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Sonographische Hinweise auf Chromosomenstörungen 
Wann punktieren, was untersuchen? 
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Sonographische Hinweiszeichen 

 

- Fehlbildungen 

- «new markers» FMF UK 

- «soft marker» 

 

 

 



Hintere Schädelgrube 

Ventrikulomegalie 

Extremitäten 

Nabelschnur 

Plazenta 

(SNA) 

Absent nasal bone 

Gesichtswinkel 

Maxillary gap 

Mandibular gap 

Profil 

Bauchwand/Omphalocele 

Megacystis 

nt  

Hygroma colli 

Herzfehler 

Ductus venosus 

Trikuspidalinsuffizienz 

Fetale Herzfrequenz 

Nierenstau 
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12+0 Trisomie 21 

Hernia into the cord, absent nb, monoventrikuläres Herz 
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Strukturell    Monogenetisch   Syndromal 

Trisomie 13 (20%)  SHH (Sonic Hedgehog) Di George Meckel 

del (13q)     ZIC2     Kallmann 

del(18p)     SIX3     Hall-Pallister 

Trisomie 18    TGIF     Campomele Dysplasie 

Triploidie 

dup(3p) 

 

Ultraschall des Kopfes 

 

Flaches Profil 

Mediane Lippenspalte 

Agnathie – Micrognathie 

Astomie 

Proboscis (T13) 

 

Holoprosencephalie - Genetik 
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12+4 11+4 

16+1 

Hygroma colli 

Quelle: SGUMGG 

V 
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Haltung / Extremitäten 

15+6 SSW 

Beispiel 

Trisomie18 

11+4 

SSW 
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Nicht darstellbares Nasenbein bei CRL 45-84mm 

Euploide Feten   0,3-2,5% (Rosen T, UOG 2017) 

Feten mit Trisomie 21  60%  

Feten mit Trisomie 18  50%  

Feten mit Trisomie 13  40%  

Grafik: 

fetalmedicine.org 

V 
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Bildkriterien 

• apikaler 4KB 

• kein Farbdoppler 

• Insonationswinkel <30° 

• Gate 2-3mm 

• hoher Sweep-Speed 

• 3 Bilder 

Trikuspidalinsuffizienz 

Kriterien 

Trikuspidalinsuffizienz 

• Regurgitation > halbe Systole 

• Regurgitation >60 cm/sec  



11 

Trikuspidalinsuffizienz bei CRL 

45-84mm 

 

Euploide Feten    1%  

Feten mit Trisomie 21  55%  

Feten mit Trisomie 18  30%  

Feten mit Trisomie 13  30%  

Quelle Grafik:  

FMF UK, 

fetalmedicine.org 
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Ductus venosus 

Bildkriterien 

• Längsschnitt 

• Aortenbogen und A. umb 

darstellbar 

• Insonationswinkel <30° 

• Wandfilter tief! 

• Gate 0,5-1mm 

• hoher Sweep-Speed 

pos. a-Welle mit 

Überlagerung 

neg. a-Welle 

neg. a-Welle 
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Negative a-Welle bei CRL 45-84mm 

 
Euploide Feten   3%  

Feten mit Trisomie 21  65%  

Feten mit Trisomie 18  55%  

Feten mit Trisomie 13  55%  

Quelle Grafiken:  

FMF UK, 

fetalmedicine.org 
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Nutzen erweiterter Marker 

Erhöhung der Detektionsrate in 

Intermediate-Risk-Gruppe 

Mögliches Vorgehen? 
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Trisomie 21 

Mild über Norm 

15% über 95.% 

 

 

Trisomie 18 

Mild unter Norm 

15% unter 5.% 

 

Trisomie 13 

Über Norm 

85% über 95.% 

Fetale Herzfrequenz 

Quelle Grafiken:  

FMF UK, 

fetalmedicine.org 
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Megacystis 

CAVE 

wenn 

längs > 7mm 
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Hyperechogener Darm      Hydronephrose 

 

 

RR für T21: 4,78 
(signifikant, Dagklis UOG 2008) 

 

unspezifisch! 

Infektion / Thalassämie / syndromal 

Cutoff >1.5mm a.p. 

RR für T21: 3,25 
(signifikant, Dagklis UOG 2008) 

 

Unspezifisch! 

 



18 Loureiro UOG 2012 

 

Pathologisch => «komprimiert» wirkende Plexus 

 

=> KEIN Marker für Trisomie 21 

=> Guter Marker für Trisomie 13   (starke Reduktion Plexusfläche) 

=> Soft Marker für Trisomie 18   (mässige Reduktion Plexusfläche) 

Frühe Ventrikulomegalie –  

Verhältnis Plexus/Ventrikel entscheidet! 
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Welche «Chromosomenstörungen»? 

Was suchen? 
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21 Quelle: wikimedia commons 

Quelle: Agilent.com 

Quelle: wikimedia commons 

https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/f/f3/Mapa_gen%C3%A9tico_o_cariograma.jpeg
https://www.google.com/url?sa=i&url=https://www.jove.com/video/2546/dna-microarrays-sample-quality-control-array-hybridization&psig=AOvVaw0pWexVwpRBHxAqH6VC0DF7&ust=1590922941574000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCKjHlfu32-kCFQAAAAAdAAAAABAU
https://www.google.com/url?sa=i&url=https://studylibde.com/doc/9095986/thieme--taschenatlas-humangenetik&psig=AOvVaw0tIjILGUj_9e2C6eZIP1dU&ust=1590923196639000&source=images&cd=vfe&ved=0CAIQjRxqFwoTCJCRjPS42-kCFQAAAAAdAAAAABAD
https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/0/09/Exome_Sequencing_Workflow_1a.png
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Lindquist UOG 2018 

Trend Victoria, Australien 2002-2004 und 2014-2015 
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Zentrales Dänemark : 

575 Schwangerschaften mit  

-   ETT-Risiko >= 1:300  oder  PAPP-A <0.2 MoM 

- nt < 3.5 mm 

 

- upfront Array-CGH (180k) 

- n (total) = 575 

 

T21,13,18 22 

SCA 6 

Andere Aneuploidie 8 

Pathogene CNV 13 

Wahrscheinlich 

pathogene CNV 2 

VOUS 1 

Incidental CNV 4 

Vogel I, Ultrasound Obstet Gynecol 2018; 51: 480–486 

8,9% 

auffällige 

Resultate 

(51/575)  

 

43,1% 

der aufffälligen 

Befunde 

im Spektrum 

Basis-NIPT 

(22/51) 

 57% der Pathologie und 5% des 

Kollektivs nicht detektiert per 

Basis-NIPT 
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Punktion bei erhöhter nt? 
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nt und Beratung – «vereinfachtes» outcome 

Quelle: fetalmedicine.org 
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nt – wo ist die 95.%? FMF D 

 

Beispiel Programm Digisono 
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https://fetalmedicine.org/research/assess/nt 

nt – wo ist die 95.%? FMF UK 
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nt 95.% - 99.% 

Diagnostischer Gewinn durch Microarray? 

Tabelle: Su L, Mol Genet Genomic Med. 2019 Aug; 7(8): e811.  

ca. 1.6 % 

klinisch 

signifikante  

CNVs 
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nt > 99.% 

Diagnostischer Gewinn durch Microarray 

>20% 

Aneuploidie(3) 

 

nt isoliert 

+ 4% pathologische Befunde 

+ 0,8% VOUS (1) 

nt + andere US-Auffälligkeit 

+ 7% pathologische Befunde 

+ 0,8-1,4% VOUS (1,2) 

 

 

Zytogenetik 
 

Microarray 

(1) Grande M, Ultrasound Obstet Gynecol 2015; 46: 650–658 

(2) Hillman SC Ultrasound Obstet Gynecol 2013; 41: 610–620 

(3) Fetalmedicine.org  

80% 

Karyotyp  

opB 



Noonan-Syndrom? 
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 mittlere nt 8mm 

 häufig zystisches Hygrom 

 Auffälligkeiten im 2. Trimenon: Halszysten,  

Polyhydramnion, Hautoedem, Hydrops,  

Hydrothorax, Herzfehler, Nierenfehlbildung,  

Extremitätenfehlbildung 
Croonen EA, European Journal of Human Genetics, Volume 21, 936–942(2013) 

 

 Genetischer Nachweis Noonan-Syndrom:  

4/39 (10,3%) bei nt > 3,0mm 

(Cave: niedriges Evidenz-Niveau) 
Ali MM, Prenat Diagn. 2017 Aug;37(8):750-753.  
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CVS oder AC? 
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Die Sache mit der CVS… 

Quelle: wikimedia commons 
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Confined 

placental 

mosaicism  

(CPM) 

True fetal 

Mosaicism  

(TFM) 



34 

Differenzierung am  

Beispiel Monosomie X: 

Ultraschall entscheidet positiven prädiktiven Wert der 

NIPT für die fetale Monosomie 

Quelle: Grati F., ISUOG 2016 

Ultraschall 

auffällig? 
 

- Zystisches Hygrom 

- nt > 95.% 

- Fehlbildung 

PPV einer NIPT Wahrscheinlichkeit  

Mosaik in CVS 

JA 98,2% 3,6% 

NEIN 50,0% 69% 

NIPT mit V.a. Monosomie X   

=>  CVS insbesondere bei unauffälligem Fetus nicht 

zu empfehlen 
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CVS oder AC nach auffälliger NIPT? 

cfDNA positiv für Trisomie 21 

 

Trisomie 

18 

Trisomie 13 

 

Monosomie X 

Wahrscheinlichkeit eines 

Mosaiks in CVS  

2% 4% 22% 59-69% 

Wahrscheinlichkeit der 

Bestätigung in AC bei 

mindestens 1 Mosaik 

44% 14% 4% 26% 

Grati F., Prenatal Diagn Ther 2015 

 

T 21/18   entspricht etwa Basiswahrscheinlichkeit eines Mosaiks 

   => CVS sinnvoll 
 

T 13   rel. hohe Wahrscheinlichkeit eines plazentaren Mosaiks 

  => bei unauffälligem Sono => AC vorziehen 

  => bei auffälligem Sono => CVS möglich 
 

  



Zusammenfassung 
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 Die Sonoanatomie im 1. Screening ist hoch relevant für die Frühdiagnose genetischer Anomalien. 

 Relevanteste Marker: nt, Fehlbildung, absent nb, TK-Insuffizienz und neg. Welle im D. venosus 

 ETT > 1:300: Basis-NIPT mit «theoretischem blinden Fleck» von bis zu ca. 50 % 

 nt  95.-99.%: Microarray findet in 1,6% zusätzlich Auffälligkeiten 

 nt >99.%: Microarray findet in 4-7% zusätzlich Auffälligkeiten 

 CVS: 1-2% Mosaik, cave bei X0 und T13 im NIPT und unauffälligem Fetus 
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Whole Genome Sequencing 

Bsp.: 23585 Gene,  

Auszug …. Buchstabe «A» 



40 

Procedure-related risk  

Verlust <24+0 SSW 

AC  +0.11% 

CVS  +0.22% 

Abortrisiko der Punktion – 

Metaanalyse bei grosser Fallzahl 
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Abortrisiko der Punktion? 

…die typische Aufklärung gemäss SGGG-Protokoll… 
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Mögliche Probleme bei AC 

• Fetale Verletzung (Einzelberichte) 

• Blasensprung 1-2% 

• Loss rate +0,56% binnen 28d = (nicht signifikant) 

  Wulff CB, Gerds TA, Rode L, Ekelund CK, Petersen OB, Tabor A, Ultrasound Obstet Gynecol 2016; 47: 38–4 

• «Bloody tap» bei transplazentarer Punktion 

• Mosaik in 0,25% 
   ACOG Practice Bulletin No. 88, December 2007 Obstet Gynecol 2007; 110: 1459–1467. 

• Frühamniocentese <12+6: 3,5% vBS, 7,9% fetal loss, 1,3% Klumpfüsse 
   The Canadian Early and Mid-trimester Amniocentesis Trial (CEMAT) Group. Lancet 1998; 351: 242–247 

 

 

 

Bild: Bibbo AJP Rep 2016 



44 

Mögliche Probleme bei CVS 

• Bei Eingriff vor 11+0 (ISUOG <10+0SSW):  

Hohes Abortrisiko, Risiko Extremitätenfehlbildung / oromandibuläre Fehlbildung 

• Zugang in 95% der Punktionen möglich 

• Mosaik 1-2% 

• Vaginale Blutung bis zu 10% 

• Einzelne spezifische  genetische Untersuchungen bedingt aussagekräftig 

 

ISUOG Guideline 

Ultrasound Obstet Gynecol 2016; 48: 256–268A 

Bild  rechts: V. Uerlings 
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Was wird eigentlich untersucht? 

Chorionzottenbiopsie 

(CVS) 

Amniocentese 

(AC) 

Wann ≥ 11+0 SSW  ≥  15+0 SSW 

Was wird untersucht Mesenchymzellen 

Cytotrophoblast 

Amniozyten 

- embryonales Ektoderm 

- amniotisches Ektoderm 

- amniotisches Mesoderm 

Technik 1. Mesenchym  

     - Kurzzeit-Gewebekultur 

     - Zytogenetik 

     - Karyotyp 

2. Trophoblast 

     - Molekulargenetik 

     - «Array» 

1. «Schnelltest» 

    - Aneu-PCR/FISH 

2. Zellkultur  

     - Mitosen 

     - Karyotyp  

     - Array 

 

Zeitbedarf 2-8d 2-14d 

Mosaike 1-2% 0,1-0,3% 
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Martin K Prenat Diagnosis 2017 

www.orpha.net 

Prävalenz unbekan

nt 

1/5.000-

1/10.000 

1-

9/100.00

0 

1-

9/100.000 

1-

2/20.000 

Bsp.: Panoramatest - Mikrodeletionsscreening 
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https://www.med.unc.edu/mfm/nips-calc/ 
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Wellesley Eur J Hum Genet 2012 

Um was geht es? 

Verteilung der Chromosomenanomalien 

(ohne monogenetische Erkrankungen)  
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