die Unterstiitzung des fetalen Wachstums. Studien
zeigen, dass die PIGF-Konzentrationen ab der 13. bis

16. SSW bei Frauen, die spdter eine Praeklampsie
entwickeln, signifikant niedriger sind als bei Frauen

mit unauffdlligem Schwangerschaftsverlauf. [12]

(s. Abbildungen 1 und 2)
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Acetylsalicylsdure einzuleiten, um das

Risiko fiir eine Praeklampsie zu senken.

[1] Die Entbindung ist derzeit jedoch die

einzige wirksame Therapie. Die Versor-

gung vor der Entbindung richtet sich PE
nach dem Schweregrad der Erkrankung

und der Schwangerschaftswoche, weshalb die PE haufig
nach dem Zeitpunkt ihres Auftretens klassifiziert wird:
friihe Prdeklampsie (vor der 34. SSW) bzw. spdte
Praeklampsie (ab der 34. SSW). [9] Die Erkennung eines
erhdhten Risikos fiir eine friihe Praeklampsie ist
entscheidend, um die pranatale Betreuung individuell
anzupassen und das Risiko schwerwiegender Kompli-
kationen zu verringern.

zeichnet, darunter eine verminderte Konzentration des
proangiogenen Faktors PIGF (plazentarer Wachstums-
faktor) sowie eine erh6hte Konzentration des antiangio-
genen Faktors sFlt-1 (soluble fms-like tyrosine kinase-1).

sFLt-1 (soluble fms-like tyrosine kinase-1)

sFlt-1 ist eine SpleiBvari-
ante des VEGF-Rezeptors
Flt-1, die keine membran-
bindenden Doméanen
besitzt und daher als
Decoy-Rezeptor (Koder-
rezeptor) wirken kann.
sFIt-1 bindet zirkulierende
VEGF- und PIGF-Molekiile
und verhindert dadurch
deren Interaktion mit
Zelloberflachenrezep-
toren, wodurch die Angio-
genese gehemmt wird.

Vascular endothelial cell
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sFIt-1 wird von der Plazenta produziert und reguliert
wahrend der Schwangerschaft das GefdaBwachstum. [11]
Erhdhte sFlt-1-Konzentrationen — insbesondere in frithen
Schwangerschaftsphasen — stehen bei Praeklampsie mit
einer beeintrachtigten plazentaren GefaBentwicklung in
Zusammenhang. Studien zeigen, dass die sFlt-1-
Konzentrationen bei Frauen, die spdter eine Praeklampsie
entwickeln, bereits friiher in der Schwangerschaft
ansteigen und hohere Werte erreichen. (s. Abbildungen
1und 2)



Abbildung 1: PIGF und sFlt-1-Produktion wahrend
einer normalen Schwangerschaft. Nach Referenz 12

Die Konzentration des freien PIGF beginnt ab etwa der
11. SSW anzusteigen, erreicht zwischen der 29. und

32. SSW ihren Hochstwert und unterstiitzt die
Entwicklung der Plazenta. Die sFlt-1-Konzentration
bleibt bis zur 33.-36. SSW stabil und steigt anschlieBend
bis zur Entbindung um etwa 145 pg/ml pro Woche an.
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Abbildung 2: PIGF und sFlt-1-Produktion bei
Praeklampsie. Nach Referenz 12

Die PIGF-Konzentration zeigt in allen drei Gruppen einen
dhnlichen Verlauf, ist jedoch bei Schwangeren, die eine
Praeklampsie entwickeln (orangelrote Linien), im
Vergleich zur Kontrollgruppe (griine Linie) signifikant
niedriger. Die sFlt-1-Konzentration ist in den
Praeklampsie-Gruppen erhéht, wobei die hdchsten
Werte bei Frauen mit klinisch manifester Praeklampsie
(rote Linie) beobachtet werden.
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Erh6hte sFlt-1- und niedrige PIGF-Konzentrationen fiihren zu einem erh6hten sFlt-1/PIGF-Quotienten.
Dieser findet sich bei plazentarer Dysfunktion und ist mit Praeklampsie assoziiert (Abbildungen 3 und 4).

Abbildung 3: sFIt-1/PIGF-Quotient bei spaterer
Praeklampsieentwicklung. Nach Referenz 12

Die Darstellung der PIGF- und sFlt-1-Konzentrationen im
Verlauf der Schwangerschaft zeigt bei Frauen, die spater
eine Praeklampsie entwickeln, einen signifikant hoheren
sFIt-1/PIGF-Quotienten als in der Kontrollgruppe.
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Abbildung 4: sFlt-1/PIGF-Quotient bei Frauen mit
klinisch manifester Praeklampsie. Nach Referenz 12

Der sFIt-1/PIGF-Quotient ist bei Frauen mit klinisch mani-
fester Praeklampsie im Vergleich zur Kontrollgruppe
deutlich erhéht, was flir seinen Nutzen zur Vorhersage
des Auftretens einer Praeklampsie spricht.
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Klinische und gesundheitsokonomische Evidenz fiir die Verwendung
des sFLt-1/PLGF-Quotienten in der klinischen Praxis

Nachdem die Bedeutung angiogener Faktoren in der
Pathophysiologie der Praeklampsie erkannt worden war,
untersuchten Forschende die klinische Aussagekraft
dieser Biomarker und ihren potenziellen Nutzen fiir eine
prazisere Diagnostik und bessere Schwangerenversor-
gung. Umfangreiche Studien befassten sich mit dem
Nutzen des sFit-1/PIGF-Quotienten in drei zentralen
Bereichen: Verbesserung der diagnostischen Genauigkeit
[13], kurzfristige Risikoeinschatzung einer Praeklampsie

[14-16] und Prognose von Komplikationen bei Mutter
und Kind. [17] In diesem Abschnitt wird eine Auswahl
von Studien vorgestellt, die den klinischen und
gesundheitsékonomischen Nutzen der Bestimmung des
sFIt-1/PIGF-Quotienten belegen. [18-20] Auch wenn die
Ubersicht keinen Anspruch auf Vollstindigkeit erhebt,
verdeutlichen die Beispiele die wachsende Evidenz fiir
die Verwendung des sFlt-1/PIGF-Quotienten.
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Diagnostische Genauigkeit in verschiedenen Schwangerschaftsphasen

Verlohren et al. [13] fihrten eine multizentrische Fall-

Kontroll-Studie mit 1.149 Patientinnen durch, um SSW-
spezifische Cutoff-Werte des sFlt-1/PIGF-Quotienten fiir
die Diagnose der Praeklampsie zu definieren. Die Ergeb-

nisse zeigten, dass die Verwendung von zwei Cutoff-
Werten — einem sensitivitdtsorientierten und einem
spezifitatsorientierten Cutoff-Wert — die diagnostische
Genauigkeit je nach Schwangerschaftsphase verbessert:

Frithe Schwangerschaft (SSW 20+0 bis 33+6) Spate Schwangerschaft (ab 34. SSW)

Cutoff fiir niedriges  Sensitivitdt Spezifitat
Risiko <33 95 % 94 %

Cutoff flir hohes Spezifitat Sensitivitdt
Risiko =85 99,5 % 88 %

Cutoff fir niedriges  Sensitivitat Spezifitat
Risiko <33 89,6 % 73,1 %
Cutoff flr hohes Spezifitat Sensitivitat
Risiko =110 95,5 % 58,2 %

Die Autor*innen weisen auBerdem darauf hin, dass Werte des sFlt-1/PIGF-Quotienten zwischen diesen Cutoff-Werten
in der friihen und spaten Schwangerschaft nicht eindeutig sind und zur Einschatzung eines mittleren Risikos beitragen

kénnen. [13]

Kurzfristige Risikoeinschdtzung

Mit der PROGNOSIS-Studie [14] wurde untersucht, ob der
sFIt-1/PIGF-Quotient geeignet ist, eine Prdeklampsie
innerhalb einer Woche auszuschlieBen bzw. ihr Auftreten
innerhalb von vier Wochen vorherzusagen. Die internati-
onale, prospektive, multizentrische Beobachtungsstudie
umfasste 1.273 Schwangere ab 18 Jahren mit Einlings-
schwangerschaft zwischen SSW 24+0 und 36+6, bei
denen der Verdacht auf Prdeklampsie bestand. Die Ergeb-
nisse zeigten, dass ein sFlt-1/PIGF-Quotient <38 eine
Praeklampsie innerhalb einer Woche ausschlieBen konnte
(NPV 99,3 %), wahrend ein Quotient >38 das Auftreten
einer Prdeklampsie innerhalb von vier Wochen vorher-
sagen konnte (PPV 36,7 %). Diese Ergebnisse wurden
durch die PROGNOSIS-Asia-Studie [15] (2019; n = 764)
bestatigt, die vergleichbare Ergebnisse zeigte (NPV 98,6
%, PPV 30,3 %). Die INSPIRE-Studie[16] umfasste 370
Frauen ab 18 Jahren mit Einlingsschwangerschaft
zwischen SSW 24+0 und 37+0 sowie klinischem Verdacht
auf Praeklampsie. Die Studie bestatigte zusatzlich, dass
die Verwendung des sFlt-1/PIGF-Quotienten die diagnos-
tische Aussagekraft verbessert. Bei einem Quotienten
<38 wurden flir das Auftreten einer Praeklampsie inner-
halb einer Woche eine Sensitivitdt von 100 % sowie ein
negativer pradiktiver Wert von 100 % erreicht. Allerdings
fUhrte die Verwendung des sFIt-1/PIGF-Quotienten nicht
zu einer signifikanten Verringerung der Hospitalisie-
rungsrate (26 % vs. 32 %; p=0,192).

Prognose von Komplikationen

Rana et al. [17] bestimmten den sFlt-1/PIGF-Quotienten
bei Erstvorstellung von 616 Frauen mit Einlingsschwan-
gerschaft und Anzeichen bzw. Symptomen einer
Préaeklampsie (28,6 % vor der 34. SSW). Sie berichteten,
dass Frauen mit Komplikationen einen signifikant
hoheren sFIt-1/PIGF-Quotienten aufwiesen, wobei der
Unterschied vor der 34. SSW besonders ausgepragt war.
Die Autoren kamen zu dem Schluss, dass die zusatzliche

Beriicksichtigung des sFlt-1/PIGF-Quotienten neben
Hypertonie und Proteinurie bei Frauen vor der 34. SSW
die Vorhersage von Komplikationen verbessert. Dabei
wurde eine Flache unter der Kurve (AUC) von 0,93
erreicht gegeniiber 0,84 bei alleiniger Berticksichtigung
von Hypertonie und Proteinurie (p = 0,001).

Ein sFlt-1/PIGF-Quotient =85 vor der 34. SSW war mit
einer Wahrscheinlichkeit von 86 % fiir eine Entbindung
innerhalb von zwei Wochen assoziiert, verglichen mit
lediglich 15,8 % bei einem Quotienten <85.

Neben dem klinischen Nutzen wurden in mehreren
Studien gesundheitskonomische Modelle eingesetzt,
um den Nutzen des sFlt-1/PIGF-Quotienten im Hinblick
auf die Vermeidung unnétiger stationdrer Aufnahmen
und Reduktion der gesamten Gesundheitskosten zu
bewerten. Die Studien kamen zu dem Ergebnis, dass die
Verwendung des sFlt-1/PIGF-Quotienten zu folgenden
Kosteneinsparungen pro Patientin fiihren konnte: 344 £
(Vereinigtes Konigreich) [18], 361 € (Deutschland) [19]
und 670 € (Italien) [20]. Diese potenziellen Einsparungen
wadren in erster Linie auf friihzeitigere Interventionen
und die Vermeidung unndtiger Hospitalisierungen
zurtickzufihren.

sFLt-1/PLGF-Quotient in der Praxis:
Empfehlungen internationaler
Fachgesellschaften und Leitlinien

Die NICE-Leitlinien [21], die Leitlinien der European
Society of Cardiology (ESC) [22, 23], die gemeinsamen
Leitlinien zu hypertensiven Erkrankungen in der Schwan-
gerschaft der Deutschen Gesellschaft fiir Gynakologie
und Geburtshilfe (DGGG), der Osterreichischen Gesell-
schaft flir Gyndkologie und Geburtshilfe (OEGGG) und
der Schweizerischen Gesellschaft fiir Gyndkologie und
Geburtshilfe (SGGG) sowie die Leitlinien der Spanischen
Gesellschaft fiir Gyndkologie und Geburtshilfe (SEGO)
[25] empfehlen die Bestimmung des sFlt-1/PIGF-



Quotienten zur Unterstlitzung der Diagnose und/oder
Vorhersage einer Praeklampsie. Demgegentiber
empfiehlt das Franzdsische Kollegium fiir Gyndkologie
und Geburtshilfe [26] die routinemdBige Verwendung
des sFIt-1/PIGF-Quotienten bei Verdacht auf oder bei
bestatigter Pradeklampsie nicht mit dem alleinigen Ziel,
die maternale oder perinatale Morbiditdt zu reduzieren.
Begriindet wird dies mit einer moderaten bis niedrigen
Evidenzlage sowie der eingeschrankten Verfligbarkeit
von rund um die Uhr verfligbarer STAT-Tests in franzosi-
schen Geburtskliniken. Auch die Dédnische Gesellschaft

Die Atellica IM Assays fiir sFLt-1 und PLGF*

Die In-vitro-Diagnostika Atellica IM PIGF und Atellica IM
sFlt-1 dienen der quantitativen Bestimmung von PIGF
(plazentarer Wachstumsfaktor) bzw. sFlt-1 (soluble fms-
like tyrosine kinase-1) in humanem Serum und Plasma
(K2-EDTA). [28-31] Beide Assays werden in Kombination
auf den Atellica IM- und Cl-Analysesystemen zur Bestim-
mung des sFlt-1/PIGF-Quotienten eingesetzt. Der Atellica
IM sFIt-1/PIGF-Quotient dient folgenden Zwecken:

* Prognose von Frithgeburten und Komplikationen bei
Schwangeren mit Anzeichen und Symptomen einer
Praeklampsie

* Unterstiitzung der Diagnose einer Praeklampsie bei
Vorliegen entsprechender Anzeichen und Symptome
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flr Geburtshilfe und Gyndkologie [27] fiihrt angiogene
Tests aufgrund der bislang begrenzten klinischen Imple-
mentierung nicht in ihren Leitlinien auf.

Fazit

Zahlreiche Studien belegen den Nutzen der Bestimmung
des sFlt-1/PIGF-Quotienten fiir die Versorgung von
Schwangeren mit Anzeichen und Symptomen einer
Praeklampsie, wobei angiogene Tests in einigen Landern
nur eingeschrankt verfligbar bzw. zuganglich sind.

* Unterstiitzung der kurzfristigen Risikoeinschatzung
(Rule-out und Rule-in) bei Schwangeren mit Verdacht
auf Praeklampsie in Verbindung mit weiteren dia-
gnostischen und klinischen Informationen.

Der ermittelte sFlt-1/PIGF-Quotient sollte stets im
Zusammenhang mit der Vorgeschichte der Patientin,
dem klinischen Bild und weiteren Befunden interpretiert
werden.

Detaillierte Informationen zu den einzelnen Anwen-
dungsbereichen des auf den Atellica IM- und Cl-Analyse-
systemen bestimmten sFlt-1/PIGF-Quotienten finden Sie
in den Gebrauchsanweisungen [28-31] sowie
nachfolgend.

Prognose von Frithgeburten und Komplikationen bei Schwangeren mit Anzeichen und Symptomen einer

Praeklampsie?

SSW 20+0 bis 35+6 (Woche + Tag)

Interpretation: erhdhtes Risiko fiir maternale bzw. fetale Komplikationen oder
eine Frithgeburt innerhalb von zwei Wochen

Klinische Leistungsfahigkeit
PE-Quotient (sFIt-1/PIGF), Cutoff =38

Sensitivitat

Spezifitat
Positiver pradiktiver Wert (PPV)
Negativer pradiktiver Wert (NPV)

Insgesamt wurden 338 Proben aus 12 Zentren in den
USA an einem klinischen Priifzentrum untersucht. Die
Proben stammten von Frauen mit Einlingsschwanger-
schaft zwischen SSW 20+0 und 35+6 mit Anzeichen
und Symptomen einer Praeklampsie. [32] Die klinische
Leistungsfahigkeit des sFlt-1/PIGF-Quotienten zur

Schatzwert

88,42 % (84/95)
87,65 % (213/243)
73,68 % (84/114)
95,09 % (213/224)

95 %-KI

81,99-94,86 %
83,52-91,79 %
65,60-81,77 %
92,26-97,92 %

Prognose von Frithgeburten und Komplikationen inner-
halb von zwei Wochen wurde unter Verwendung eines
Cutoff-Werts von 38 bewertet. Von den 338 Studien-
teilnehmerinnen erlitten 95 innerhalb von zwei Wochen
nach Vorstellung eine Friihgeburt oder eine
Komplikation. [28-31]
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Unterstiitzung bei der kurzfristigen Risikoeinschdtzung von Schwangeren mit Verdacht auf Praeklampsie
in Verbindung mit weiteren diagnostischen und klinischen Informationen?

SSW 24+0 bis 36+6/7 (Woche + Tag)

Interpretation: Ausschluss einer Praeklampsie iber eine Woche
(Rule-out; geringe Wahrscheinlichkeit fiir das Auftreten einer Praeklampsie

sFIt-1/PIGF-

Quotient

innerhalb der ndchsten Woche)

Interpretation: Hinweis auf eine Praeklampsie innerhalb von vier Wochen
(Rule-in; erhdhte Wahrscheinlichkeit fir das Auftreten einer Praeklampsie
innerhalb der ndchsten vier Wochen)

Klinische Leistungsfahigkeit

Parameter N2
Positive prozentuale Ubereinstimmung 27

Negative prozentuale Ubereinstimmung 105

9Anzahl der Messungen.

In die Studie wurden 132 Schwangere ab 18 Jahren mit
Einlingsschwangerschaft zwischen SSW 24+0 und 36+6
eingeschlossen, die Anzeichen und Symptome einer
Praeklampsie aufwiesen. [32] Die Proben wurden
verwendet, um die diagnostische Ubereinstimmung
zwischen dem mit den Atellica IM sFlt-1- und Atellica IM

Schatzwert
100 % (27127)
96,2 % (101/105)

95 %-KI
(87,5 %, 100 %)
(90,6 %, 98,5 %)

PIGF-Assays bestimmten sFlt-1/PIGF-Quotienten und
einem kommerziell verfiigbaren sFlt-1/PIGF-Quotienten
zu bewerten. Hierbei wurde flr die kurzfristige Risikoein-
schatzung einer Praeklampsie ein Cutoff-Wert von 38
verwendet. Die Ergebnisse wurden mit dem Atellica
IM-Analysesystem ermittelt. [28-31]

Unterstiitzung der Diagnose einer Prieklampsie bei Vorliegen entsprechender Anzeichen und Symptome?

Friihe Schwangerschaft, SSW 20+0 bis 33+6 (Woche + Tag)

Cutoff <33 Interpretation: Ausschluss einer Praeklampsie (Rule-out)
sFIt-1/PIGF-
Quotient . . . . . . .

Cutoff =85 Interpretation: Hinweis auf eine Praeklampsie (Rule-in)
Klinische Leistungsfahigkeit
PE-Quotient Sensitivitat 95 %-KI Spezifitat 95 %-KI
(sFIt-1/PIGF), Cutoff
<33 (Rule-out) 91,6 % (120/131) 85,6-95,2% 97,6 % (240/246) 94,8-98,9 %
=85 (Rule-in) 81,7 % (107/131) 74,2-87,4% 99,2 % (2441246)  97,1-99,8 %

Spate Schwangerschaft, SSW 34+0 bis Entbindung (Woche + Tag)

Cutoff <33 Interpretation: Ausschluss einer Praeklampsie (Rule-out)
sFlt-1/PIGF-
Quotient . . . . . . .

Cutoff =110 Interpretation: Hinweis auf eine Praeklampsie (Rule-in)
Klinische Leistungsfahigkeit
PE-Quotient Sensitivitat 95 %-KI Spezifitat 95 %-KI
(sFlt-1/PIGF), Cutoff
<33 (Rule-out) 85,3 % (81/95) 76,8-91,0 % 84,5 % (212/251) 79,5-88,4 %
=110 (Rule-in) 55,8 % (53/95) 45,8-65,4 % 96,8 % (243/251) 93,8-98,4 %



Die Untersuchungen wurden an 723 prospektiv gewon-
nenen Serumproben aus 18 Zentren in den USA durchge-
fihrt, die an einem Standort unter Verwendung jeweils
einer Reagenzcharge pro Assay analysiert wurden. Die
Fall-Kontroll-Studie im Verhdltnis 2:1 umfasste Frauen
mit Einlingsschwangerschaft, bei denen zum Zeitpunkt
des Studieneinschlusses eine Praeklampsie diagnostiziert
worden war, sowie Frauen mit Einlingsschwangerschaft,
die wahrend der Schwangerschaft keine Praeklampsie/
Eklampsie, Himolyse, erhdhte Leberenzymwerte und
niedrige Thrombozytenzahlen oder intrauterine Wachs-
tumsverzdgerung entwickelten. Die Praeklampsie-

Um mehr Uber die auf den Atellica Analyzern
verfligbaren sFIt-1- und PIGF-Assays zu erfahren,
wenden Sie sich bitte an Ihr zustandiges Team von
Siemens Healthineers. Nutzen Sie die Mdglichkeit,
den klinischen Mehrwert Ihres Labors zu steigern.
Durch die Aufnahme angiogener Marker in lhr Test-
portfolio kénnen Sie den Zugang fiir Gyndkolog*innen
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Diagnosen wurden durch eine unabhédngige Bewertung
anhand der Definition der International Society for the
Study of Hypertension in Pregnancy (ISSHP) fiir Pra-
eklampsie bestatigt. [1] Fir die friihe Schwangerschaft
(SSW 20+0 bis 33+6) und die spate Schwangerschaft
(ab SSW 34+0) wurden separate Cutoff-Werte des
sFIt-1/PIGF-Quotienten flr Praeklampsie verifiziert. Dabei
kamen fiir die frihe Schwangerschaft Rule-out- bzw.
Rule-in-Cutoffs von 33 und 85 sowie fiir die spdte
Schwangerschaft von 33 und 110 zur Anwendung. Die
Ergebnisse wurden mit dem Atellica IM-Analysesystem
ermittelt. [28-31]

verbessern und sie bei der zeitnahen und effektiven
Versorgung von Patientinnen mit Praeklampsie unter-
stlitzen.

Klicken Sie hier, um das umfassende Portfolio von
Siemens Healthineers fiir die reproduktions-
endokrinologische Diagnostik kennenzulernen.

" Alle Marken sind Eigentum der jeweiligen Inhaber. Die hier genannten Produkte/Funktionen sind nicht in allen Ldndern erhdltlich.

Ihre zukiinftige Verfligbarkeit kann nicht zugesichert werden.

2 Detaillierte Informationen zum Studiendesign und zur klinischen Leistungsfdhigkeit fiir die jeweiligen Anwendungszwecke finden Sie in den

Gebrauchsanweisungen der Produkte. [28-31]
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