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1 Einleitung

1 Einleitung

Kinder zu bekommen jenseits des 35. Lebensjahres ist heute nicht mehr selten,
sondern wird immer mehr zur Normalitat. Auch in Deutschland hat sich das Alter
der Mutter bei der Geburt ihrer Kinder in den letzten Jahrzehnten immer weiter
erhoht (Bundesinstitut fur Bevoélkerungsforschung (BiB), 0.J.), man spricht von
AMA (Advanced maternal age). Aus medizinischer Sicht stellt sich die Frage,
welchen Einfluss das sukzessiv gestiegene Alter der Mitter auf den Geburtspro-

zess und die Gesundheit der Neugeborenen hat.

Alter in Jahren
31

29

27

25

23
1960 1570 1980 1990 2000 2010 2019

Fritheres Bundesgebiet/ Ehemalige DDR/ Deutschland
Westdeutschland” Ostdeutschland™

* bis 2000 friiheres Bundesgebiet, ab 2001 Westdeutschland ohne Berlin
*" bis 2000 Gebiet der ehemaligen DDR, ab 2001 Ostdeutschland einschl. Berlin

Bundesinstitut fur Bevolkerungsforschung Datenquelle: 1960 bis 1989: Europarat,
(BiB) ab 1990: Statistisches Bundesamt, Berechnungen BiB

Abb. 1.1 Durchschnittliches Alter der Mutter bei Geburt des 1. Kindes in der be-
stehenden Ehe (1960 - 2019) (BiB, 0.J.)

Laut der Berechnungen vom BiB ist das Alter der Mitter bei der Geburt ihrer
Kinder, hier in bestehender Ehe betrachtet, sowohl im friilheren deutschen Bun-
desgebiet (Westdeutschland) als auch in der ehemaligen DDR (Ostdeutschland)

zwar zwischen 1960 und 1970 von ca. 25 Jahren auf 24 Jahre leicht gesunken.
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Seit 1970 hingegen stieg es in Westdeutschland weitgehend kontinuierlich, auf
dem Gebiet der ehemaligen DDR beginnend mit etwa der Wiedervereinigung bis
zur Mitte der Nullerjahre sogar disproportional stark und danach an die Westent-
wicklung angepasst, an. War eine Frau 1970 im Ost-West-Schnitt bei der Geburt
ihres Kindes 24 Jahre alt, so lag 2019 das entsprechende gesamtdeutsche
Durchschnittsalter bei tber 30 Jahren, demnach um mehr als finf Jahre hoher
als knapp 50 Jahre zuvor.

Eine ahnliche Datenlage ergab sich — zuletzt fir 2018 — auch in den meisten
westeuropaischen Staaten (European Commission, Eurostat, 2021), wobei
Deutschland im oberen Drittel dieser Entwicklung lag.

Anzahl

45.200

33.900 1

11.300

& & o
@ @ S § S

I 39 bis unter 40 Jahre I 45 Jahre und alter einschliefilich Alter unbekannt

B 38 bis unter 39 Jahre [ 44 bis unter 45 Jahre
37 bis unter 38 Jahre 43 bis unter 44 Jahre

B 36 bis unter 37 Jahre [l 42 bis unter 43 Jahre

B 35 bis unter 36 Jahre M 41 bis unter 42 Jahre
40 bis unter 41 Jahre

Abb. 1.2 Lebendgeborene in Deutschland nach Altersgruppe der Mutter. (Inter-
aktive) Statistik der naturlichen Bevolkerungsbewegung (Gesundheitsberichter-
stattung des Bundes (GBE[-Bund]), 2021)
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Unabhangig vom durchschnittlichen Alter der Gebarenden entfielen die weitaus
meisten Geburten in Deutschland 2019 nach wie vor auf Frauen unter 35 Jahren.
Zugleich wiesen die alteren Kohorten im Zeitablauf (hier seit 2000 betrachtet)

immer starkere Besetzungen auf (vgl. Abb. 1.2).

So wurde nach einer vom Berufsverband der Frauenarzte e.V. (BVF) in Zusam-
menarbeit mit der Deutschen Gesellschaft fir Gynékologie und Geburtshilfe
(DGGG) herausgegebenen Information 2018 in Deutschland schon jedes 4. Kind

von einer Mutter tiber 35 Jahren geboren (Arzte im Netz, 2018b).

Ahnliche Zahlen galten auch fiir die bayerische Landeshauptstadt Miinchen, Sitz
des Klinikums, in dem das in vorliegender Studie untersuchte Patientenkollektiv
generiert wurde. So lag in Miinchen 2014 der Anteil der Miitter, die bei der Geburt
ihres ersten Kindes zwischen 35 und 44 Jahre alt waren, bei 25 % aller erstge-
barenden Geburten (Wenzlaff, 2015).

Auch wenn Geburten ab einem Alter von 40 Jahren noch immer eine gewisse
Ausnahme darstellen, nahm auch diese Altersklasse in den letzten Jahren bei
den Mattern stark zu. 1990 gab es in Deutschland 23 Kinder je 1000 Frauen tber
40, 2018 hat sich diese Zahl fast vervierfacht auf 88 Kinder pro 1000 Frauen
(Statistisches Bundesamt (Destatis), 2019).

Die Ursachen flr diese Entwicklung liegen vielfach in gesellschaftlichen Veran-
derungen. In dem Mal3e, in dem sich Gesellschaft verandert, verandern sich auch
die Lebenslaufe junger Menschen. Frauen stehen heute alle Bildungschancen
offen und sie nutzen sie auch. Ausbildungen, Auslandsaufenthalte, internationale
Moglichkeiten, Planbarkeit der Familiengriindung und andere Angebote stehen

zur Verfugung und werden haufig in Anspruch genommen.

All diese Mdoglichkeiten bedirfen einer Zeitinvestition und konkurrieren in be-
stimmten Lebensphasen mit der Familienplanung. Da dennoch auch Familie
hoch im Kurs junger Menschen steht, méchten viele von ihnen beides: berufliche
Verwirklichung und Familie, sprich Kinder. Nun finden in einigen Fallen beide Le-
bensentwtrfe parallel statt; in sehr vielen anderen Fallen jedoch gestalten die
jeweiligen jungen Erwachsenen beide Themen eher sequenziell. Ganz selten
kommen die Kinder zeitlich vor der Karriere; in der Regel wird es umgekehrt ge-

plant und realisiert.
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Aus medizinischer Sicht stellt sich nun die Frage, welche Folgen dieser demo-
graphische Wandel hin zur sogenannten ,spaten Mutterschaft’ fir die Gesundheit
der Kinder hat. Bei dem Begriff der spaten Mutterschaft, oder bei Bezeichnungen
wie Spatgebarende oder sogenannte ,last-minute-Mutter’, ist nicht einheitlich ge-

klart, ab welchem Alter man von Spatgebarenden spricht.

Im Allgemeinen aber wird die Grenze gezogen ab einem Alter von 35 Jahren
(AMA); Frauen, die in diesem Alter und spéater ein Kind bekommen, gelten als
Spatgebarende. Ab diesem Alter der Mutter wiederum gilt ihre Schwangerschatft
als sogenannte Risikoschwangerschaft, wobei die Definition der Spatgebérenden
und auch die genaue Altersgrenze nicht ganz einheitlich gehandhabt wird; teil-
weise gelten auch erst Frauen ab einem Alter von 40 und hoher als Spatgeba-

rende.

Grund dafir, dass bei Spatgebarenden von Risikoschwangerschaften ausgegan-
gen wird, ist, dass es bei Muttern schon ab 35 Jahren, noch starker aber ab 40
Jahren zu vermehrten Problemen in der Schwangerschaft und auch bei der Ge-
burt kommen kann (Radon-Pokracka et al., 2019, Claramonte Nieto et al., 2019).
Zum Beispiel erhoht sich bei alteren Muttern das Risiko einer Chromosomensto-
rung beim Kind, die haufigste ist die Trisomie 21, das sogenannte Down-Syndrom
(Tartaglia et al., 2010). Dartber hinaus sind weitere relevante und abhangig vom
Alter der Mutter moéglicherweise riskant ausgepragte Parameter fur das fetale
Outcome hervorzuheben, darunter die verschiedenen APGAR-Status zur Vitali-
tatsbeurteilung und Hypoxiediagnostik, der BE-Wert, der pH-Wert im arteriellen
Nabelschnurblut sowie Geburtsgewicht und initiale Respiration (Shan et al.,
2018, Gao et al., 2009, Mahovo et Velaphi, 2019, Kenny et al., 2013, Laopaiboon
et al., 2014).

Hinzu kommen vermehrt mdgliche Komplikationen in der Schwangerschaft bei
den sogenannten spateren Muttern (Carolan, 2013), u.a. beispielsweise haufiger
Praeklampsie (Lamminpaa et al., 2012), Bluthochdruck und Diabetes mellitus
(Kahveci et al., 2018, Li et al., 2020) oder auch hinsichtlich Gestationsalter das
Auftreten von Frihgeburten (Fuchs et al., 2018). Aber auch andere medizinische
Funktionsstérungen wie Fibrome, Blutungen aufgrund einer tief liegenden Pla-
zenta (Martinelli et al., 2018, Ananth et al., 1996), Frihgeburten oder die Notwen-



1 Einleitung

digkeit von Kaiserschnitten (Geburtsmodus) konnen die Schwangerschaft und

Entbindung beeintrachtigen (Bouzaglou et al., 2020).

Insgesamt steigt das Auftreten von Schwangerschaftskomplikationen von knapp
10,5 % bei Frauen im Alter zwischen 20 und 29 auf gut 19 % bei Frauen zwischen
35 und 39 Jahren (Hosse, 2018).

Ein weiterer auffalliger Aspekt bei der Analyse der Geburtenentwicklung Uber die
letzten Jahre ist, dass die Zahl der Sectiones ebenfalls zugenommen hat. Wah-
rend 1991 die Quote an Sectiones (primare und sekundéare Sectio, Notsectio)
noch bei 15 % lag, ist sie bis heute auf das Doppelte, also auf ca. 30 % angestie-
gen. Allein in den Jahren zwischen 2007 und 2017 hat sich die Anzahl der Kai-
serschnitte in Deutschland um knapp 20 % erhdht. Die Grunde hierfur sind viel-
faltig, teilweise spielen fir diese Entwicklung medizinische Indikationen eine we-
sentliche Rolle (obwohl laut WHO eine Kaiserschnittrate von nur bis zu 10 %
medizinisch notwendig ist); vor allem aber auch der Wunsch der werdenden Mut-
ter bzw. eine entsprechende geburtshilfliche Beratung — moéglicherweise auch
wegen einer besseren Planbarkeit der Geburt — ist hier von grof3er Relevanz
(Weltgesundheitsorganisation (WHO). Regionalbiro fur Europa, 2018, Statisti-
sches Bundesamt (Destatis), 2020).

Die genannten Entwicklungen sowie die Ableitung der gesellschaftlichen Bedeu-
tung auf Basis der oben genannten Daten demographischen und sozio-kulturel-

len Wandels zeigen die Relevanz des Themas.

Entsprechend kam dieser Thematik in den letzten Jahren in der Wissenschaft
hohe Aufmerksamkeit zu (Lean et al., 2017, Bujard et Diabate, 2016).

Um den Einfluss des Alters der Mutter auf Geburtsverlauf und Gesundheitszu-
stand des Neugeborenen zu untersuchen, bedarf es mdglichst gut objektivierba-
rer und reproduzierbarer Parameter, anhand derer sich dieser feststellen lasst.
Hierzu eignen sich verschiedene wichtige Outcome-Kriterien (vgl. Kap. 2 sowie
Kap. 3.2), die in der Geburtshilfe zur Uberprifung des Gesundheitszustands des
Kindes anerkannt sind und in der vorliegenden Studie auf Basis eines umfang-

reichen Patientenkollektivs erhoben wurden.
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2 Zielsetzung

Ziel der vorliegenden Studie war es, Zusammenhange bzw. Unterschiede zwi-
schen der EinflussgroRe maternale Altersgruppenzugehdrigkeit und verschiede-
nen wichtigen Zielgrél3en von Geburtsverlauf und fetalem Outcome zu untersu-
chen. Dies geschah vor dem Hintergrund einer seit langerem steigenden Ten-
denz der Zunahme der Zahl alterer Gebarender aufgrund veranderten sozialen
Rollenverhaltens der Frau, aber auch verbesserter Sterilitdtsdiagnostik und The-
rapie. Solche Daten wurden bislang weitestgehend multizentrisch erhoben und
konnen damit lediglich eingeschrankt beurteilt werden. Diese Studie soll einen
Beitrag zur weiteren Klarung altersgruppeninduzierter Risiken bei Geburtsver-

laufs- und Outcomekriterien leisten.

Um dies zu erreichen, wurde eine retrospektive monozentrische Beobachtungs-
studie mit dualem Studien-/Kontrollgruppendesign und multiplem Studiensub-
gruppen-/Kontrollgruppendesign an 52784 Patientinnen aus einem Zeitraum von
16 Jahren in einer der grof3ten Geburtskliniken Deutschlands durchgefihrt. Ziel
der hier vorgestellten Untersuchung war:
e Die altersgruppenspezifische Ermittlung des Geburtsverlaufs:

- Gestationsalter

- Geburtsmodus

- Notsectio
e Die Analyse von Unterschieden fetaler Outcome-Parameter zwischen Stu-

diengruppen und Kontrollgruppe:

- pHna-Werte

- BE-Werte

- APGAR-Werte

- Geburtsgewicht

- Atmung nach 1. Minute

- Verlegung auf neonatologische Intensivstation

N
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3 Material und Methoden

3.1 Patientenkollektiv

In die vorliegende retrospektive Studie wurden die Daten aller Patientinnen ein-
gegliedert, die wahrend des Zeitraums vom 1. Januar 2003 bis zum 31. Dezem-
ber 2018 in die Abteilung fur Geburtshilfe des Rotkreuzklinikums Minchen (Frau-
enklinik Taxisstral3e) aufgenommen wurden. Die Einrichtung verfigt unter ande-
rem Uber die Spezialbereiche Intensiv- und Uberwachungsstation fiir Friih- und
Neugeborene sowie Pranatalmedizin. Sie ist Perinatalzentrum Level 1, das ge-
burtenstarkste Klinikum in Bayern und gehdrt zu den grof3ten Geburtskliniken
Deutschlands. Im Untersuchungszeitraum wurde die Aufnahme von 55408 Pati-
entinnen mit Erst- und Pluriparitat in der Abteilung fir Geburtshilfe erfasst. Auch
Spéataborte und Totgeburten wurden in die Studie eingeschlossen. Nur Patientin-
nen mit vorhandener oder ermittelbarer, somit valider Altersangabe konnten fur
die Einflussvariable Altersklasse herangezogen werden. Angaben zum Alter bei
Aufnahme lagen nicht unmittelbar vor und mussten errechnet werden. Aufgrund
fehlender, ungtiltiger oder implausibler Werte in den Primardaten, die u.a. zur
Altersberechnung erforderlich waren (darunter Geburtsdatum), mussten 2624
Patientinnen aus der Studie ausgeschlossen werden. Damit verblieben 52784

Patientinnen, die in das Gesamtkollektiv fur die Analysen aufgenommen wurden.

60
55 5
50 8

45 —

40

Alter

35

30

25

20
. i

10

N = 52784 Patientenkollektiv

Abb. 3.1.1 Parameter der Altersverteilung im Patientenkollektiv
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3 Material und Methoden

Die Patientinnen hatten ein mittleres Alter von 32 Jahren. Die jingste Patientin
(Abb. 3.1.1) gehorte der Altersstufe von 15 Jahren an und die alteste Patientin
war 54 Jahre alt, was eine Spannweite (Range) von 39 Jahren ergab (Ra = 39).
Von groRerer Bedeutung war der Interquartilsabstand (25. bis 75. Perzentil) mit

IQR =7 Jahre. Vergleichsweise wenige aufgetretene Ausreil3er waren nicht rele-

vant.
5.000 = Normal
Mittelwert = 31,93
Std.-Abw. = 5,155
N =52.784
4.000
=
2 3000
2
[
=
Hy)
L 2000
1.000
0

10 20 30 40 50 60
Alter der Patientin

Abb. 3.1.2 Haufigkeitsverteilung von jahresweisen Alterskategorien im Patienten-
kollektiv

Die Form der Verteilung (vgl. Abb. 3.1.2) der Merkmalsauspragungen (Alter in
Jahren) erwies sich als annahernd symmetrisch (Schiefe = -0,2) und normal-
gipflig (Kurtosis =-0,16) und entsprach — korrespondierend mit der hohen Anzahl
der Merkmalstrager — mit folgenden fast identischen Mal3en der zentralen Ten-
denz einer nahezu perfekten Normalverteilung (M = 31,93 (SD = 5,155), Mdn =
32, Mo =32, N =52784).

In Bezug auf die Verteilung der Paritaten im gesamten Patientenkollektiv ging
aus der Klinik-Datenbank hervor, dass sich die kumulierten Prozente bis Para 1
auf 58,3 %, bis Para 2 auf bereits 89,5 % und bis Para 3 auf 97,6 % beliefen. Bis
zur Kumulation auf 100 % mit dem Endpunkt Para 11 verblieb lediglich noch ein
Anteil von 2,4 %.
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Das derart resultierende gesamte Patientenkollektiv nach Altersklasse ergab die
folgende Struktur (vgl. Tab. 3.1.1), aus der Studien- und Kontrollgruppe sowie
Subgruppen gebildet wurden (vgl. Kap. 3.2).

Tab. 3.1.1 Patientenkollektiv nach Altersklasse

Gultige Kumulierte
Haufigkeit Prozent Prozente Prozente

Altersklasse unter 20 509 1,0 1,0 1,0

20-24 4077 7,7 7,7 8,7

25-29 11552 21,9 21,9 30,6

30-34 19676 37,3 37,3 67,9

35-39 13610 25,8 25,8 93,6

40- 44 3193 6,0 6,0 99,7

Uber 44 167 0,3 0,3 100,0
Gesamt 52784 100,0 100,0

N =52784

3.2 Methoden und Parameter der Datenanalyse

3.2.1 Studienmethode und -design

Bei der vorliegenden Arbeit handelt es sich um eine klinische Beobachtungsstu-
die mit retrospektivem und monozentrischem Studiendesign. Als Primardatenba-
sis der Studie diente das in der Klinik verwendete elektronische Geburtendoku-
mentationssystem (Datenbank zur Erfassung von Schwangerschaften und Ge-
burtsverlaufen) Pia Fetal Database PIA (GE-ViewPoint, GE Healthcare, USA).

Die in der Studie genutzten Daten resultierten aus Extraktion ausgewéhlter Pa-
rameter, die zunachst in eine Tabellenkalkulationsdatei exportiert wurden. Nach
entsprechender Optimierung dieser Datei erfolgte der Import der Daten in die
Statistik-Software. Alle Falle wurden anonymisiert und mit eindeutiger ID-Num-

mer versehen.

Zum Verfolgen der Zielsetzung wurde das gesamte Patientenkollektiv fir ein
Zwei-Gruppen-Design mittels der Gruppierungsvariable ,Alter der Patientin‘ in fol-

gende Gruppen aufgeteilt:
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e Patientinnen ab 35 Jahren (Studiengruppe)

e Patientinnen unter 35 Jahren (Kontrollgruppe)

Daraus ergaben sich fur die Studiengruppe ein Kollektiv von N = 16970 und fur
die Kontrollgruppe ein Kollektiv von N = 35814.

mab 35 = unter 35

N=52784

Abb. 3.2.1.1 Altersgruppen des Patientenkollektivs nach Studien- und Kontroll-
gruppe in prozentualer Haufigkeitsverteilung

Fur Untersuchungen im Multi-Gruppen-Design (Subgruppenanalyse) wurde das

Patientenkollektiv anhand der Altersvariable in vier Gruppen aufgefachert:

e Patientinnen von 35 - 39 Jahren (Studien-Subgruppe)
e Patientinnen von 40 - 44 Jahren (Studien-Subgruppe)
e Patientinnen Uber 44 Jahre (Studien-Subgruppe)

e Patientinnen unter 35 Jahren (Kontrollgruppe)

Daraus ergaben sich fur die Studien-Subgruppen N = 13610 (35 - 39 Jahre),
N = 3193 (40 - 44 Jahre), N = 167 (Uber 44 Jahre) und fur die Kontrollgruppe
N = 35814 (unter 35 Jahren).

15
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25,8%

6,0%

0,3%
m35-39 40-44 miber44 munter 35
N = 52784

Bei dem sekundaren Kreisdiagramm referenzieren die grafische Segmentverteilung das Studien-
subgruppengesamt (N = 16970) und die Datenbeschriftung das Kollektivgesamt (N = 52784).

Abb. 3.2.1.2 Altersgruppen des Patientenkollektivs nach Studiensub- und Kon-
trollgruppe in prozentualer Haufigkeitsverteilung

Patienten-
kollektiv

N = 52784

Studiengruppe Kontrollgruppe

Studiengruppe

> 44 Jahre
IR

< 35 Jahre
N = 35814

35 - 39 Jahre
N=13610

Abb. 3.2.1.3 Altersgruppen des Patientenkollektivs nach Studiensub- und Kon-
trollgruppe in absoluter Haufigkeitsverteilung

Fur die vorliegende Studie wurden verschiedene ausgewahlte, in der Geburts-
hilfe zentrale und gangige Parameter (Zielvariablen, vgl. Kap. 3.2.2 und 3.2.3) zu
Geburtsverlauf und fetalem Outcome untersucht. Traten bei einzelnen Zielvari-
ablen fehlende Werte auf, wurden diese jeweils aus der statistischen Analyse
ausgeschlossen, was zu variierenden Gruppenbesetzungen fuhren konnte.
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3.2.2 Parameter des Geburtsverlaufes

Gestationsalter: Das Gestationsalter bezeichnet die Schwangerschaftsdauer,
also den Zeitraum zwischen dem 1. Tag der Zyklusblutung der Mutter und der
Geburt des Kindes. Es wird in Wochen und Tagen dargestellt und betragt 280 +/-
10 Tage. Seine exakte Bestimmung ist im Hinblick auf Diagnostik und Therapie-
entscheidungen wahrend der Schwangerschaft oder in der Neonatologie von ent-
scheidender Bedeutung (Spétling, 2008); in der Praxis wird regelmallig die (er-
weiterte) Naegele-Regel angewendet. Diese basiert auf der Annahme, dass die
Konzeption 14 Tage nach Beginn der Regelblutung stattfindet (Brezinka, 2019).
Mit ihrer Hilfe lasst sich der anzunehmende Geburtstermin anhand einer einfa-
chen Formel (Datum des ersten Tags der letzten Periode plus 1 Jahr minus 3
Monate plus 7 Tage, korrigiert um individuelle Zyklusabweichungen jenseits von
28 Tagen) prognostizieren. Wie Mack et Loytved (2019) anfihren, missen dabei
jedoch stets Ungenauigkeiten und Abweichungen einkalkuliert werden, da der
weibliche Zyklus sehr variabel und daher nicht bei jeder Frau ein verlasslicher
Parameter ist, so dass hier umgangssprachlich von einer sog. ,Faustregel’ aus-

gegangen wird.

Neben der rechnerischen Bestimmung des Gestationsalters lassen sich in der
Schwangerschaft auch sonographisch Naherungen vornehmen, vor allem im 1.
Trimenon (Stavis, 2019, Mahendru et al., 2016). Herangezogen werden dabei
Kriterien wie Scheitel-Stei3-Lange (SSL) als gebrauchlichste Methode, die be-
reits ab der 8. Schwangerschaftswoche (SSW) post menstruationem durchge-
fuhrt werden kann sowie Messung des Schadeldurchmessers oder der Lange der
Oberschenkelknochen. Aul3erdem gibt es normierte Wachstumskurven, sog.
Perzentilkurven, die einen Vergleich des Ungeborenen mit Referenzgrof3en er-
maoglicht (Mack et Loytved, 2019).

Nach der Geburt stehen zur Abschatzung des Gestationsalters verschiedene
Reifezeichen des Kindes zur Verfligung, die mit Hilfe von Scores, z.B. dem Pet-
russa-Index, dem Finnstrom-Score oder dem Ballard-Score beurteilt werden
(Schindler, 2016).

Wenn das Kind zwischen der vollendeten 37. und dem Ende der 42. SSW gebo-

ren wird, spricht man von einem reifen Neugeborenen. Geburten vor der 37.
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vollendeten Schwangerschaftswoche (< 36 + 6 SSW) werden als Friihgeburten
definiert. Bei mehr als 42 Wochen spricht man von tbertragenen Geburten. Beide
Extremverlaufe sind jeweils mit potenziell leichten oder auch schwerwiegenden
Komplikationen sowohl der Geburt als auch des Kindszustandes verbunden
(Arzte im Netz, 2018a, Abele et al., 2014). Studien zeigen Assoziationen erhoh-
ten Alters der Mutter mit Frihgeburtlichkeit (Fuchs et al., 2018, Carolan, 2013)
und auch mit dem Risiko von Ubertragung (Kortekaas et al., 2020).

Geburtsmodus: Die Entbindung kann auf unterschiedliche Weise erfolgen.
Grundsatzlich kann ein Kind auf dem Weg einer vaginalen Geburt zur Welt kom-
men oder mit Hilfe eines operativen Verfahrens, der Sectio caesarea, dem sog.
Kaiserschnitt. Laut Leitlinie spricht man von einer primaren Sectio, wenn der Kai-
serschnitt vor oder bei Beginn der Eréffnungswehen durchgefihrt wird, also ge-
plant ist. Wenn die Schnittentbindung nach Beginn der Eréffnungswehen vorge-
nommen wird und die Fruchtblase bereits geplatzt ist, spricht man von einer se-
kundaren Sectio (DGGG, 2020). Dabei ist der sekundére Kaiserschnitt im Ver-
gleich zum geplanten Vorgehen mit einem erhdhten Risiko fur Mutter und Kind
verbunden (Raabe et al., 2013).

Es gibt verschiedene absolute und relative Indikationen fir eine Sectio caesarea,
wobei man dabei ebenfalls zwischen solchen fir eine primére, also geplante, und
denen fir eine sekundare Sectio, also nach Beginn des Geburtsprozesses durch-

gefuhrte, unterscheiden muss.

Absolute Indikationen fir eine primare Sectio sind z.B. regelwidrige Geburtsla-
gen, verschiedene Vorerkrankungen der Mutter oder des Kindes oder eine Ute-
rusruptur; sie liegen in ca. 10 % der Falle vor. In 90 % der Félle qilt es, zwischen
Vorteilen und Risiken fur eine Sectio eine Abwagung zu treffen, so dass man von
einer relativen Indikation spricht (DGGG, 2020). Auch der Wunsch der Mutter
nach einer Entbindung per Kaiserschnitt stellt eine Indikation dar, die laut Statis-
tischem Bundesamt (Statistisches Bundesamt (Destatis), 2020) in den letzten 30
Jahren stark zugenommen hat, so dass heutzutage fast jedes dritte Kind in

Deutschland mit Hilfe einer Sectio auf die Welt kommt.
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Indikationen fur eine sekundére Sectio sind z.B. Geburtsstillstand, drohende As-
phyxie, Lageanomalien, Erkrankungen der Mutter, wie z.B. HELLP-Syndrom,
vorzeitige Plazentaldsungen oder eine Plazenta praevia (Medcontroller GmbH,
2013).

Studien zeigen, dass ein fortgeschrittenes maternales Alter mit einer erhéhten
Rate an Kaiserschnitten assoziiert ist (Khalil et al., 2013, Pinheiro et al., 2019,

Claramonte Nieto et al., 2019).

Notsectio: Eine Notsectio ist eine Sectio in einer unerwarteten und unvorherseh-
bar auftretenden Notsituation, bei der Gesundheit und Leben von Mutter und Kind
akut gefahrdet sind (DGGG, 1992). Indikationen sind z.B. ein pathologisches
CTG, schlechte Herztone oder eine Asphyxie (Arzteblatt.de, 2017Db).

Bei einer Notsectio spielt Zeit eine entscheidende Rolle, die Geburt sollte in we-

niger als zehn bis maximal zwanzig Minuten stattfinden (DGGG, 1992).

Zusammenhange zwischen einem erhdéhten mutterlichen Alter und dem Vorkom-
men von Notsectio wurden in verschiedenen Studien gezeigt, wobei die Alters-
grenzen unterschiedlich gezogen wurden, z.B. ab einem Alter von tber 40 Jahren
(Herstad et al., 2015) bzw. ab einem Alter von tber 45 Jahren (Claramonte Nieto
et al., 2019, Ogawa et al., 2017).

3.2.3 Parameter des fetalen Outcome

pHna-Wert: Um einen Sauerstoffmangel des Fetus in der Schwangerschaft oder
wahrend der Geburt festzustellen, ist die wichtigste diagnostische Mal3nhahme die
Bestimmung des kindlichen Blut-pH-Wertes. Wéahrend der pH-Wert des Kindes
wéahrend der Geburt aus der Kopfhaut gewonnen wird, wird er postnatal aus der
Nabelschnurarterie abgenommen und als Mal3 fur die Sauerstoffversorgung her-
angezogen (Goerke, 2020). Der Normwert liegt bei = 7. Bei 7,20 - 7,29 handelt
es sich um eine leichtgradige, bei 7,1 - 7,19 um eine mittel-gradige und bei 7,0 -
7,09 um eine fortgeschrittene Azidose. Werte unter 7,0 sprechen fir eine

schwere Azidose, ein Kriterium der Asphyxie (Schindler, 2016).
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Bei einem Basendefizit von = 12 mmol/l und einem Nabelschnur-pH-Wert von
< 7 vor, wahrend oder unmittelbar nach der Geburt liegt laut Aussage von Ame-
rican Academy of Pediatrics und American College of Obstetrics and Gynecology
aus dem Jahr 2003 eine perinatale Asphyxie mit einer Minderversorgung lebens-
wichtiger Organe mit Sauerstoff vor. Es kommt zu einer Azidose und nachgewie-
senen Organfunktionsstérungen und der moglichen Folge einer hypoxisch-ischa-
mischen Enzephalopathie (Heep, 2016, Flemmer et al., 2013). Zudem steigt un-
terhalb eines pH-Wertes von 7,0 das Mortalitatsrisiko des Neugeborenen deutlich
an (Beyer, 2013).

BE-Wert: Der Basenexzess als Wert fUr einen Uberschissigen Basengehalt der
Extrazellularflissigkeit ist ebenfalls ein Zeichen flr fetale Hypoxamie. Genau wie
der pH-Wert wird auch der Basenexzess aus dem Nabelschnurblut bestimmt,

sein Referenzbereich liegt bei +/-3 mmol/l (Beyer, 2013, Goerke, 2020).

APGAR-Score: Der Apgar-Score wurde 1952 von seiner Namensgeberin Virgi-
nia Apgar entwickelt und dient dazu, den Zustand eines Neugeborenen unmittel-
bar nach der Geburt sowie seine Anpassung an das extrauterine Leben zu beur-
teilen. Bis heute ist dieser Score in der Neonatologie und in der Notfallmedizin
anerkannt und wird in der Praxis verwendet, um ztgig und unkompliziert zu Gber-
prufen, ob der Sdugling selbstandig lebensfahig ist oder unmittelbar medizini-
scher Interventionen bedarf. Studien zeigen (Leinmduller, 2015), dass ein niedri-
ger APGAR-Wert mit einem erhdhten Mortalitéatsrisiko bei Neugeborenen einher-
geht. Ein Vorteil liegt darin, dass seine Parameter einfach zu beurteilen sind und
einen schnellen Uberblick uiber den Zustand des Neugeborenen erlauben.

Beurteilt werden funf Kriterien zu drei verschiedenen Zeitpunkten. So wird jeweils
die Hautfarbe (Appearance), die Herzaktion (Pulse), das Grimassieren (Gri-
mace), der Muskeltonus (Activity) sowie die Atmung (Respiration) 1 Minute, 5
Minuten und 10 Minuten nach der Geburt bewertet. Die erreichbaren Punktzahlen
pro Messzeitpunkt sind 0, 1 oder 2 fur jedes Kriterium, so dass sich jeweils eine
Maximalpunktzahl von 10 ergibt. Ein APGAR-Score von 7 - 10 gilt als normal, 4

- 6 wird als maRig deprimiert eingestuft und Werte von 0 - 3 als schwer deprimiert.

Der APGAR-Score kann durch verschiedene Faktoren beeinflusst werden, z.B.

das Gestationsalter, das Geburtsgewicht, die Einnahme von Medikamenten oder
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auch durch Komplikationen wahrend der Geburt (Simon et al., 2020). Zudem ist
er ein subjektives Beurteilungskriterium und daher abhangig vom jeweiligen Be-

urteiler; es kann daher zu Interratervariationen kommen.

Schon deswegen, aber auch, weil er als Beurteilungskriterium alleine nicht aus-
sagekraftig genug ist (z.B. im Hinblick auf Asphyxie), sollte er nicht als einzige
Informationsbasis herangezogen werden, wenn es um Diagnostik bzw. klinische
Interventionsentscheidungen und deren Notwendigkeit geht (American Academy
of Pediatrics; Committee on Fetus and Newborn; American College of Obstetri-

cians and Gynecologists; Committee on Obstetric Practice, 2006, 2015).

Eine finnische Arbeitsgruppe um Lamminpaa untersuchte mit bestatigenden Er-
gebnissen auch Zusammenhange zwischen einem fortgeschrittenen Alter der
Mutter bei Schwangerschaft und Geburt und einem niedrigen APGAR-Score des

Kindes (Lamminpéaa et al., 2012).

Geburtsgewicht: Geburtsgewicht ist das Gewicht, das nach der Geburt des
Neugeborenen ermittelt wird. Nach der Definition der World Health Organization
(WHO) und in der Kodierung des ICD-10 liegt der Cut-off zwischen einem nor-
malen und einem niedrigen Geburtsgewicht bei 2500 g, d.h. ein Gewicht unter
2500 g wird als niedriges Geburtsgewicht bezeichnet, ein Gewicht unter 1500 g
als sehr niedriges und ein Gewicht unter 1000 g als extrem niedriges Geburtsge-
wicht (World Health Organization (WHQO) / Deutsches Institut fir Medizinische
Dokumentation und Information (DIMDI), 2018).

Ein niedriges Geburtsgewicht stellt einen Risikofaktor fir Entwicklungsbeein-
trachtigungen oder spatere Krankheiten dar, z.B. chronische Erkrankungen wie
Diabetes oder Hypertonie (Hovi et al., 2007, Robert Koch-Institut (RKI), 2018)

oder auch fir psychische und soziale Probleme (Arzteblatt.de, 2017a).

Verschiedene Studien untersuchten und konstatierten einen Zusammenhang
zwischen einem hoheren Alter der Mutter und einem niedrigen Geburtsgewicht
(Kim et al., 2019, Carolan, 2013).

Atmung in der 1. Minute: Im Vordergrund der postnatalen Adaptation eines
Neugeborenen steht sein funktionsfahiger Atmungsvorgang, so dass es klinisch

hochrelevant ist, diesen Aspekt umfassend zu monitoren. Fetale Lungenflissig-
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keit muss resorbiert werden, eine regelmallige Atmung muss einsetzen und die
Lunge muss sich von einem pranatalen zu einem postnatalen Lungenkreislauf
umstellen. Dabei kann es peripartal zu schwerwiegenden Komplikationen kom-
men (Pilgrim et al., 2009). Eine der gravierendsten Komplikationen in diesem Zu-
sammenhang ist eine Asphyxie (griechisch ,Pulslosigkeit®), also ein drohender
Erstickungszustand bzw. eine Atemdepression durch einen fehlenden Gasaus-
tausch. Es kommt zu einem Absinken des arteriellen Sauerstoffgehaltes (Hypo-
xamie) bei gleichzeitiger Retention von Kohlendioxid (Hyperkapnie) (Rudiger,
0.J.). Ahnlich wie beim APGAR-Score wird auch bei dem Kriterium ,Atmung in
der 1. Minute‘ im hier vorliegenden Setting qualitativ untersucht, ob die Atmung
regelmalig oder unregelmafiig ist. Physiologischerweise setzt die Atmung inner-
halb der ersten 20 Lebenssekunden ein, es kommt zum ersten Schrei und zu-
nachst zu einer hochfrequenten und unregelmafigen Atmung, oft in Kombination
mit kurzem Schreien. Nach einer Stabilisierungsphase stellt sich eine gleichma-
Bige Ventilation mit einer Atemfrequenz von 35 bis 40 Atemziigen pro Minute ein

(Uhlemann, 0.J.).

Verlegung auf neonatologische Intensivstation: Laut Leitlinie (von der Wense
et al., 2019) gibt es eine ganze Reihe von Indikationen, die eine Verlegung eines
Neugeborenen auf die neonatologische Intensivstation notwendig machen, so
z.B. Fruhgeburtlichkeit, Fehlbildungen, Stoffwechselstérungen oder -probleme,
Anamie, Hyperbilirubindmie sowie auch Atemstérungen, Nabelarterien-pH < 7,0
und weitere Kriterien. Auch im neonatologischen Monitoring und in der Erstver-
sorgung kommt der Atmung eine besondere Bedeutung zu; die Ventilation des
Sauglings ist das wichtigste Ziel der Intervention (Gausepohl et Poschl, 2020).
Wenn — wie mehrfach zitiert und formuliert (Lamminpé&a et al., 2012) und auch in
dieser Untersuchung als Hypothese aufgestellt — das Alter der Mutter Einfluss auf
die postnatale Adaptation des Kindes hat, ist umgekehrt die empirische Untersu-
chung der Notwendigkeit einer Verlegung des Neugeborenen auf die neonatolo-
gische Intensivstation ein geeigneter Parameter, Rickschlisse auf den Einfluss
des Alters der Mutter auf das fetale Outcome zu ziehen. So konnte in Studien
gezeigt werden, dass Kinder alterer Matter haufiger intensivmedizinisch betreut
werden als Kinder jungerer Mutter (Kahveci et al., 2018, Ziadeh, 2002).
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3.3 Statistische Auswertung

Die statistischen Analysen erfolgten mit dem Statistikprogramm IBM SPSS Sta-
tistics Subscription (2019/2020) fir Microsoft Windows (IBM Corp., Armonk, NY,
USA), spezielle Berechnungen mit dem Tabellenkalkulationsprogramm Microsoft
Excel (2016) fur Microsoft Windows (Microsoft Corp., Redmond, WA, USA).

Im Rahmen der dualen Studien-/Kontrollgruppenanalyse wurde die deskriptivsta-
tistische Aggregation der Daten zu charakteristischen Kennwerten der zentralen
Tendenz, Streuung und Verteilung bei den verwendeten metrischen Zielvariablen
(Gestationsalter, pHna-Wert, BE-Wert, absolutes Geburtsgewicht, APGAR-Score
1-, 5-, 10-Wert) neben absoluter Haufigkeitsverteilung anhand von Median, Quar-
til und Interquartilsabstand sowie Range berichtet (Mittelwert und Standardab-
weichung unmittelbar bei den Hypothesentests). Bei den kategorialen Zielvariab-
len (Geburtsgewichts-Perzentilklasse, Geburtsmodus, Notsectio, Atmung in der
1. Minute, Verlegung auf neonatologische Intensivstation) wurden Modus, Pro-

zentsatzdifferenz und standardisiertes Residuum untersucht.

Um Unterschieds- bzw. Zusammenhangshypothesen zu priifen, wurden folgende
Verfahren angewendet, wobei stets gegen die Ho (Es gibt keinen Unterschied /
Zusammenhang) getestet wurde. Bei kategorialen Variablen wurden Zusammen-
hange zwischen Studien- und Kontrollgruppe mittels Pearson Chi-Quadrat-Un-
abhangigkeitstest bivariat gepruft. Auf ordinalskalierte und metrische Zielvariab-
len wurde der Mann-Whitney-U-Test zur Unterschiedlichkeitsprifung der zentra-
len Tendenzen der Gruppen angewendet, auch weil er nicht anféllig gegentber
aufgetretenen AusreiRern und Extremwerten ist. Bei den metrischen Variablen
kam zwecks zusatzlicher Uberprifung der Ergebnisse der parametrische t-Test
fur unabhangige Gruppen in der Welch-Test-Variante zur Anwendung, der teils
festgestellte mangelnde Varianzhomogenitat (anné&hernd identische Varianzen)
zwischen den Untersuchungsgruppen weitgehend kompensierte. Dartber hinaus

wurde bei diesen Variablen ein ausrei3erbereinigter t-Test gerechnet.

Im Rahmen der Subgruppenanalyse konzentrierte sich die deskriptivstatistische
Untersuchung bei den metrischen Zielvariablen auf den Vergleich der wichtigen
Verteilungsparameter Median und Interquartilsabstand. Bei kategorialen Variab-

len wurden Prozentsatzdifferenz und Modus untersucht.
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Fur die Hypothesenprifung wurde bei als intervall- oder ratioskaliert und ordi-
nalskaliert aufgefassten Outcome-Variablen aufgrund von Varianzhomogenitats-
verletzungen anstelle von ANOVA ein Kruskal-Wallis-Test angewendet, der auch
robust gegenuber unterschiedlicher Gruppengrol3e war. Bei Signifikanz wurden
Bonferroni-korrigierte Post-hoc-Tests durchgefuhrt, um in paarweisem Vergleich
ermitteln zu kobnnen, welche der Gruppen fiir die Globalsignifikanz des Omnibus-

Tests verantwortlich war oder waren.

Auf nominalskalierte Outcome-Variablen wurde ein Pearson Chi-Quadrat-Unab-
hangigkeitstest (Kontingenzanalyse) als Omnibus-Test angewendet. Bei erreich-
ter globaler Signifikanz als komprimiertes Gesamtmald folgten vergleichende
Post-hoc-Tests (Spaltenanteiletests mit Bonferroni-Korrektur). So konnten signi-
fikante Subgruppenpaare identifiziert und es konnte damit nachgewiesen wer-
den, welche Zeilen (Outcome-Kategorie) und Spalten (Subgruppen-Kategorie)
fur eine gegebene signifikante Globalbeziehung aus dem Chi-Quadrat-Test ver-

antwortlich waren.

Bei den Hypothesentests wurde als Signifikanzniveau a = 0,05 festgelegt und
prinzipiell zweiseitig getestet, um Signifikanzerreichung nicht zu begulnstigen. Ein
p-Wert-Output von 0,000 infolge Rundung mit drei Dezimalen wurde als < 0,001
berichtet, ein solcher von 1,000 stellte eine artifizielle Grof3e infolge Multipler-
Test-Korrektur dar. Fur die Notation von Fallmengen (Populationsgréf3en) wurde

jeweils N gemald SPSS-Konvention verwendet.
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4  Ergebnisse

4.1 Geburtsverlauf

4.1.1 Gestationsalter

Hinsichtlich der zentralen Tendenz der Verteilungen (Angaben jeweils in Tagen)
ergab sich in der Studiengruppe ein leicht geringerer Median, i.e. zweites Quatrtil
Qo,5, (Mdn = 275) als in der Kontrollgruppe (Mdn = 277). Erstere verzeichnete als
unteres Quartil Qo,25 = 268 und als oberes Quartil Qo,75 = 282, letztere Qo.25 = 269
und Qo,75s = 283. Weiterhin unter den Dispersionsparametern betrug die Spann-
weite im alteren Kollektiv Ra = 169 und im jungeren Kollektiv Ra = 161 Tage.
Demgegenuber ist der Interquartilsabstand (/IQR = Qo,75- Qo,25) als einer der bes-
ten robusten Schétzer erheblich aussagekréftiger und betrug in den beiden Grup-
pen jeweils IQR = 14 Tage (Abb. 4.1.1.1).
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Abb. 4.1.1.1 Verteilung der Schwangerschaftstage nach Studien-/Kontroll-
gruppe

Bei den Whiskers, welche (in SPSS-Konvention) den grof3ten bzw. den kleinsten
Wert im jeweiligen Datensatz markieren, der noch in den Bereich Qo.75 + 1,5(/OR)
bzw. in den Bereich Qo,25 - 1,5(/QR) fallt und damit noch keinen Ausreil3er- oder

Extremwert darstellt, ergaben sich zwischen Studien- und Kontrollgruppe sehr

ahnliche Positionierungen.
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In beiden Gruppen zeigten sich Ausreil3er und einige Extremwerte nahezu aus-
schlie3lich im unteren Bereich; insgesamt bestand im oberen und unteren Wer-
tebereich eine vergleichsweise groRe Ahnlichkeit. Bei der Verteilungsform (vgl.

Abb. 4.1.1.2 und 4.1.1.3) fiel aber als Besonderheit eine Bimodalitat bei der alte-
ren Gruppe auf.

Altersklasse: ab 35

Prozent

136 157 167 178 188 200 210 220 230 240 250 260 270 280 290 302
N=16970

Schwangerschaftstage

Abb. 4.1.1.2 Haufigkeitsverteilung der Schwangerschaftstage in der Studien-
gruppe

Altersklasse: unter 35

Prozent

143 157 167 177 187 197 207 217 227 237 247 257 267 277 287 297

N =35814 Schwangerschaftstage

Abb. 4.1.1.3 Haufigkeitsverteilung der Schwangerschaftstage in der Kontroll-
gruppe
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Die Standardabweichung wies in der alteren Gruppe SD = 15,45 und in der jin-
geren SD = 14,97 auf, was bedeutete, dass in der Studiengruppe die Werte etwas
weiter um den Mittelwert streuten und damit die dortige Schwangerschaftsdauer

unterschiedlicher ausfiel.

Ein Mann-Whitney-U-Test wurde berechnet, um zu Uberprifen, ob sich die An-
zahl der Schwangerschaftstage nach Studien-und Kontrollgruppe unterschied.
Die alteren Frauen wiesen eine geringere Schwangerschaftsdauer auf als die
jungeren. Es gab einen signifikanten Unterschied der Schwangerschaftstage zwi-
schen ab 35-jahrigen (Mrang = 24889,25) und unter 35-jdhrigen (MRrang =
27104,80) Patientinnen, U = 278371615,50, Z = -15,61, p < 0,001.

Anhand eines erganzend durchgefuhrten t-Tests wurde ermittelt, dass es einen
signifikanten Unterschied zwischen der Anzahl der Schwangerschaftstage der
Gruppen gab, wobei die Schwangerschaftsdauer der Studiengruppe (M =
272,73, SD = 15,45, N = 16970) durchschnittlich um 1,61 Tage niedriger ausfiel
als die der Kontrollgruppe (M = 274,34, SD = 14,97, N = 35814), t(32390,79) =
-11,30, p < 0,001.

Zur Prufung etwaiger Ergebnisdivergenz ermittelte zusatzlich ein um Ausreil3er
bereinigter t-Test fur die Studiengruppe (M = 274,31, SD =11,09, N =16570) und
fur die Kontrollgruppe (M = 275,77, SD = 10,86, N = 35027) t(31882,27) = -14,06,
p < 0,001 bei einer mittleren Differenz von 1,46 Tagen. Demnach blieb auch mit
den Sonderberechnungen der Unterschied zwischen Studien- und Kontrollgrup-

pe weiterhin signifikant.

4.1.2 Geburtsmodus

Sowohl in der Studien- als auch in der Kontrollgruppe zeigte sich ein jeweils deut-
lich ausgepragter Modus auf der Variablenauspragung ,Spontangeburt® (vgl.
Abb. 4.1.2.1), wobei mit einem Anteil von 57,5 % die prozentuale Haufigkeit bei
den jungeren Frauen um etwa 10 Punkte hdher lag.
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Abb. 4.1.2.1 Haufigkeitsverteilung von Geburtsmodus nach Studien-/Kontroll-
gruppe

Die prozentuale Haufigkeit der primaren Sectiones fiel mit 26,6 % in der Stu-
diengruppe deutlich hdher aus als in der Kontrollgruppe, wéhrend sich die An-

teile der sekundéaren Sectiones wieder aneinander anglichen.

Tab. 4.1.2.1 Geburtsmodus nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35 Gesamt

Geburtsmodus Spontan Anzahl 8028 20590 28618
Erwartete Anzahl 9200,7 19417,3  28618,0
% innerhalb Altersklasse 47,3 57,5 54,2
Standardisiertes Residuum -12,2 8,4
VE Anzahl 1174 3030 4204
Erwartete Anzahl 1351,6 2852,4 4204,0
% innerhalb Altersklasse 6,9 8,5 8,0
Standardisiertes Residuum -4,8 3,3
Primére Sectio Anzahl 4513 5808 10321
Erwartete Anzahl 3318,2 7002,8 10321,0
% innerhalb Altersklasse 26,6 16,2 19,6
Standardisiertes Residuum 20,7 -14,3
Sekundéare Sectio Anzahl 3255 6386 9641
Erwartete Anzahl 3099,6 6541,4 9641,0
% innerhalb Altersklasse 19,2 17,8 18,3
Standardisiertes Residuum 2,8 -1,9
Gesamt Anzahl 16970 35814 52784
Erwartete Anzahl 16970,0 35814,0 52784,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0
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Falls die Nullhypothese statistischer Unabhangigkeit zwischen den Variablen gilt,
sind die standardisierten Residuen standardnormalverteilt (mit M = 0, SD = 1),
Werte Uber 2 treten selten auf. Nahezu alle standardisierten Residuen waren teils
deutlich > 2 oder < -2 (vgl. Tab. 4.1.2.1), was bereits ein Ablehnen statistischer
Unabhangigkeit nahelegte. Zur Prazisierung wurde ein Pearson Chi-Quadrat-
Test zwischen Studien- und Kontrollgruppe durchgefiihrt. Altersklasse der Pati-
entin und Geburtsmodus standen in einem statistisch signifikanten Zusammen-
hang (x2(3) = 900,24, p < 0,001, N = 52784).

4.1.3 Notsectio

Die prozentuale Haufigkeitsverteilung fiel zwischen Studien- und Kontrollgruppe
sehr ahnlich aus (vgl. Abb. 4.1.3.1), wobei unter den jingeren Frauen ein leicht
erhohter Anteil durchgefuhrter Notsectiones festgestellt wurde. Der statistische

Modus war eindeutig.

97,5% 96,8%

2,5% 3,2%

nicht durchgefiihrt = durchgefiihrt nicht durchgefiihrt = durchgefiihrt

N < 19963 ab 35 unter 35

Abb. 4.1.3.1 Durchfihrung von Notsectio nach Studien-/ Kontrollgruppe

Die groReren standardisierten Residuen (vgl. Tab. 4.1.3.1) bei Notsectio-Durch-
fuhrung wiesen darauf hin, dass statistische Unabh&ngigkeit zwischen den Grup-
pen abzulehnen war, was bestatigt wurde: Altersklasse und Notsectio standen in
einem statistisch signifikanten Zusammenhang (x3(1) = 8,52, p = 0,004,
N = 19963).
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Tab. 4.1.3.1 Durchfiihrung von Notsectio nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35 Gesamt
Notsectio nein Anzahl 7575 11805 19380
Erwartete Anzahl 7541,1 11838,9 19380,0
% innerhalb Altersklasse 97,5 96,8 97,1
Standardisiertes Residuum 4 -3
ja Anzahl 193 390 583
Erwartete Anzahl 226,9 356,1 583,0
% innerhalb Altersklasse 25 3,2 2,9
Standardisiertes Residuum -2,2 1,8
Gesamt Anzahl 7768 12195 19963
Erwartete Anzahl 7768,0 12195,0 19963,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0

4.2 Fetales Outcome
4.2.1 pHna-Wert

Bei der zentralen Tendenz der Verteilungen ergab sich im Vergleich von Studien-
gruppe (Mdn = 7,29) und Kontrollgruppe (Mdn = 7,28) ein beinahe identischer
Median. Erstere verzeichnete als unteres Quartil Qo2s5 = 7,23 und als oberes
Quartil Qo,75 = 7,34, letztere Qo225 = 7,22 und Qo 75 = 7,33. Weiterhin unter den
Dispersionsparametern betrug die Spannweite im alteren Kollektiv Ra = 0,88 und
im jungeren Kollektiv Ra = 0,83 Einheiten (eine Einheit verstanden als ein Schritt
in der pH-Skala 0 - 14, da als negativ dekadischer Logarithmus der Hydronium-
lonen-Konzentration dimensionslos). Demgegeniber liefert der Interquartilsab-
stand (IQR = Qo,75 - Qo,25) deutlich robustere Erkenntnisse; er belief sich sowohl
in Studiengruppe als auch in Kontrollgruppe auf IQR = 0,11 Einheiten. Wie Abb.
4.2.1.1 veranschaulicht, ergaben sich im Box-Whisker-Plot aufgrund der gewon-
nenen Parameter zwei anndhernd gleichférmige Boxen auf je sehr &hnlicher Or-

dinatenposition.
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Abb. 4.2.1.1 Verteilung der pHna-Werte nach Studien-/Kontrollgruppe

Auch bei den Whiskers, welche den grél3ten bzw. den kleinsten Nicht-Ausreil3er-
Wert im Datensatz markierten, ergaben sich zwischen Studien- und Kontroll-
gruppe durchaus ahnliche Verortungen. In beiden Gruppen fanden sich Ausrei-
Ber und Extremwerte im unteren Wertebereich mit fast Gibereinstimmender Di-
mensionierung, im oberen jedoch bis auf einen Wert nur in der Kontrollgruppe,
was insgesamt aber zu keinem gravierenden Unterschied fiihrte. Dies zeigte sich

auch bei den entsprechenden Verteilungsformen (vgl. Abb. 4.2.1.2 und 4.2.1.3).

Altersklasse: ab 35

Prozent

o o o o o N N N N N N N N N N N N 0N
® m © v VW O © o o a NN W W w A~ h U
® & =S O © ® N -2 a0 © w N 2 a0 o0 w N o
N=16716

pHNA-Wert

Abb. 4.2.1.2 Haufigkeitsverteilung der pHna-Werte in der Studiengruppe
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Altersklasse: unter 35

Prozent
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Abb. 4.2.1.3 Haufigkeitsverteilung der pHna-Werte in der Kontrollgruppe

Die Standardabweichung lag mit SD = 0,07908 in der alteren Gruppe sehr dicht
bei der der jungeren mit SD = 0,07953. Damit streuten in beiden Gruppen die

Werte nahezu gleich weit um den Mittelwert.

Ein Mann-Whitney-U-Test wurde berechnet, um zu tberprifen, ob sich der pHna-
Wert nach Studien-und Kontrollgruppe unterschied. Dabei zeigte sich eine statis-
tisch signifikant unterschiedliche zentrale Tendenz zwischen ab 35-jahrigen
(Mrang = 27008,85) und unter 35-jahrigen (Mrang = 25498,77) Patientinnen,
U =277513149,00, Z =-10,73, p < 0,001.

Mittels eines zusatzlich durchgefuhrten t-Tests wurde festgestellt, dass es einen
statistisch signifikanten Unterschied zwischen dem pHna-Wert der Gruppen gab,
wobei dieser Wert in der Studiengruppe (M = 7,2822, SD = 0,07908, N = 16716)
durchschnittlich um 0,007 Einheiten hoher ausfiel als der in der Kontrollgruppe
(M =7,2751, SD = 0,07953, N = 35252), t(32996,88) = 9,59, p < 0,001.

Um potenzielle Ergebnisabweichungen zu prifen, ermittelte erganzend ein um
Ausreil3er bereinigter t-Test fur die Studiengruppe (M = 7,2845, SD = 0,07352, N
= 16513) und fur die Kontrollgruppe (M = 7,2777, SD = 0,07490, N = 34848),
t(32966,96) = 10,48, p < 0,001 bei einer mittleren Differenz von 0,007. Letztlich
zeigte sich auch mit diesen Sonderberechnungen ein signifikanter Unterschied

zwischen Studien- und Kontrollgruppe.
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4.2.2 BE-Wert

Bei der zentralen Tendenz der Verteilungen betrug der Median in der Studien-
gruppe Mdn = -3,4 und in der Kontrollgruppe Mdn = -3,8. Unter den Dispersions-
parametern wurde bei ersterer als unteres Quartil Qo,25 = -5,9 und als oberes
Quartil Qo,75 = -1,4, bei letzterer Qo,25s = -6,3 und Qo,75 = -1,8 festgestellt. Die
Spannweite belief sich im alteren Kollektiv auf Ra = 41,4 und im jingeren Kollek-
tiv auf Ra = 50,6 Einheiten (als errechneter Wert). Dagegen betrug der robustere
Interquartilsabstand (/QR = Qo,7s - Qo,25) sowohl in der Studiengruppe als auch in
der Kontrollgruppe IQR = 4,5 Einheiten. Somit ergaben sich aufgrund der ermit-
telten Parameter zwei identische Boxen mit einer leicht erhéhten Ordinatenposi-
tion der alteren Gruppe (vgl. Abb. 4.2.2.1).
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-20,0

-30,0 *

*

-40,0
N = 51546 ab 35 unter 35

Altersklasse

Abb. 4.2.2.1 Verteilung der BE-Werte nach Studien-/Kontrollgruppe

Ebenfalls bei den Whiskers, welche den grol3ten bzw. den kleinsten Nicht-Aus-
reiBer-Wert im jeweiligen Datensatz kennzeichnen, zeigten sich zwischen Stu-

dien- und Kontrollgruppe durchaus ahnliche Verortungen.

In beiden Gruppen gab es Ausreil3er und Extremwerte im unteren und oberen
Wertebereich. Extreme Auspragungen waren sowohl bei den positiven als auch

insbesondere den negativen Werten aber in der Kontrollgruppe starker zu finden.
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Dennoch waren sich die entsprechenden Verteilungsformen (vgl. Abb. 4.2.2.2

und 4.2.2.3) insgesamt recht ahnlich.

Altersklasse: ab 35
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Abb. 4.2.2.2 Haufigkeitsverteilung der BE-Werte in der Studiengruppe
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Abb. 4.2.2.3 Haufigkeitsverteilung der BE-Werte in der Kontrollgruppe

Die Standardabweichung lag mit SD = 3,4630 in der alteren Gruppe geringfligig
hoher als die der jingeren mit SD = 3,4605. Somit streuten bei der ersteren die

Werte etwas weiter um den Mittelwert.
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Ein U-Test zwecks Prifung, ob sich der BE-Wert nach Studien-und Kontroll-
gruppe unterschied, ergab eine statistisch signifikant unterschiedliche zentrale
Tendenz zwischen ab 35-jahrigen (Mrang = 26924,73) und unter 35-jahrigen
(MRrang = 25228,00) Patientinnen, U = 270716421,00, Z =-12,09, p < 0,001.

Anhand eines dariber hinaus durchgefuhrten t-Tests wurde ermittelt, dass es
einen statistisch signifikanten Unterschied zwischen dem BE-Wert der Gruppen
gab, wobei dieser Wert in der Studiengruppe (M = -3,85, SD = 3,46, N = 16572)
durchschnittlich um 0,34 Einheiten gro3er ausfiel als der in der Kontrollgruppe
(M =-4,19, SD = 3,46, N = 34974), t(32512,99) = 10,40, p < 0,001.

Zur Prufung etwaiger Ergebnisdivergenz ermittelte erganzend ein um Ausreil3er
bereinigter t-Test fur die Studiengruppe (M = -3,74, SD = 3,12, N = 16321) und
fur die Kontrollgruppe (M = -4,08, SD = 3,13, N = 34419), t(32132,97) = 11,60,
p < 0,001 bei einer mittleren Differenz von 0,34. Demnach blieb auch mit den
Sonderberechnungen der Unterschied zwischen Studien- und Kontrollgruppe
weiterhin signifikant.

4.2.3 APGAR-Score

Fur die Analyse der APGAR-Scores wurden die jeweils zugrundeliegenden zehn
Bewertungsstufen in drei verschiedene Klassen eingruppiert (,0 - 3, ,4 - 6“ und

.7 - 10%), um das Outcome sinnvoll komprimiert zu erfassen.

4.2.3.1 APGAR-Score nach 1 Minute

Sowohl in der Studien- als auch in der Kontrollgruppe zeigte sich ein sehr deutlich
ausgepragter Modus mit nahezu identischer Haufigkeit bei der Score-Klasse
.7 - 10 (vgl. Abb. 4.2.3.1.1). Auch die Ubrigen beiden Score-Klassen unterschie-
den sich gruppenbezogen kaum.

Ebenfalls die Residuenstatistik (vgl. Tab. 4.2.3.1.1) zeigte mit sehr geringen je-
weiligen Auspragungen bereits, dass ein Ablehnen statistischer Unabhéangigkeit
hdchst unwahrscheinlich war. Zur Prazisierung wurde ein Pearson Chi-Quadrat-

Test zwischen Studien- und Kontrollgruppe durchgefuhrt. Altersklasse der
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Patientin und APGAR 1-Score standen in keinem statistisch signifikanten Zusam-
menhang (x3(2) = 3,32, p = 0,190, N = 52544).
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Abb. 4.2.3.1.1 APGAR 1-Score-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe

Tab. 4.2.3.1.1 APGAR 1-Score-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35 Gesamt

APGAR 1'-Score-Klasse 0-3 Anzahl 351 769 1120
Erwartete Anzahl 360,0 760,0 1120,0
% innerhalb Altersklasse 2,1 2,2 2,1
Standardisiertes Residuum -5 3
4-6 Anzahl 893 1758 2651
Erwartete Anzahl 852,1 1798,9 2651,0
% innerhalb Altersklasse 53 4,9 5,0
Standardisiertes Residuum 1,4 -1,0
7-10 Anzahl 15645 33128 48773
Erwartete Anzahl 15676,9 33096,1 48773,0
% innerhalb Altersklasse 92,6 92,9 92,8
Standardisiertes Residuum -3 2
Gesamt Anzahl 16889 35655 52544
Erwartete Anzahl 16889,0 35655,0 52544,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0
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Ein zuséatzlicher U-Test nach Mann und Whitney ergab desgleichen keinen signi-
fikanten Unterschied der APGAR 1-Score-Klassen zwischen ab 35-jahrigen
(Mrang = 26224,93) und unter 35-jahrigen (Mrang = 26295,03) Patientinnen,
U =300285318,50, Z=-1,11, p = 0,269).

4.2.3.2 APGAR-Score nach 5 Minuten

Sowohl in der Studien- als auch in der Kontrollgruppe wurde erneut — diesmal
noch deutlicher ausgepragt — der Modus mit nun identischer Haufigkeit bei der
Score-Klasse ,7 - 10“ (vgl. Abb. 4.2.3.2.1) ermittelt. Ebenfalls die tGbrigen beiden
Score-Klassen unterschieden sich gruppenbezogen nicht.

100 98,2

£
R 50
o
a
40
30
20
10
1,1 0,7 1,1 0,7
0
N = 52542 ab 35 unter 35
Altersklasse m0-3 m4-6 m7-10

Abb. 4.2.3.2.1 APGAR 5-Score-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe

Erwartungsgemal legte die Residuenstatistik (vgl. Tab. 4.2.3.2.1) mit aulRerst
geringen jeweiligen Auspragungen und Gruppendivergenzen bereits nahe, dass

nicht von Ablehnung statistischer Unabhéngigkeit auszugehen war.

Der Hypothesentest zwischen Studien- und Kontrollgruppe bestatigte diese An-
nahme. Altersklasse der Patientin und APGAR 5-Score wiesen ebenso wie bei
den APGAR 1-Scores keinen statistisch signifikanten Zusammenhang auf (x3(2)
= 0,17, p = 0,919, N = 52542). Der erganzend durchgefuhrte U-Test zeigte im
Ergebnis desgleichen keinen signifikanten Unterschied der APGAR 5-Score-
Klassen zwischen ab 35-jahrigen (Mrang = 26280,63) und unter 35-jahrigen (Mrang
= 26267,17) Patientinnen, U = 300898734,00, Z =-0,41, p = 0,682.
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Tab. 4.2.3.2.1 APGAR 5-Score-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35 Gesamt

APGAR 5'-Wert-Klasse 0-3 Anzahl 180 392 572
Erwartete Anzahl 183,8 388,2 572,0
% innerhalb Altersklasse 11 1,1 1,1
Standardisiertes Residuum -3 2
4-6 Anzahl 123 266 389
Erwartete Anzahl 125,0 264,0 389,0
% innerhalb Altersklasse 0,7 0,7 0,7
Standardisiertes Residuum -,2 1
7-10 Anzahl 16584 34997 51581
Erwartete Anzahl 16578,1 35002,9 51581,0
% innerhalb Altersklasse 98,2 98,2 98,2
Standardisiertes Residuum ,0 ,0
Gesamt Anzahl 16887 35655 52542
Erwartete Anzahl 16887,0 35655,0 52542,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0

4.2.3.3 APGAR-Score nach 10 Minuten

Die zuvor gefundene Struktur im Ergebnis der Untersuchungen der APGAR-
Scores konsolidierte sich mit den Analyseresultaten bei den 10-Minuten-Werten.
In Studien- und in Kontrollgruppe war wieder der Modus mit annéhernd identi-
scher Haufigkeit bei der Score-Klasse ,,7 - 10“ (vgl. Abb. 4.2.3.3.1) zu ermitteln.

Hinsichtlich der Score-Klasse ,4 - 6 verfestigte sich in beiden Gruppen der Trend
zum Abschmelzen der Anteile zum Abschluss der gesamten APGAR-Beobach-
tungsphase. Im Vergleich zu APGAR 5 verblieb jedoch jeweils ein konstanter

Bestand von ca. 1 % bei der Score-Klasse ,0 - 3“.

Auch bei den APGAR 10-Scores gaben die standardisierten Residuen (vgl. Tab.
4.2.3.3.1) mit wiederholt sehr geringen jeweiligen Auspragungen und Unterschie-
den zwischen Studien- und Kontrollgruppe den Hinweis, dass ein Zutreffen der

Hypothese statistischer Unabhangigkeit héchst wahrscheinlich war.
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Abb. 4.2.3.3.1 APGAR 10-Score-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe

Der Chi-Quadrat-Test erbrachte keinen statistisch signifikanten Zusammenhang
(X3(2) = 4,56, p = 0,103, N = 52541) zwischen Altersklasse der Patientin und
APGAR 10-Scores. Auch beim U-Test wurde kein signifikanter Unterschied zwi-
schen ab 35-jahrigen (Mrang = 26293,57) und unter 35-jdhrigen (Mrang =
26260,31) Frauen festgestellt, U = 300663441,50, Z = -1,20, p = 0,230.

Tab. 4.2.3.3.1 APGAR 10-Score-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35 Gesamt

APGAR 10'-Wert-Klasse 0-3 Anzahl 188 417 605
Erwartete Anzahl 194,5 410,5 605,0
% innerhalb Altersklasse 1,1 1,2 1,2
Standardisiertes Residuum -5 3
4-6 Anzahl 15 57 72
Erwartete Anzahl 23,1 48,9 72,0
% innerhalb Altersklasse 0,1 0,2 0,1
Standardisiertes Residuum -1,7 1,2
7-10  Anzahl 16684 35180 51864
Erwartete Anzahl 16669,4 35194,6 51864,0
% innerhalb Altersklasse 98,8 98,7 98,7
Standardisiertes Residuum 1 -1
Gesamt Anzahl 16887 35654 52541
Erwartete Anzahl 16887,0 35654,0 52541,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0
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4.2.4 Geburtsgewicht

Hinsichtlich der ZielgroRe Geburtsgewicht wurden die Gewichts-Perzentilen in
funf Perzentilklassen ordinalskaliert (0 - 4,5 -9, 10 - 89, 90 - 94, 95 - 100), da in
erheblichem Mal} fehlende Individualwerte — in der Studiengruppe 2742 Falle
(16,2 %) und in der Kontrollgruppe 5942 Félle (16,6 %) — konsistente intervall-
skalierte Auswertungen beeintrachtigten. Bei den intervallskaliert in die Analyse
eingeschlossen absoluten Gewichtswerten trat eine entsprechende Datenreduk-
tion nicht auf.

4.2.4.1 Perzentilklassen

Wie aus Abb. 4.2.4.1.1 hervorging, ergab sich sowohl in der Studien- als auch in
der Kontrollgruppe ein deutlich ausgepragter Modus bei der mittleren Perzentil-
Klasse ,,10 - 89" mit um 1,2 Punkte starkerer Haufigkeit in der jingeren Gruppe.
Im Bereich der unteren beiden Perzentil-Klassen divergierten die Gruppen nicht.
Dagegen wiesen die oberen beiden Klassen in der Studiengruppe jeweils erhohte
prozentuale Anteile auf.
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Abb. 4.2.4.1.1 Gewichtsperzentil-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe
Aus den standardisierten Residuen (vgl. Tab. 4.2.4.1.1), die in den oberen
Perzentilbereichen grof3er ausfielen und im Ausmald zwischen den Gruppen

divergierten, war noch nicht stark begrindbar abzuleiten, dass statistische Unab-

hangigkeit zwischen den Gruppen abzulehnen war. Eine solche Annahme wurde
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hingegen im Test bestétigt. Altersklasse und Gewichtsperzentil-Klasse standen

in einem statistisch signifikanten Zusammenhang (x3(4) = 30,97, p < 0,001, N =

44100).

Tab. 4.2.4.1.1 Gewichtsperzentil-Klassen nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35 Gesamt
Gewichtsperzentil- 0-4 Anzahl 589 1234 1823
Klasse Erwartete Anzahl 588,2 1234,8 1823,0
% innerhalb Altersklasse 4,1 4,1 4,1
Standardisiertes Residuum ,0 ,0
5-9 Anzahl 790 1701 2491
Erwartete Anzahl 803,7 1687,3 2491,0
% innerhalb Altersklasse 5,6 57 5,6
Standardisiertes Residuum -5 3
10-89 Anzahl 11868 25270 37138
Erwartete Anzahl 11981,8 25156,2 37138,0
% innerhalb Altersklasse 83,4 84,6 84,2
Standardisiertes Residuum -1,0 7
90-94 Anzahl 492 799 1291
Erwartete Anzahl 416,5 874,5 1291,0
% innerhalb Altersklasse 3,5 2,7 2,9
Standardisiertes Residuum 3,7 -2,6
95-100 Anzahl 489 868 1357
Erwartete Anzahl 437,8 919,2 1357,0
% innerhalb Altersklasse 3,4 2,9 3,1
Standardisiertes Residuum 2,4 -1,7
Gesamt Anzahl 14228 29872 44100
Erwartete Anzahl 14228,0 29872,0 44100,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0

Im Ergebnis eines zusatzlichen U-Tests wurde ebenfalls ein signifikanter Unter-

schied bei Perzentil-Klasse zwischen ab 35-jahrigen (Mrang = 22244,07) und un-
ter 35-jahrigen (Mrang = 21958,30) Frauen festgestellt, U = 209755292,00, Z =

-3,47, p = 0,001.
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4.2.4.2 Absolutes Gewicht

Mit Blick auf die zentrale Tendenz der Verteilungen (Gewichtsangaben jeweils in
Gramm) ergab sich im Vergleich von Studiengruppe (Mdn = 3320) und Kontroll-
gruppe (Mdn = 3335) ein nahezu identischer Median. Erstere verzeichnete als
unteres Quartil Qo 25 = 2990 und als oberes Quartil Qo,75s = 3650, letztere Qo s =
3013,75 und Qo,75 = 3650. Weiterhin unter den Dispersionsparametern betrug die
Spannweite im alteren Kollektiv Ra = 5170 und im jungeren Kollektiv Ra = 5396
Gramm. Demgegeniber ist der Interquartilsabstand (/QR = Qo,75 - Qo,25) als ro-
buster Schatzer deutlich aussagekraftiger; er belief sich in der Studiengruppe auf
IQR = 660 und in der Kontrollgruppe auf IQR = 636,25 Gramm. Wie Abb.
4.2.4.2.1 verdeutlicht, ergaben sich aufgrund der berichteten Parameter zwei fast
gleichférmige Boxen.
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Abb. 4.2.4.2.1 Verteilung des Geburtsgewichts nach Studien-/Kontrollgruppe

Auch bei den Whiskers, welche den grofdten bzw. den kleinsten Nicht-Ausreil3er-
Wert im jeweiligen Datensatz markierten, ergaben sich zwischen Studien- und

Kontrollgruppe extrem ahnliche Positionierungen.

In beiden Gruppen traten Ausreil3er und einige Extremwerte im oberen und un-
teren Wertebereich auf, wobei in letzterem grof3ere Haufigkeiten festzustellen
waren. Somit zeigte sich auch aul3erhalb der Boxen insgesamt eine grof3e
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Ahnlichkeit zwischen den Gruppen. Dies wurde ebenfalls durch die entsprechen-
den Verteilungsformen (vgl. Abb. 4.2.4.2.2 und 4.2.4.2.3) widergespiegelt, die
sogar beide — trimmt man die Ausreil3er virtuell — annédhernd symmetrisch waren,

was bereits der jeweils boxmittige Median andeutete.
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Abb. 4.2.4.2.2 Haufigkeitsverteilung des Geburtsgewichts in der Studiengruppe
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Abb. 4.2.4.2.3 Haufigkeitsverteilung des Geburtsgewichts in der Kontrollgruppe

Die Standardabweichung wies in der alteren Gruppe SD = 599,57 und in der jin-
geren SD = 571,59 auf, was bedeutete, dass in der Studiengruppe die Werte
etwas weiter um den Mittelwert streuten und damit das dortige absolute Geburts-

gewicht unterschiedlicher ausfiel.
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Ein Mann-Whitney-U-Test wurde berechnet, um zu tberprifen, ob sich das ab-
solute Geburtsgewicht nach Studien-und Kontrollgruppe unterschied. Die Kinder
der &alteren Frauen wiesen ein niedrigeres Gewicht auf als die der jungeren. Es
gab einen signifikanten Unterschied zwischen ab 35-jahrigen (Mrang = 26155,31)
und unter 35-jahrigen (Mrang = 26504,89) Patientinnen, U = 299856617,50, Z =
-2,46, p = 0,014.

Durch erganzenden t-Test wurde ermittelt, dass es einen signifikanten Unter-
schied zwischen dem absoluten Geburtsgewicht der Gruppen gab, wobei dieses
Gewicht in der Studiengruppe (M = 3272,99, SD = 599,57, N = 16970) durch-
schnittlich um 18,25 Gramm niedriger ausfiel als das in der Kontrollgruppe (M =
3291,23, SD =571,59, N = 35814), t(31925,53) = -3,31, p = 0,001.

Zur Prifung etwaiger Ergebnisdivergenz ermittelte erganzend ein um Ausreil3er
bereinigter t-Test fur die Studiengruppe (M = 3317,56, SD = 509,59, N = 16580)
und fur die Kontrollgruppe (M = 3329,66, SD = 489,15, N = 35101) t(31345,50)
=-2,55, p = 0,011 bei einer mittleren Differenz von 12,1 Gramm. Somit blieb auch
mit diesen Sonderberechnungen der Unterschied zwischen Studien- und Kon-

trollgruppe nach wie vor signifikant.

4.2.5 Atmung in der 1. Minute

Die prozentuale Haufigkeitsverteilung fiel zwischen Studien- und Kontrollgruppe
sehr ahnlich aus (vgl. Abb. 4.2.5.1), wobei unter den alteren Frauen ein nur au-
Berst leicht erhdhter Anteil nicht regelmalliger Atmung des Kindes festgestellt

wurde. Der Modus war jeweils wertbezogen nahezu identisch und eindeutig.

90,6%
90,2%
9,8% 9,4%
regelmiBig = nicht regelmiBig regelméBig = nicht regelméBig
N = 46754 ab 35 unter 35

Abb. 4.2.5.1 Atmung in der 1. Minute nach Studien-/Kontrollgruppe
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Die durchgangig sehr kleinen standardisierten Residuen (vgl. Tab. 4.2.5.1) deu-
teten an, dass statistische Unabh&angigkeit zwischen den Gruppen nicht abzu-
lehnen war. Der Hypothesentest stlitzte diese Annahme: Altersklasse und At-
mung in der 1. Minute standen in keinem statistisch signifikanten Zusammenhang
(x3(1) = 1,28, p = 0,258, N = 46754).

Tab. 4.2.5.1 Atmung in der 1. Minute nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35 Gesamt

Atmung 1 min. nicht regelmagig Anzahl 1472 2993 4465
Erwartete Anzahl 1438,4 3026,6 4465,0
% innerhalb Altersklasse 9,8 9,4 9,5
Standardisiertes Residuum 9 -,6

regelmaRig Anzahl 13590 28699 42289

Erwartete Anzahl 13623,6 28665,4 42289,0
% innerhalb Altersklasse 90,2 90,6 90,5
Standardisiertes Residuum -3 2

Gesamt Anzahl 15062 31692 46754
Erwartete Anzahl 15062,0 31692,0 46754,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0

4.2.6 Verlegung auf neonatologische Intensivstation

Die prozentuale Haufigkeitsverteilung (vgl. Abb. 4.2.6.1) hatte zwischen Studien-
und Kontrollgruppe eine sehr dhnliche Auspragung. Dabei wurde unter den alte-
ren Frauen ein leicht erhdhter Anteil durchgefiihrter Verlegungen festgestellt. Es

zeigte sich ein jeweils wertbezogen sehr ahnlicher und eindeutiger Modus.

94,1% 94,9%
5,9% 5,1%
nicht verlegt = verlegt nicht verlegt = verlegt
N < 52013 ab 35 unter 35

Abb. 4.2.6.1 Verlegung auf Intensivstation nach Studien-/Kontrollgruppe
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Die groRReren standardisierten Residuen (vgl. Tab. 4.2.6.1) bei durchgefihrter
Verlegung gaben den Hinweis, dass statistische Unabh&ngigkeit zwischen den
Gruppen abzulehnen war, was bestatigt wurde: Altersklasse und Verlegung stan-
den in einem statistisch signifikanten Zusammenhang (x3(1) = 17,17, p < 0,001,
N =52013).

Tab. 4.2.6.1 Verlegung auf Intensivstation nach Studien-/Kontrollgruppe

Altersklasse

ab 35 unter 35  Gesamt

Verlegung nicht verlegt  Anzahl 15722 33510 49232

auf Intensivstation Erwartete Anzahl 15821,3 33410,7 49232,0
% innerhalb Altersklasse 94,1 94,9 94,7
Standardisiertes Residuum -8 5

verlegt Anzahl 993 1788 2781

Erwartete Anzahl 893,7 1887,3 2781,0
% innerhalb Altersklasse 5,9 51 53
Standardisiertes Residuum 3,3 -2,3

Gesamt Anzahl 16715 35298 52013
Erwartete Anzahl 16715,0 35298,0 52013,0
% innerhalb Altersklasse 100,0 100,0 100,0

4.3 Subgruppenanalyse Geburtsverlauf

4.3.1 Gestationsalter

Die Mediane (in Tagen) der Studien-Subgruppen (Abb. 4.3.1.1) lagen alle unter
demjenigen der Kontrollgruppe (Mdn = 277). Sie reduzierten sich innerhalb der
Studien-Subgruppen stetig weiter von Mdn = 276 (35- bis 39-Jahrige) Uber Mdn
= 273 (40- bis 44-Jahrige) auf Mdn = 268 (Uber 44-Jahrige).

Der Interquartilsabstand (IQR = Qo,75 - Qo,25) war bei den beiden jungeren Stu-
dien-Subgruppen mit jeweils IQR = 15 Tage hdher als bei der Kontrollgruppe
(/QR = 14) und bei den Uber 44-jahrigen Patientinnen (IQR = 13).

Statistische Ausrei3er nach oben traten naturgemalfd nicht auf, wahrend (extre-
me) Frihgeburten tUberall vorkamen, deren jeweilige Anzahl sich aber mit zuneh-

mend geringer besetzter hoherer Alters-Subgruppe reduzierte.
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Abb. 4.3.1.1 Parameter der Gestationsaltersverteilung nach Subgruppe

Ein Kruskal-Wallis-Test wurde durchgefiihrt, um zu prifen, ob die Verteilung von
Schwangerschaftstagen zwischen allen Subgruppen identisch war. Mit zuneh-
mendem Alter wiesen die Patientinnen ein gestuft geringeres Gestationsalter auf.
Es gab (mindestens) einen statistisch signifikanten Unterschied zwischen Sub-
gruppen, H(3) = 440,21, p < 0,001, MRang <35 = 27104,80, MRang 35-30 = 25614,74,
MRang 40-44 = 22333,52, MRang > 44 = 14628,78.

Tab. 4.3.1.1 Gestationsalter: Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
Uber 44 vs. 40 - 44 7704,746 1209,031 6,373 0,000 0,000
Uber 44 vs. 35 - 39 10985,961 1185,811 9,265 0,000 0,000
Uber 44 vs. unter 35 12476,018 1181,347 10,561 0,000° 0,000°
40 -44vs. 35 -39 3281,214 299,495 10,956 0,000 0,000
40 - 44 vs. unter 35 4771,271 281,301 16,961 0,000 0,000
35 -39 vs. unter 35 1490,057 153,369 9,715 0,000° 0,000°

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.
Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fur mehrere Tests angepasst.

b. Dargestellter p-Wert £ 0, realiter ,algorithmusinduziert' auf p < 0,0005.

Mit Post-hoc-Tests (Tab. 4.3.1.1) wurden Alters-Subgruppen jeweils paarweise
verglichen. Die Resultate zeigten, dass sich alle Subgruppen statistisch signifi-
kant (p < 0,001) voneinander unterschieden und alle Paarungen fir die Global-

signifikanz des Kruskal-Wallis-Tests verantwortlich waren.
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4.3.2 Geburtsmodus

Aus der Haufigkeitsverteilung (Abb. 4.3.2.1) war als wesentliches Muster deutlich
erkennbar, dass sich mit zunehmend alterer Gruppe der jeweilige Prozentsatz
der Spontangeburten reduzierte (von 57,5 % bei der Kontrollgruppe auf 25,1 %
bei den Uber 44-jahrigen Patientinnen) und zugleich der jeweilige Anteil der pri-
maren Sectiones in ungefahr vergleichbarem Mal3 erhohte. Der VE-Anteil war bei
allen Studien-Subgruppen geringer als bei der jingeren Kontrollgruppe. Nur bei
der altesten Subgruppe zeigte sich mit 12 % eine vergleichsweise starke Reduk-
tion des Anteils der sekundaren Sectiones. Die insgesamt beobachteten Veran-
derungen der Prozentsatzdifferenzen fuhrten entsprechend auf den Kategorien
bei dieser Gruppe sogar zu einem Umschlagen des statistischen Modus von

~Spontan” auf ,Primére Sectio”.
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Abb. 4.3.2.1 Haufigkeitsverteilung von Geburtsmodus nach Subgruppe

Durch einen Pearson Chi-Quadrat-Test auf Unabhangigkeit zwischen allen Sub-
gruppen wurde ermittelt, dass Alters-Subgruppe der Patientin und Geburtsmodus
in einem statistisch signifikanten Zusammenhang (x3(9) = 1248,95, p < 0,001,
N =52784) standen.

Welche Spalten (Subgruppe) und Zeilen (Outcome) der zugrundeliegenden Kon-
tingenztabelle fir diese signifikante Globalbeziehung verantwortlich waren und
ob sich deskriptiv gewonnene Erkenntnisse auch unter Testung bestatigen lie-

Ben, wurde mit Post-hoc-Spaltenanteiletests (Tab. 4.3.2.1) gepruft.
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Tab. 4.3.2.1 Geburtsmodus nach Signifikanz des Unterschieds von Subgrup-
penanteilspaar

Alters-Subgruppe

unter 35 35-39 40 - 44 Uber 44 Gesamt
Geburtsmodus Spontan 57,52 49,2y 40,3¢ 25,14 54,2
VE 8,5a 7,40 5,2 3,0a,b, ¢ 8,0
Primére Sectio 16,2a 24,1, 35,6¢ 59,9q 19,6
Sekundére Sectio 17,8a 19,3p 18,93, b 12,04, 18,3
Gesamt 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

N = 52784, Spaltenprozent; jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von Alters-Subgruppen-Ka-
tegorien an, deren Spaltenanteile sich mit Bonferroni-Adjustierung nicht signifikant auf dem 0,05-Niveau
voneinander unterschieden, i.e. Subgruppenpaare mit identischem Index. Paare mit abweichendem Index
waren signifikant verschieden.

Auf der Kategorie ,Spontan” war der Anteil der unter 35-jahrigen Patientinnen
(Kontrollgruppe) gegentiber allen drei Studien-Subgruppen statistisch signifikant
grol3er. Die kontinuierliche Reduktion der Spontangeburten mit héherer Alters-
gruppe erwies sich bei samtlichen Paaren unter den Studien-Subgruppen eben-

falls als statistisch signifikant.

Genau umgekehrt symmetrisch lie3en sich durchgangig signifikante Inter-Sub-
gruppenbeziehungen auf der Kategorie ,,Primére Sectio” nachweisen.

Bei der Kategorie ,Sekundére Sectio” konnte der Anteil der 40 - 44 Jahre alten
Patientinnen nicht signifikant vom Anteil derjenigen unterschieden werden, die
sich in den weiteren Studien-Subgruppen und auch in der Kontrollgruppe befan-
den. Ebenso erwies sich der Anteil der altesten Studien-Subgruppe (uber 44
Jahre) gegentber demjenigen der Kontrollgruppe als auch zugleich gegeniber
denjenigen der lbrigen Studien-Subgruppen als nicht signifikant unterschiedlich.
Demgegenuber wies nur die Studien-Subgruppe der 35 - 39-Jahrigen einen sta-
tistisch signifikant grof3eren Anteil als derjenige der Kontrollgruppe auf, nicht aber
als diejenigen der anderen Studien-Subgruppen.

Auf der Kategorie ,VE" konnten drei signifikante Paare ermittelt werden. So war
der Anteil der beiden jungeren Studien-Subgruppen (35 - 39, 40 - 44) jeweils
signifikant geringer als der der Kontrollgruppe (unter 35) und unter den Studien-
Subgruppen selbst zeigten die 35 - 39-jahrigen einen statistisch signifikant gro-

Beren Anteil als die 40 - 44-jahrigen Patientinnen.

49



4 Ergebnisse

4.3.3 Notsectio

Die beobachteten Prozentsatzdifferenzen auf beiden Kategorien zwischen allen
Subgruppen (vgl. Abb. 4.3.3.1) erwiesen sich als jeweils gering, wobei unter den
jungeren Frauen ein leicht erhdhter Anteil durchgefiihrter Notsectiones festge-
stellt wurde. Der statistische Modus lag tUberall eindeutig auf Nicht-Durchfiihrung.
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Abb. 4.3.3.1 Haufigkeitsverteilung von Notsectio nach Subgruppe

Ein Pearson Chi-Quadrat-Test auf Unabhangigkeit zwischen allen Subgruppen
ergab, dass statistische Unabhangigkeit abzulehnen war: Alters-Subgruppe und
Notsectio standen in einem statistisch signifikanten Zusammenhang (X3(3) =
11,68, p = 0,009, N = 19963).

Tab. 4.3.3.1 Notsectio nach Signifikanz des Unterschieds von Subgruppenan-
teilspaar

Alters-Subgruppe

unter 35 35-39 40 - 44 Uber 44 Gesamt
Notsectio  nicht durchgef. 96,8a 97,3a,b 98,1p 98,3a,b 97,1
durchgefihrt 3,2a 2,730 1,% 1,7a0 29
Gesamt 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

N = 19963, Spaltenprozent; jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von Alters-Subgruppen-Ka-
tegorien an, deren Spaltenanteile sich mit Bonferroni-Adjustierung nicht signifikant auf dem 0,05-Niveau
voneinander unterschieden, i.e. Subgruppenpaare mit identischem Index. Paare mit abweichendem Index
waren signifikant verschieden.
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Durch Post-hoc-Spaltenanteiletests (Tab. 4.3.3.1) zeigte sich ein verantwortlicher
Paarvergleich, wodurch die deskriptivstatistische Aussage konkretisiert werden
konnte: Bei den alteren Patientinnen der Studien-Subgruppe ,40 - 44 Jahre* wur-
den statistisch signifikant weniger Notsectiones durchgefuhrt als bei den jinge-
ren Patientinnen der Kontrollgruppe. Bei gegebener natirlich-dichotomer Out-
come-Variable verhielten sich die Kategorien bei allen Paarvergleichen umge-
kehrt reziprok.

4.4 Subgruppenanalyse Fetales Outcome
4.4.1 pHna-Wert

Die Mediane (in Einheiten) der Studien-Subgruppen (Abb. 4.4.1.1) lagen alle
Uber demjenigen der Kontrollgruppe (Mdn = 7,28). Sie erhéhten sich unter den
Studien-Subgruppen stetig von Mdn = 7,29 (35- bis 39-Jahrige) tiber Mdn = 7,3
(40- bis 44-Jahrige) auf Mdn = 7,31 (Uber 44-Jahrige).

Der Interquartilsabstand war bei der Kontrollgruppe mit IQR = 0,11 Einheiten
noch identisch mit demjenigen der jingsten Studien-Subgruppe der 35- bis 39-
Jahrigen, reduzierte sich aber auf IQR = 0,10 bei den 40- bis 44-jahrigen und IQR
= 0,09 bei den Uber 44-jahrigen Patientinnen. Statistische Ausreil3er — darunter
auch extreme — traten im Wesentlichen nach unten auf, gingen aber absolut mit

zunehmend geringer besetzter héherer Alters-Subgruppe zurick.
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Abb. 4.4.1.1 Parameter der pHna-Werte-Verteilung nach Subgruppe
51



4 Ergebnisse

Ein Kruskal-Wallis-Test wurde durchgefuhrt, um zu prifen, ob die Verteilung der
pHna-Werte zwischen allen Subgruppen identisch war. Mit zunehmendem Alter
wiesen die Patientinnen eine kontinuierlich steigende zentrale Tendenz auf. Es
gab (mindestens) einen statistisch signifikanten Unterschied zwischen Subgrup-
pen, H(3) = 149,91, p < 0,001, MRrang <35 = 25498,77, MRang 35-39 = 26699,90, MRang
40-44 = 28121,20, MRang > 44 = 31074,85.

Tab. 4.4.1.1 pHna-Wert: Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
unter 35 vs. 35 - 39 -1201,135 152,054 -7,899 0,000° 0,000°
unter 35vs. 40 - 44 -2622,435 279,243 -9,391 0,000 0,000°
unter 35 vs. tber 44 -5576,087 1184,046 -4,709 0,000 0,000°
35-39vs.40-44 -1421,300 297,237 -4,782 0,000° 0,000°
35 -39 vs. Uber 44 -4374,952 1188,418 -3,681 0,000 0,001
40 - 44 vs. Uber 44 -2953,652 1211,278 -2,438 0,015 0,089

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.
Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fiir mehrere Tests angepasst.

b. Dargestellter p-Wert # 0, realiter ,algorithmusinduziert' auf p < 0,0005.

Mit Post-hoc-Tests (Tab. 4.4.1.1) wurden Alters-Subgruppen jeweils paarweise
verglichen. Die Resultate verdeutlichten, dass nur die Subgruppenkombination
,40- bis 44-Jahrige” vs. ,Uber 44-Jahrige” keinen statistisch signifikanten Unter-
schied zeigte und alle weiteren Paarungen mit p < 0,001 fur die Globalsignifikanz

des Kruskal-Wallis-Tests verantwortlich waren.

4.4.2 BE-Wert

Die Mediane (in Einheiten) der Studien-Subgruppen (Abb. 4.4.2.1) lagen alle
Uber demjenigen der Kontrollgruppe (Mdn = -3,8). Sie steigerten sich unter den
Studien-Subgruppen stetig weiter von Mdn = -3,5 (35- bis 39-Jahrige) Uber Mdn
= -3,1 (40- bis 44-Jahrige) auf Mdn = -2,7 (Uber 44-Jahrige).

Der Interquartilsabstand war bei der Kontrollgruppe (/QR = 4,5 Einheiten) grofer
als bei allen Studien-Subgruppen. Die Werte der beiden jingeren dieser Gruppen
mit jeweils IQR = 4,4 Einheiten unterschieden sich jedoch von demjenigen der
Uber 44-jahrigen Patientinnen (IQR = 3,7) vergleichsweise deutlich, wie die ge-
ringere Hohe der entsprechenden Box zeigte.
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Statistische Ausreil3er — darunter auch extreme insbesondere im unteren Wer-
tebereich — traten in beiden Richtungen auf, gingen aber absolut mit zunehmend
geringer besetzter hoherer Alters-Subgruppe zurick.
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Abb. 4.4.2.1 Parameter der BE-Werte-Verteilung nach Subgruppe

Ein Kruskal-Wallis-Test wurde durchgefuhrt, um zu prifen, ob die Verteilung der
BE-Werte zwischen allen Subgruppen identisch war. Mit zunehmendem Alter
wiesen die Patientinnen eine kontinuierlich steigende zentrale Tendenz auf. Es
gab (mindestens) einen statistisch signifikanten Unterschied zwischen Subgrup-
pen, H(3) = 181,65, p < 0,001, MRrang <35 = 25228,00, MRang 35-39 = 26589,30, MRang
40-44 = 28218,98, MRang > 44 = 29582,79.

Tab. 4.4.2.1 BE-Wert: Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
unter 35 vs. 35 - 39 -1361,297 151,602 -8,979 0,000° 0,000°
unter 35vs. 40 - 44 -2990,979 278,137 -10,754 0,000° 0,000
unter 35 vs. Uber 44 -4354,786 1179,016 -3,694 0,000° 0,001
35-39vs. 40 - 44 -1629,682 296,113 -5,504 0,000° 0,000°
35 -39 vs. Uber 44 -2993,489 1183,386 -2,530 0,011 0,069
40 - 44 vs. Uber 44 -1363,807 1206,142 -1,131 0,258 1,000¢

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.

Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fiir mehrere Tests angepasst.

b. Dargestellter p-Wert # 0, realiter ,algorithmusinduziert' auf p < 0,0005.

¢. Wenn Signifikanzwert * Anzahl der Vergleiche > 1, artifizielle Begrenzung auf 1,000, da0<p < 1.
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Mit Post-hoc-Tests (Tab. 4.4.2.1) wurden Alters-Subgruppen jeweils paarweise
verglichen. Die Resultate zeigten, dass sich alle drei Studien-Subgruppen statis-
tisch signifikant (p < 0,001) jeweils von der Kontrollgruppe und die 35- bis 39-
jahrigen von den 40- bis 44-jahrigen Patientinnen unterschieden und damit fur
die Globalsignifikanz verantwortlich waren. Keine statistisch signifikante Unter-

schiedlichkeit wiesen dagegen die beiden Ubrigen Paarungen auf.

4.4.3 APGAR-Score nach 1 Minute

Der statistische Modus lag bei allen Subgruppen eindeutig bei der Score-Klasse
.7 - 10" (vgl. Abb. 4.4.3.1), sein Prozentsatz reduzierte sich aber mit zunehmend
alterer Gruppe von 92,9 % bei der Kontrollgruppe auf 89,8 % bei den Uber 44-
jahrigen Patientinnen. Die Untersuchung der Prozentsatzdifferenzen unter den
Gruppen auf den beiden kritischen Kategorien erbrachte ein vergleichsweise
starkeres Anwachsen der entsprechenden Anteile bei den Uber 44-jahrigen
Frauen. Insbesondere der Anteil der akuten Gefahrdung (0 - 3 Punkte) lag bei
diesen nahezu doppelt so hoch wie bei den unter 35-jahrigen Frauen.
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Abb. 4.4.3.1 Haufigkeitsverteilung von APGAR 1-Score-Klassen nach Sub-
gruppe
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Ein Kruskal-Wallis-Test wurde durchgefuhrt, um zu prifen, ob die Verteilung der
Score-Werte (intervallskaliert gerechnet) zwischen allen Subgruppen identisch
war. Die zentrale Tendenz nahm bei den Patientinnen der altesten Studien-Sub-
gruppe deutlich ab. Es gab (mindestens) einen statistisch signifikanten Unter-
schied unter den Subgruppen, H(3) = 12,13, p = 0,007, MRrang <35 = 26238,94,
MRang 35-30 = 26419,16, MRang 40-44 = 26193,11, MRang > 44 = 23030,06.

Tab. 4.4.3.1 APGAR 1-Score: Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
Uber 44 vs. 40 - 44 3163,044 1046,824 3,022 0,003 0,015
Uber 44 vs. unter 35 3208,874 1022,859 3,137 0,002 0,010
Uber 44 vs. 35 - 39 3389,099 1026,719 3,301 0,001 0,006
40 - 44 vs. unter 35 45,830 243,508 0,188 0,851 1,000°
40 -44vs. 35 - 39 226,055 259,244 0,872 0,383 1,000°
unter 35 vs. 35 - 39 -180,225 132,696 -1,358 0,174 1,000°

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.

Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fiir mehrere Tests angepasst.

b. Wenn Signifikanzwert * Anzahl der Vergleiche > 1, artifizielle Begrenzung auf 1,000, da0<p < 1.

Mit Post-hoc-Tests (Tab. 4.4.3.1) wurden Alters-Subgruppen jeweils paarweise
verglichen. Drei Paarungen wiesen statistisch signifikante Unterschiede auf und
konstituierten damit die Globalsignifikanz. Darunter befanden sich die Beziehung
der Studien-Subgruppe ,lber 44-Jahrige” zu der Kontrollgruppe ,unter 35-Jah-
rige* (p = 0,010), der ,35- bis 39-Jahrigen” zu den ,Uber 44-Jahrigen” (p = 0,006)
und der ,40- bis 44-Jahrigen” zu den ,uber 44-Jahrigen” (p = 0,015). Keinen sta-
tistisch signifikanten Unterschied wiesen dagegen die drei Ubrigen Paarungen

auf.

4.4.4 APGAR-Score nach 5 Minuten

Der statistische Modus lag bei allen Subgruppen weiterhin bei der Score-Klasse
. - 10 (vgl. Abb. 4.4.4.1), sein Prozentsatz war aber bei den beiden héchsten
Alters-Subgruppen vergleichsweise geringer (97,7 %, 95,2 %). Entsprechend
fanden sich bei diesen Studien-Subgruppen auf den kritischen Kategorien er-

hohte Prozentsatzdifferenzen im Vergleich zu den jingeren Patientinnen als bei
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der Kombination von Kontrollgruppe mit 35- bis 39-jahrigen Frauen. In der altes-
ten Studien-Subgruppe, den Uber 44-jahrigen Patientinnen, lag bei der Funf-Mi-
nuten-Beurteilung der Anteil der akuten Gefahrdung (0 - 3 Punkte) mit 3,6 % un-

gefahr dreimal so hoch wie bei den jingeren Frauen.
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Abb. 4.4.4.1 Haufigkeitsverteilung von APGAR 5-Score-Klassen nach Sub-
gruppe

Ein Kruskal-Wallis-Test wurde durchgefihrt, um zu priufen, ob die Verteilung der
Score-Werte (intervallskaliert gerechnet) zwischen allen Subgruppen identisch
war. Die zentrale Tendenz nahm vor allem bei den Patientinnen der altesten Stu-
dien-Subgruppe deutlich ab. Es zeigte sich (mindestens) ein statistisch signifi-
kanter Unterschied unter den Subgruppen, H(3) = 20,02, p < 0,001, Mrang < 35 =
26314,15, MRang 35-39 = 26322,72, MRang 40-44 = 25763,36, MRang > 44 = 22647,67.

Tab. 4.4.4.1 APGAR 5-Score: Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
Uber 44 vs. 40 - 44 3115,692 990,623 3,145 0,002 0,010
Uiber 44 vs. unter 35 3666,481 967,938 3,788 0,000° 0,001
tiber 44 vs. 35 - 39 3675,052 971,591 3,783 0,000° 0,001
40 - 44 vs. unter 35 550,789 230,466 2,390 0,017 0,101
40 - 44 vs. 35 - 39 559,360 245,357 2,280 0,023 0,136
unter 35 vs. 35 - 39 -8,571 125,575 -0,068 0,946 1,000°¢

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.

Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fiir mehrere Tests angepasst.

b. Dargestellter p-Wert # 0, realiter ,algorithmusinduziert' auf p < 0,0005.

¢. Wenn Signifikanzwert * Anzahl der Vergleiche > 1, artifizielle Begrenzung auf 1,000, da0<p < 1.
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Mit Post-hoc-Tests (Tab. 4.4.4.1) wurden Alters-Subgruppen jeweils paarweise
verglichen. Drei Paarungen wiesen — kongruent mit APGAR 1 — statistisch signi-
fikante Unterschiede auf und konstituierten damit die Globalsignifikanz. Darunter
befanden sich wiederum die Beziehung der Studien-Subgruppe ,uber 44-Jah-
rige* zu der Kontrollgruppe ,unter 35-Jahrige” (p = 0,001), der ,35- bis 39-Jahri-
gen“ zu den ,uber 44-Jahrigen” (p = 0,001) und der ,40- bis 44-Jahrigen“ zu den
~uber 44-Jahrigen” (p = 0,010). Keinen statistisch signifikanten Unterschied wie-
sen dagegen erneut die drei Ubrigen Paarungen auf.

4.4.5 APGAR-Score nach 10 Minuten

Im Rahmen von APGAR 10 lag der statistische Modus bei allen Subgruppen wei-
terhin bei der Score-Klasse ,7 - 10“ (vgl. Abb. 4.4.5.1). Sein Prozentsatz erhohte
sich bei allen Gruppen durch ein fast vollstandiges jeweiliges Abschmelzen des
Prozentsatzes der Score-Klasse ,4 - 6" zum Abschluss der gesamten APGAR-
Beobachtungsphase. Demgegentber war eindeutig, dass bei der Zehn-Minuten-
Beurteilung der Anteil der akuten Gefahrdung (0 - 3 Punkte) tber alle Alters-Sub-
gruppen hinweg konstant blieb und nicht weiter verbessert werden konnte. Er lag
weiterhin deutlich erhoht bei den altesten Patientinnen.

98,6 98,9 98,5 96,4
90
80
70
60
40
30
20
10
3,6
1,2 1,0 1,4 !
. 0,2 0,1 0,1 — 0,0

unter 35 35-39 40-44 tiber 44
N = 52541 Alters-Subgruppe m0-3 wm4-6 m=7-10

Prozent
3

Abb. 4.4.5.1 Haufigkeitsverteilung von APGAR 10-Score-Klassen nach Sub-
gruppe
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Ein Kruskal-Wallis-Test zur Prifung, ob die Verteilung der Score-Werte (intervall-
skaliert gerechnet) unter den Subgruppen identisch war, erbrachte: Die zentrale
Tendenz wurde mit jeweils hoherer Altersbesetzung ab der Studien-Subgruppe
»39- bis 39-Jahrige” geringer. Es gab (mindestens) einen statistisch signifikanten
Unterschied zwischen den Subgruppen, H(3) = 19,17, p < 0,001, MRrang < 35 =
26317,66, MRang 35-39 = 26303,09, MRang 40-44 = 25696,80, MRang > 44 = 24609,63.

Tab. 4.4.5.1 APGAR 10-Score: Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
Uber 44 vs. 40 - 44 1087,177 726,623 1,496 0,135 0,808
Uber 44 vs. 35 - 39 1693,465 712,663 2,376 0,017 0,105
Uber 44 vs. unter 35 1708,032 709,983 2,406 0,016 0,097
40 -44vs. 35 - 39 606,287 179,970 3,369 0,001 0,005
40 - 44 vs. unter 35 620,854 169,047 3,673 0,000° 0,001
35 -39 vs. unter 35 14,567 92,110 0,158 0,874 1,000¢

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.

Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fir mehrere Tests angepasst.

b. Dargestellter p-Wert £ 0, realiter ,algorithmusinduziert' auf p < 0,0005.

c. Wenn Signifikanzwert * Anzahl der Vergleiche > 1, artifizielle Begrenzung auf 1,000, da0<p < 1.

Die Post-hoc-Tests (Tab. 4.4.5.1) meldeten lediglich zwei Paarungen mit jeweils
statistisch signifikantem Unterschied. Zum einen konnte die Beziehung der Stu-
dien-Subgruppe ,40- bis 44-Jahrige* zu der Kontrollgruppe ,unter 35-Jahrige*
(p = 0,001) derart eingeordnet werden, zum anderen die Kombination der ,35-
bis 39-Jahrigen” mit den ,40- bis 44-Jahrigen“ (p = 0,005) — die beiden extrem
ahnlichen jungeren Gruppen teilten sich somit eine signifikante Relation zu einer
dritten Subgruppe. Alle Ubrigen Paarungen wiesen dagegen keinen statistisch

signifikanten Unterschied auf.

4.4.6 Geburtsgewicht nach Perzentilklasse

Aus der Haufigkeitsverteilung (Abb. 4.4.6.1) ergab sich bei allen Subgruppen ein
deutlich ausgepragter statistischer Modus auf der mittleren Perzentil-Klasse , 10
- 89" mit dem vergleichsweise héchsten Prozentsatz von 89,5 % in der altesten
Studien-Subgruppe. Auf den unteren beiden Perzentil-Klassen divergierten alle
vier Gruppen nur marginal mit jeweiligen Anteilen zwischen vier und sechs Pro-
zent. Bei den beiden oberen Perzentil-Klassen fiel auf, dass diese in der Studien-
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Subgruppe der Uber 44-jahrigen Patientinnen vergleichsweise auf3erst gering be-

setzt und in die mittlere Perzentil-Klasse eingegangen waren.
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Abb. 4.4.6.1 Haufigkeitsverteilung von Gewichtsperzentil-Klasse nach Sub-
gruppe

Ein Kruskal-Wallis-Test wurde durchgefuhrt, um zu priufen, ob die Verteilung von
Gewichtsperzentil-Klasse unter den Subgruppen identisch war. Die zentrale Ten-
denz nahm mit zunehmendem Alter (mit einer Ausnahme) ab. Es gab (mindes-
tens) einen statistisch signifikanten Unterschied unter den Subgruppen, H(3) =
18,62, p < 0,001, MRang < 35 = 21958,30, MRang 3539 = 22318,40, MRang 40-44 =
21987,83, MRrang > 44 = 21016,55.

Tab. 4.4.6.1 Gewichtsperzentil-Klasse: Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
Uber 44 vs. unter 35 941,750 726,787 1,296 0,195 1,000¢
Uber 44 vs. 40 - 44 971,279 741,685 1,310 0,190 1,000¢
Uiber 44 vs. 35 - 39 1301,851 729,219 1,785 0,074 0,445
unter 35 vs. 40 - 44 -29,528 162,001 -0,182 0,855 1,000¢
unter 35 vs. 35 - 39 -360,100 88,932 -4,049 0,000° 0,000°
40-44vs.35-39 330,572 172,586 1,915 0,055 0,333

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.

Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fur mehrere Tests angepasst.

b. Dargestellter p-Wert £ 0, realiter ,algorithmusinduziert' auf p < 0,0005.

c. Wenn Signifikanzwert * Anzahl der Vergleiche > 1, artifizielle Begrenzung auf 1,000, da0<p < 1.
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Mit Post-hoc-Tests (Tab. 4.4.6.1) wurden Alters-Subgruppen jeweils paarweise
verglichen. Es zeigte sich, dass lediglich bei einem Vergleich eine statistisch sig-
nifikante Unterschiedlichkeit zu konstatieren war. Die Beziehung ,Studien-Sub-
gruppe der 35- bis 39-jahrigen Patientinnen” zu ,Kontrollgruppe der unter 35-jah-

rigen Patientinnen” (p < 0,001) flhrte allein zu der Globalsignifikanz des Tests.

4.4.7 Geburtsgewicht nach absolutem Gewicht

Die Mediane (Gewichtsangaben jeweils in Gramm) der Studien-Subgruppen
(Abb. 4.4.7.1) lagen — mit Ausnahme der jingsten Studiengruppe — unter demje-
nigen der Kontrollgruppe (Mdn = 3335). Sie reduzierten sich unter den Studien-
Subgruppen stetig von Mdn = 3340 (35- bis 39-Jahrige) Uber Mdn = 3270 (40-
bis 44-Jahrige) deutlich auf Mdn = 3050 (Uber 44-Jahrige). Der Interquartilsab-
stand war bei der Kontrollgruppe (IQR = 636 Gramm) kleiner als bei allen Stu-
dien-Subgruppen. Dabei stieg der IQR dieser drei Gruppen mit hherem Alter
immer weiter an, von 660 Uber 690 bis auf 700 Gramm bei den Uber 44-jahrigen
Patientinnen, wie die vergleichsweise grol3te Hohe der entsprechenden Box
Zeigte. Statistische Ausreil3er — darunter auch extreme vor allem im unteren Wer-
tebereich — traten in beiden Richtungen auf, gingen aber mit zunehmend geringer

besetzter hherer Alters-Subgruppe zurtck.
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Abb. 4.4.7.1 Parameter der Geburtsgewichts-Verteilung nach Subgruppe

60



4 Ergebnisse

Ein Kruskal-Wallis-Test wurde durchgefihrt, um zu prifen, ob die Verteilung des
absoluten Geburtsgewichts zwischen allen Subgruppen identisch war. Mit zuneh-
mendem Alter wiesen die Kinder der Patientinnen (mit einer Ausnahme) eine je-
weils geringere zentrale Tendenz des Geburtsgewichts auf. Es gab (mindestens)
einen statistisch signifikanten Unterschied zwischen Subgruppen, H(3) = 102,54,
p < 0,001, MRang < 35 = 26504,89, MRang 3530 = 26605,42, MRang 40-44 = 24695,25,
MRang > 44 = 17388,50.

Tab. 4.4.7.1 Geburtsgewicht (absolut): Paarweise Vergleiche von Subgruppen

Standardtest-
Gruppe 1 vs. Gruppe 2 Teststatistik Std.-Fehler statistik Sig. Korr. Sig.2
Uber 44 vs. 40 - 44 7306,742 1209,537 6,041 0,000° 0,000°
Uber 44 vs. unter 35 9116,388 1181,841 7,714 0,000° 0,000
Uber 44 vs. 35 - 39 9216,916 1186,307 7,769 0,000° 0,000°
40 - 44 vs. unter 35 1809,646 281,418 6,430 0,000° 0,000°
40 -44 vs. 35 - 39 1910,174 299,621 6,375 0,000° 0,000°
unter 35 vs. 35 - 39 -100,528 153,434 -0,655 0,512 1,000°¢

Jede Zeile prifte die Nullhypothese, dass die Verteilungen in Gruppe 1 und Gruppe 2 gleich waren.

Asymptotische Signifikanzen (zweiseitige Tests) wurden berechnet. Das Signifikanzniveau war 0,05.
a. Signifikanzwerte wurden durch Dunn-Bonferroni-Korrektur fiir mehrere Tests angepasst.

b. Dargestellter p-Wert # 0, realiter ,algorithmusinduziert' auf p < 0,0005.

¢. Wenn Signifikanzwert * Anzahl der Vergleiche > 1, artifizielle Begrenzung auf 1,000, da0<p < 1.

Mit Post-hoc-Tests (Tab. 4.4.7.1) wurden Alters-Subgruppen jeweils paarweise
verglichen. Die Resultate zeigten, dass lediglich die Subgruppenkombination ,35-
bis 39-Jahrige” vs. Kontrollgruppe (,unter 35-Jahrige*) statistisch nicht signifikant
unterschiedlich ausfiel, die weiteren Kombinationen mit Kontrollgruppenbeteili-
gung jedoch signifikant wurden. Auch die Ubrigen Paarungen waren mit jeweils

p < 0,001 fur die Globalsignifikanz des Tests verantwortlich.

4.4.8 Atmung nach der 1. Lebensminute

Die prozentuale Haufigkeitsverteilung fiel zwischen allen Studien-Subgruppen
selbst und zwischen ihnen und der Kontrollgruppe sehr ahnlich aus (vgl. Abb.
4.4.8.1). Mit hoherer Altersgruppe der Patientinnen stieg der Anteil nicht regel-
malfiger Respiration des Kindes nur dul3erst leicht an. Der statistische Modus

war deshalb auch bei allen Gruppen nahezu identisch und jeweils eindeutig.
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Abb. 4.4.8.1 Haufigkeitsverteilung von Respirationsstatus in der 1. Minute nach
Subgruppe

Der globale Hypothesentest bekraftigte den deskriptivstatistischen Eindruck: Al-
ters-Subgruppe und Atmung in der 1. Minute standen in keinem statistisch signi-
fikanten Zusammenhang (x3(3) = 5,12, p = 0,163, N = 46754). Folglich erbrach-
ten die Post-hoc-Spaltenanteiletests auch keinerlei signifikant unterschiedliche
Subgruppenpaare (vgl. Tab. 4.4.8.1).

Tab. 4.4.8.1 Respirationsstatus in der 1. Minute nach Signifikanz des Unter-
schieds von Subgruppenanteilspaar

Alters-Subgruppe

unter 35 35-39 40 - 44 Uber 44 Gesamt
Atmung 1 min.  nicht regelmaRig 9,4a 9,5a 10,7a 11,0a 9,5
regelmafig 90,6a 90,5a 89,3a 89,04 90,5
Gesamt 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

N = 46754, Spaltenprozent; jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von Alters-Subgruppen-Ka-
tegorien an, deren Spaltenanteile sich mit Bonferroni-Adjustierung nicht signifikant auf dem 0,05-Niveau
voneinander unterschieden, i.e. Subgruppenpaare mit identischem Index. Paare mit abweichendem Index
waren signifikant verschieden.

4.4.9 Verlegung auf neonatologische Intensivstation

Je alter die drei Studien-Subgruppen besetzt waren, desto groRRer zeigte sich der
jeweilige Prozentsatz an Verlegung (vgl. Abb. 4.4.9.1). Auch im Vergleich zur
Kontrollgruppe der unter 35-jahrigen Patientinnen war jeder dieser Anteile hoher.
Bei den Uber 44-jahrigen Frauen wurde sogar ein mehr als doppelt so starker
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Verlegungsanteil wie bei der Kontrollgruppe festgestellt. Auch bei dieser Out-
come-Variable zeigte sich ein jeweils eindeutiger statistischer Modus, der sich

anteilswertbezogen entsprechend kontinuierlich reduzierte.

100

. 94,9 94,3 93,4 88,6

80

70

60

40

30

20 11,4
10 5,1 5,7 6,6

0

unter 35 35-39 40 - 44 ) Uber 44
N=52013 Alters-Subgruppe mnicht verlegt mverlegt

Prozent
S

Abb. 4.4.9.1 Haufigkeitsverteilung von Verlegung auf neonatologische Intensiv-
station nach Subgruppe

Im Ergebnis des durchgefiihrten Chi-Quadrat-Tests zeigte sich, dass Alters-Sub-
gruppe und Verlegung in einem statistisch signifikanten Zusammenhang (x3(3) =
30,64, p < 0,001, N = 52013) standen. Welche Spalten (Subgruppe) und Zeilen
(Outcome) der zugrundeliegenden Kontingenztabelle fur diese signifikante Glo-
balbeziehung verantwortlich waren und ob sich deskriptiv gewonnene Erkennt-
nisse auch unter Testung bestatigen lie3en, wurde mit Post-hoc-Spaltenanteile-
tests (Tab. 4.4.9.1) geprift. Diese Tests konnten bestatigen, dass sich alle Stu-
dien-Subgruppen mit ihrem jeweils gréReren Prozentsatz an Verlegung statis-
tisch signifikant von der Kontrollgruppe unterschieden.

Tab. 4.4.9.1 Verlegung auf neonatologische Intensivstation nach Signifikanz
des Unterschieds von Subgruppenanteilspaar

Alters-Subgruppe

unter 35 35-39 40 - 44 Uber 44 Gesamt

Verlegung auf nicht verlegt 94,9, 94,3p 93,4, ¢ 88,6¢ 94,7
Intensivstation verlegt 5,1a 5,7 6,60, ¢ 11,4 5,3
Gesamt 100,0 100,0 100,0 100,0 100,0

N = 52013, Spaltenprozent; jeder tiefgestellte Buchstabe gibt eine Teilmenge von Alters-Subgruppen-Ka-
tegorien an, deren Spaltenanteile sich mit Bonferroni-Adjustierung nicht signifikant auf dem 0,05-Niveau
voneinander unterschieden, i.e. Subgruppenpaare mit identischem Index. Paare mit abweichendem Index
waren signifikant verschieden.
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Unter den Studien-Subgruppen selbst gab es ein weiteres signifikantes Unter-
schiedlichkeitspaar: Die Kinder der tGber 44-jahrigen Patientinnen wurden zu ei-
nem deutlich starkeren Anteil als diejenigen der 35- bis 39-jahrigen Patientinnen
verlegt. Bei gegebener natirlich-dichotomer Outcome-Variable verhielten sich

die Kategorien bei allen Paarvergleichen umgekehrt reziprok.

4.5 Zusammenfassung der Ergebnisse

Geburtsverlauf

Bei den Parametern des Geburtsverlaufes fiel die Schwangerschaftsdauer der
Studiengruppe statistisch signifikant (p < 0,001) niedriger aus als die der Kon-
trollgruppe (p < 0,001). Die mittlere Differenz betrug 1,61 Tage. Die Subgrup-
penanalyse (p < 0,001) zeigte, dass die Mediane (in Tagen) der Studiengruppen
alle unter demjenigen der Kontrollgruppe (Mdn = 277) lagen: Mdn = 276 (35- bis
39-Jahrige), Mdn = 273 (40- bis 44-Jahrige) und Mdn = 268 (Uber 44-Jahrige).

Geburtsmodus und Altersklasse der Patientin standen insgesamt in einem statis-
tisch signifikanten Zusammenhang (p < 0,001). Der Modalwert sowohl in der Stu-
dien- als auch in der Kontrollgruppe lag deutlich auf Spontangeburt, wobei die
prozentuale Haufigkeit bei den jingeren Frauen um etwa 10 Prozentpunkte ho-
her war. Der Anteil der primaren Sectiones fiel in der Studiengruppe mit 26,6 %
gegenuber 16,2 % eindeutig groRer aus als in der Kontrollgruppe, wahrend sich
die jeweiligen Anteile der sekundaren Sectiones wieder aneinander anglichen.
Auch die Subgruppenanalyse erbrachte einen statistisch signifikanten Zusam-
menhang (p < 0,001). Mit zunehmend alterer Gruppe reduzierte sich der jeweilige
Prozentsatz der Spontangeburten, zugleich stieg der jeweilige Anteil der pri-
maren Sectiones in ungefahr vergleichbarem Mal3. Der VE-Anteil war bei allen
Studien-Subgruppen geringer als bei der Kontrollgruppe. Nur bei der altesten
Subgruppe (Uber 44) zeigte sich eine vergleichsweise starke Reduktion des An-

teils der sekundéaren Sectiones auf 12 %.

Notsectio und Altersklasse standen in einem statistisch signifikanten Zusammen-
hang (p = 0,004). Unter den jingeren Frauen wurde mit 3,2 % gegenuber 2,5 %
in der Studiengruppe ein erhdhter Anteil durchgefihrter Notsectiones festgestellt.

Die Subgruppenanalyse ergab ebenfalls einen globalen statistisch signifikanten
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Zusammenhang (p = 0,009). Notsectiones gingen mit jeweils héherer Alters-

gruppe kontinuierlich zuriick (3,2 %).

Fetales Outcome

Bei dem pHna-Wert wurde ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den
Gruppen festgestellt (p < 0,001), wobei dieser Wert in der Studiengruppe durch-
schnittlich um 0,007 Einheiten hoher ausfiel als der in der Kontrollgruppe. Die
Subgruppenanalyse zeigte, dass die Patientinnen mit je hoherer Altersklasse
eine kontinuierlich steigende zentrale Tendenz (Median) des pHna-Wertes auf-

wiesen (global p < 0,001).

Bei dem BE-Wert wurde ein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den
Gruppen ermittelt (p < 0,001), wobei dieser Wert in der Studiengruppe groRer war
als in der Kontrollgruppe. Die mittlere Differenz betrug 0,34 Einheiten. Die Sub-
gruppenanalyse erbrachte eine kontinuierlich steigende zentrale Tendenz (Me-
dian) des BE-Wertes (global p < 0,001) bei den Patientinnen jeweils hoherer Al-
tersklasse. Paarvergleiche der Post-hoc-Tests zeigten, dass sich alle drei Stu-
dien-Subgruppen statistisch signifikant (p < 0,001) jeweils von der Kontrollgruppe

unterschieden.

Die zehn APGAR-Bewertungsstufen wurden in drei Klassen eingruppiert (,,0 - 3,
»4 - 6“und 7 - 10%), um das Outcome sinnvoll komprimiert zu erfassen. Alle drei
APGAR-Dimensionen und Altersklasse der Patientin standen jeweils in keinem
statistisch signifikanten Zusammenhang (APGAR 1-Score: p = 0,19, APGAR 5-
Score: p = 0,919, APGAR 10-Score: p = 0,103). Die Prozentsatzdifferenzen zwi-
schen Studien- und Kontrollgruppe waren in allen Werteklassen durchgéngig je-

weils gering bzw. nahezu inexistent.

Im Ergebnis der Subgruppenanalyse beim APGAR-Score nach 1 Minute schlu-
gen die gesamten Gruppenrelationen hingegen in einen globalen statistisch sig-
nifikanten Unterschied (p = 0,007) um, d.h. es gab (mindestens) einen ebensol-
chen Unterschied im Gesamt der Gruppen. Die Prozentsatzanteile wuchsen auf
den kritischen Werteklassen (0 - 3, 4 - 6) im Wesentlichen mit je héherer Alters-
klasse an, bei den Uber 44-jahrigen Frauen vergleichsweise starker. Insbeson-
dere der Anteil der akuten Gefahrdung (0 - 3 Punkte) lag bei diesen mit 4,2 %
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nahezu doppelt so hoch wie bei den unter 35-jahrigen Frauen. Bei dem APGAR-
Score nach 5 Minuten ergab die Subgruppenanalyse eine deutlich abnehmende
zentrale Tendenz (Median) der Werte (p < 0,001), insbesondere bei den Patien-
tinnen der altesten Studien-Subgruppe. Unter den tber 44-jahrigen Patientinnen
lag bei der Funf-Minuten-Beurteilung der Anteil der akuten Gefahrdung (0 - 3
Punkte) mit 3,6 % ungefahr dreimal so hoch wie bei den Frauen unter 35 Jahren.
Bei dem APGAR-Score nach 10 Minuten erbrachte die Subgruppenanalyse
(p < 0,001), dass die zentrale Tendenz (Median) mit jeweils hoherer Altersbeset-
zung ab der Studien-Subgruppe ,35- bis 39-Jahrige” geringer wurde. Der Pro-
zentsatz des statistischen Modus auf der Score-Klasse ,7 - 10“ erhohte sich bei
allen Gruppen durch ein zugleich fast vollstandiges jeweiliges Abschmelzen des
Prozentsatzes der Score-Klasse ,4 - 6. Der Anteil der akuten Gefahrdung ,0 - 3“
blieb Uber alle Alters-Subgruppen hinweg analog zu APGAR 5 weitgehend kon-

stant. Er lag weiterhin mit 3,6 % deutlich erhéht bei Patientinnen tber 44 Jahren.

Geburtsgewichts-Perzentilen wurden in funf Perzentilklassen ordinalskaliert. Al-
ters- und Gewichtsperzentil-Klasse standen in einem statistisch signifikanten Zu-
sammenhang (p < 0,001). Sowohl in der Studien- als auch in der Kontrollgruppe
lag der statistische Modus deutlich ausgepragt auf der mittleren Perzentil-Klasse
»10 - 89" (83,4 % vs. 84,6 %) mit um 1,2 Punkte starkerer Haufigkeit in der jun-
geren Gruppe. Im Bereich der unteren beiden Perzentil-Klassen divergierten die
Gruppen nicht. Dagegen wiesen die oberen beiden Klassen in der Studiengruppe
jeweils erhdhte prozentuale Anteile auf. Die Subgruppenanalyse ergab einen glo-
balen statistisch signifikanten Unterschied (p < 0,001). Post-hoc-Tests deckten
die Paarung ,Studien-Subgruppe der 35- bis 39-jahrigen Patientinnen” vs. ,Kon-
trollgruppe der unter 35-jahrigen Patientinnen® (p < 0,001) als statistisch signifi-

kant und damit verantwortlich fir die Globalsignifikanz auf.

Zwischen dem absoluten Geburtsgewicht in den Gruppen gab es einen statis-
tisch signifikanten Unterschied (p = 0,001), wobei dieses in der Studiengruppe
durchschnittlich um 18,25 Gramm niedriger ausfiel als das in der Kontrollgruppe.
Wie die Subgruppenanalyse zeigte, wiesen die Kinder bei Patientinnen mit zu-
nehmender Altersklasse (bei einer Ausnahme) eine jeweils geringere zentrale
Tendenz (Median) des Geburtsgewichts auf (global p < 0,001). Post-hoc-Tests

erwiesen, dass sich die Studiengruppen mit Ausnahme der 35- bis 39-jahrigen
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statistisch signifikant (p < 0,001) von der Kontrollgruppe der unter 35-jahrigen

Patientinnen unterschieden.

Altersklasse und Atmung in der 1. Minute standen in keinem statistisch signifi-
kanten Zusammenhang (p = 0,258). Unter den Frauen ab 35 Jahren wurde mit
9,8 % gegenuber 9,4 % in der Kontrollgruppe ein geringfligig erhéhter Anteil nicht
regelmafiger Atmung des Kindes festgestellt. Die Subgruppenanalyse ergab ins-
gesamt keinen globalen statistisch signifikanten Zusammenhang (p = 0,163),
wenngleich mit je alterer Studiengruppe der Anteil nicht regelmafiger Respiration
des Kindes anstieg (9,5 %, 10,7 %, 11 %).

Altersklasse und Verlegung auf die neonatologische Intensivstation befanden
sich in statistisch signifikantem Zusammenhang (p < 0,001). Unter den é&lteren
Frauen ergab sich mit 5,9 % gegeniber 5,1 % in der Kontrollgruppe ein erhéhter
Anteil durchgefiihrter Verlegungen. Die Subgruppenanalyse erbrachte ebenfalls
einem globalen statistisch signifikanten Zusammenhang (p < 0,001), der durch
Post-hoc fur alle Gruppen (p < 0,05) bestatigt wurde. Je alter die drei Studien-
Subgruppen besetzt waren, desto groRer zeigte sich der jeweilige Prozentsatz
an Verlegung: 5,7 %, 6,6 %, 11,4 %. Bei den Uber 44-jahrigen Frauen wurde
damit ein mehr als doppelt so starker Verlegungsanteil gegentiber der Kontroll-
gruppe festgestellt.
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5 Diskussion

Die Einflussgrof3e ,maternales Alter* als potenzieller Risikofaktor fir Schwanger-
schaftskomplikationen wurde zu einer vorab definierten Auswahl von in der Ge-
burtshilfe Gblichen zentralen Zielgro3en (Gestationsalter, Geburtsmodus, Not-
sectio, pHna-Wert, BE-Wert, APGAR-Score, absolutes Geburtsgewicht, Geburts-
gewichts-Perzentilklasse, Atmung in der 1. Minute, Verlegung auf neonatologi-
sche Intensivstation) in Beziehung gesetzt. Dabei wurde jeweils zunachst die Al-
tersgruppe der unter 35-Jahrigen als Kontrollgruppe definiert und dieser die
Gruppe der > 35-Jahrigen als Gesamtheit gegenubergestellt; zusatzlich wurde
die Gruppe der > 35-Jahrigen noch weiter differenziert in verschiedene Alters-
klassen im Sinne von Subgruppen und wiederum der Kontrollgruppe gegeniber-
gestellt. Bei den dazu angewendeten statistischen Analyseverfahren zur Prifung
von Unterschieds- bzw. Zusammenhangshypothesen wurde grundsatzlich gegen

die Ho (Es gibt keinen Unterschied / Zusammenhang) getestet.

Das entsprechende Erkenntnisinteresse resultierte aus dem in Deutschland, aber
ebenfalls in vielen anderen industriell und zunehmend auch postindustriell ge-
pragten Gesellschaften seit Jahren konstatierbaren und sich fortsetzenden Trend
zur spaten Geburt — oder gar Kinderlosigkeit. Er basiert auf einem Zusammen-
spiel verschiedener Faktoren: kulturelle (Wertewandel: Selbstverwirklichung, per-
sonliche Freiheit), strukturelle (Optionenvielfalt: erweiterte Beteiligung von Frau-
en am Bildungssystem und Arbeitsmarkt, Freizeit, Reisen, Partnerwahl), 6kono-

mische und partnerschaftsbezogene (Bujard et Diabaté, 2016, vgl. auch Kap. 1).

Ein weiterer auffalliger Aspekt bei der Geburtenentwicklung Utber die letzten
Jahre ist, dass die Zahl der Sectiones ebenfalls deutlich zugenommen hat (Sta-
tistisches Bundesamt (Destatis), 2020).

Vor der Diskussion und Bewertung der Ergebnisse der vorliegenden Arbeit im
Kontext vorhandener wissenschaftlicher Studien, klinischer Relevanz sowie von
Schlussfolgerungen und méglichen handlungsleitenden Konsequenzen werden
diese beiden Trends im Fokus einer vergleichenden, kontextualisierenden Ein-
ordnung (Goes, 2017) des Patientenkollektivs aus dem Rotkreuzklinikum Min-
chen, einer der groRten Geburtskliniken Deutschlands, im Folgenden aufgegrif-

fen.

68



5 Diskussion

5.1 Patientenkollektiv - Kontextualisierung von Strukturdaten

Waren in Deutschland im Jahre 2012 noch 20 % der Mutter Gber 35 Jahre (Sta-
tistisches Bundesamt (Destatis), 2020), stieg der entsprechende Anteil 2018 auf
etwa 25 % (Arzte im Netz, 2018Db). In der Metropole Miinchen, Sitz der Klinik, die
das in vorliegender Studie untersuchte Patientenkollektiv zur Verfigung gestellt
hat, wurde eine Quote von 25 % aller erstgebarenden Geburten (hier: 35 bis 44
Jahre) bereits 2014 erfasst (Wenzlaff, 2015), was moglicherweise auch auf einen
Grol3stadteffekt (mehr spatgebarende Akademikerinnen) zuriickgefiihrt werden
kann (Bujard et Diabaté, 2016).

Die AMA-Daten (Para 1) des in dieser Arbeit einbezogenen Klinikums stimmten
fur den Zeitraum 2014 bei nur sehr leichtem Unterschied mit den Minchener Ge-
samtdaten Uberein: 25,4 % vs. 25 % (35 bis 44 Jahre).

Unter der Annahme, dass die referenzierten bundesweiten Daten tber Patientin-
nen ab 35 Jahre ebenfalls Para 1 waren, lag die Para 1-AMA-Quote des Rot-
kreuzklinikums 2012 mit 24,6 % noch erkennbar tGber dem Bundesschnitt von
20 %. Die entsprechende Differenz verringerte sich aber in 2018, indem das Rot-
kreuzklinikum mit einem Anteil von 25,8 % nur noch leicht tiber dem Bundesanteil

von 25 % lag.

Unter der Annahme jedoch, dass die Bundesstatistik keine Para-Einschrankung
aufwies, lagen die jeweiligen entsprechenden Quoten des beforschten Patien-
tenkollektivs (das nicht para-differenziert untersucht wurde), deutlich héher: zu
den beiden Zeitpunkten 2012 und 2018 lag die Quote dieses Patientenkollektivs
2012 bei 31,7 % gegenuber dem Bund bei 20 % und 2018 bei 33,8 % gegeniber
25 %.

Auch Geburten ab einem Alter von 40 Jahren nahmen in den letzten Jahren stark
zu. 1990 gab es in Deutschland 23 Kinder je 1000 Frauen tUber 40, 2018 hat sich
diese Zahl fast vervierfacht auf 88 Kinder pro 1000 Frauen (Statistisches Bun-
desamt (Destatis), 2019). Die Annahme erscheint plausibel, dass diese Daten
keiner Para-Einschrankung unterlagen. Unter entsprechender Pramisse zeigte
sich auch bei den Patientinnen der Studienklinik ein ansteigender Trend bei der
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Entwicklung der Anteile dieses spezifischen AMA-Stratus von 4,4 % im Jahr 2003
auf 7 % in 2018.

Die Altersstrukturdaten und -trends des analysierten Patientenkollektivs wiesen
demnach im Wesentlichen durchaus Ubereinstimmung mit entsprechenden tber-

geordneten Daten (Bund, Kommune) auf.

Der weitere, hier im Sinne einer Einordnung betrachtete Trend manifestiert sich
bis heute in der markanten Ausweitung von Sectiones. Wahrend 1991 die Quote
an Sectiones (priméare und sekundére Sectio, Notsectio) noch bei 15 % lag, ist
sie bis heute auf das Doppelte, also auf ca. 30 % angestiegen. Allein in den Jah-
ren zwischen 2007 und 2017 hat sich die Anzahl der Kaiserschnitte in Deutsch-
land um knapp 20 % erhdht.

Auch im Rotkreuzklinikum Minchen war eine Vergrof3erung des gesamten Kai-
serschnittanteils an den Entbindungen im Langsschnitt zu konstatieren: Uber alle
Altersgruppen hinweg von 30,3 % (2003) tber 36,3 % (2007) bis auf 40,5 %
(2017).

Im Vergleich zu den deutschlandweiten entsprechenden Quoten wies das Rot-

kreuzklinikum Munchen deutlich héhere Sectio-Anteile auf.

5.2 Schwangere - Risiken beim Geburtsverlauf
Geburtsmodus

Die Findings der vorliegenden Studie decken sich mit den Ergebnissen verschie-
dener Studien und Analysen, die zeigten, dass ein fortgeschrittenes maternales
Alter mit einer erhéhten Rate an Kaiserschnitten assoziiert ist (Khalil et al., 2013,
Pinheiro et al., 2019, Claramonte Nieto et al., 2019, Mylonas et Friese, 2015).

Es lassen sich verschiedene Ursachen dafur finden, dass Sectiones bei &lteren
Muttern signifikant h&ufiger zu finden sind. So ist laut Experten zum einen anzu-
nehmen, dass gerade Spatgebarende haufiger den Wunsch auf3ern, per Kaiser-
schnitt zu entbinden, z.B. bei Zustand nach dem Einsatz assistierter Reprodukti-

onstechniken (z.B. ICSI) oder aus Angst vor Schmerzen oder Veranderungen im

70



5 Diskussion

Genitalbereich nach einer vaginalen Entbindung. Ebenso aber spielen mutmal3-
lich auch Empfehlungen durch Geburtshelfer eine grol3e Rolle bei der Entschei-
dung fir eine Sectio, z.B. sowohl aus Grinden eines gewissen Risikomanage-
ments als auch einer besseren Planbarkeit der Geburt und damit auch der Kii-
nikressourcen. Ebenfalls finanzielle Aspekte fir Kaiserschnittentbindungen mo-
gen einen Einfluss haben (Weltgesundheitsorganisation (WHO). Regionalbiiro
fur Europa, 2018, Mylonas et Friese, 2015).

Ganz neu ist diese Entwicklung fir altere Mutter allerdings nicht, schon seit den
1970er Jahren zeigte sich, dass gerade bei Mittern in fortgeschrittenem Alter die
Rate an Sectiones deutlich hoher ausfiel als bei jingeren Muttern (Waldenstrom
et al., 2012).

Keine Aussage liel3 sich anhand der vorliegenden Studie zu der Frage treffen, ob
die Sectiones bei den alteren Mittern medizinisch indiziert, iatrogen oder eher
auf Wunsch der Schwangeren erfolgten. Hier wéaren weiterfiihrende Einzelfallan-
alysen und die Auswertung der Daten im Hinblick auf differenzierte einschlagige

Fragestellungen notig.

Ebenso war auch bei der sich in den Daten zeigenden erhéhten Rate an sekun-
daren Sectiones bei den alteren Muttern letztlich nicht klar, ob der vaginale Ge-
burtsversuch z.B. bei Auffalligkeiten sub partu (mangelnder Geburtsfortschritt,
CTG suspekt etc.) von iatrogener Seite schneller beendet wurde als bei jingeren

Muttern.

Crequit et al. (2019) konnten im Hinblick auf diese Frage darlegen, dass die Indi-
kationen fur Sectiones Uber verschiedene Altersgruppen (sowohl Gruppen < 35
Jahre als auch solche > 35 Jahre) identisch waren und dass es keine Unter-

schiede in der Geburtsdauer gab.

Dass sich bei der altesten Subgruppe in der Studienklinik eine starke Reduktion
der sekundaren Sectiones zeigte, spricht ebenfalls daflir, dass gerade bei den
Mittern in sehr fortgeschrittenem Alter (> 44 Jahre) eine vaginale Entbindung gar
nicht erst in Erwagung gezogen, sondern von vorneherein eine Sectio geplant

wurde.
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Die Tatsache, dass Frauen mit zunehmendem Alter ein vaginaler Geburtsver-
such weniger haufig angeboten oder sogar verwehrt wird, zeigte sich in unter-
schiedlichen Studien und war sogar unabhéngig von vorangegangener Paritat.
So konnten z.B. Richards et al. (2016) in einer retrospektiven Analyse eine Sec-
tio-Rate von Uber 25 % bei 35- bis 39-Jahrigen, tUber 30 % bei 40- bis 44-Jahri-
gen, Uber 35 % bei 45- bis 49-Jahrigen bis zu schlie3lich Gber 60 % bei Mttern
> 50 Jahre nachweisen.

Somit deckten sich die in vorliegender Arbeit gefundenen Ergebnisse mit den in
der Literatur beschriebenen Daten, allerdings bleibt fraglich, ob diese Praxis der

Expansion primarer Sectiones gerechtfertigt ist.

Die Quote von ca. 30 %, die — unabhéngig vom Alter — der in Deutschland gan-
gigen Kaiserschnittrate entspricht (Statistisches Bundesamt (Destatis), 2020),
wurde von Richards et al. (2016) erst ab der Altersklasse der 40- bis 44- Jahrigen
gefunden.

Die Daten von Lavecchia et al. (2016) legten nahe, dass eine erhOhte Rate an
primaren Sectiones medizinisch nicht gerechtfertigt ist, zumal in verschiedenen
Studien eine erhéhte maternale Morbiditat gesehen wurde. Daraus lasst sich die
Schlussfolgerung ziehen, dass alteren Muattern entsprechend nicht aktiv zu einer
primaren Sectio geraten werden sollte. Im Kollektiv dieser Arbeit ist die Analyse

der maternalen Morbiditat ausstehend.

Notsectiones

In verschiedenen Studien wurden Zusammenhange zwischen einem erhéhten
mutterlichen Alter und dem Vorkommen von Notsectiones gezeigt, wobei die Al-
tersgrenzen unterschiedlich gezogen wurden, z.B. ab einem Alter von tber 40
Jahren (Herstad et al., 2015) bzw. ab einem Alter von Uber 45 Jahren
(Claramonte Nieto et al., 2019, Ogawa et al., 2017). Etwas abweichend von den
Ergebnissen in der Literatur zeigten die vorliegenden Ergebnisse eine abneh-
mende Quote der Notsectiones mit zunehmendem Alter der Mutter, die in erster
Linie durch die hohe Anzahl an primaren Sectiones in diesen Altersgruppen er-

klarbar gewesen sein konnte.
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Zusatzlich kénnte ein besseres Monitoring der alteren Frauen (gerade im Hinblick
auf Praeklampsie, Wachstumsrestriktion etc.) auch einen protektiven Effekt zur
Folge gehabt haben. Umgekehrt kbnnte bei jingeren Frauen eine erhdhte Rate
an Notsectiones z.B. auf der Grundlage unerkannter fetaler oder maternaler Ri-
sikofaktoren notwendig geworden sein, weil sie sich einer friiheren Diagnostik
entzogen haben. Hierfir ware die Analyse der Ursachen fir die einzelnen Not-
sectiones aufschlussreich.

Gestationsalter

Frauen ab 35 Jahren wiesen ein um durchschnittlich 1,6 Tage statistisch signifi-
kant geringeres Gestationsalter ihrer Kinder bei Geburt auf als jingere Patientin-
nen (p < 0,001). Grund hierfur kbnnte sein, dass es bei alteren Mittern systema-
tisch zu iatrogenen friihzeitigen Entbindungen gekommen ist. So beendet eine
Sectio eine Schwangerschaft regelmé&lRig friher als eine vaginale Entbindung.
Wurde sie in friiheren Jahren sogar schon nach 38 + 0 Schwangerschaftswochen
geplant, so wird heutzutage eine Entbindung nach 39 + 0 geplant, um die Rate
an respiratorischen Adaptationsstorungen so gering wie moéglich zu halten (My-

lonas et Friese, 2015).

Insgesamt fuhrte demnach die gezeigte hohere Rate an Sectiones bei den Mut-
tern ab 35 Jahren in der Konsequenz zu einem verkirzten Gestationsalter der
Kinder bei der Geburt. Allerdings ist die Abweichung so geringfiigig, dass sie kli-
nisch keine Relevanz hat.

5.3 Neugeborene - Risiken beim fetalen Outcome

pH-Nabelschnur und BE

Beim fetalen Outcome fielen sowohl pHna-Wert als auch BE-Wert, die miteinan-
der assoziiert sind, in dualer Studien-/Kontrollgruppenkonstellation und in Sub-
gruppenanalyse bei den alteren Studiengruppen statistisch signifikant héher
(p < 0,001) aus als in der Kontrollgruppe, wobei Mediane und Mittelwerte aller

Gruppen stets im Normbereich verblieben. Die mittlere Differenz zwischen &lterer
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und jungerer Gruppe von 0,007 (pHna) bzw. 0,34 (BE) Einheiten war gering und

als klinisch wenig relevant einzustufen.

Dieser statistisch signifikante, klinisch aber irrelevante Unterschied begriindete
sich erneut in der erhfhten Rate an Sectiones bei alteren Mttern, die dazu fihr-
ten, dass die Kinder weniger Geburtsstress erlebten. Vielen AMA-Frauen wird
die Sectio als ein ,schonender* Geburtsmodus fur das Kind nahegelegt. Dieser
Umkehrschluss ist jedoch im Hinblick auf die Sauerstoffversorgung des Kindes
wiederum keineswegs zuléssig, was die Daten belegten; zeigten sie doch, dass

es so gut wie keinen Unterschied zwischen den Gruppen gab.

APGAR

Der APGAR-Score (ebenso wie der Parameter ,Atmung in der 1. Minute’ mit
p =0,258 in dualem und p = 0,163 in multiplem Vergleich) stand in dualem Grup-
penvergleich in keinem statistisch signifikanten Zusammenhang (p = 0,919) mit
dem Alter der Mutter; in der Subgruppenanalyse hingegen war die akute Geféahr-
dung (0 - 3 Punkte) unter den Uber 44-jahrigen Patientinnen mit 3,6 % signifikant

(p < 0,001) dreimal hoher als bei Frauen unter 35 Jahren.

Dass ein schlechterer kindlicher Zustand einzig aufgrund des erh6hten materna-
len Alters post partum vorliegen kénnte, liel3 sich also anhand der untersuchten
Daten beim reinen Studien-/Kontrollgruppenvergleich nicht zeigen. Erst fur AMA
ab 44 Jahren anderte sich dies und die APGAR-Werte dieser Mitter wiesen in
Ubereinstimmung mit der Literatur schlechtere Werte auf (Lamminpaa et al.,
2012, Cakmak Celik et al., 2017, Leader et al., 2018).

Bei dem Resultat vergleichbarer APGAR-Werte in Studiengruppe und Kontrolle
konnte gleichzeitig auch vermutet werden, dass der in beiden Gruppen relevant
unterschiedliche Geburtsmodus keinen direkten Einfluss auf den kindlichen Zu-
stand hatte, indem weder die Spontangeburt noch die primare oder sekundare
Sectio insgesamt zu einem statistisch signifikanten Unterschied des fetalen Zu-
standes fuihrten. Dies ware relevant vor allem vor dem Hintergrund, dass ein zent-
raler Kritikpunkt an der Entbindung mittels primarer Sectio die zu erwartende er-
hohte Rate respiratorischer Anpassungsstorungen beim Fetus ist (Khasawneh et

al., 2020, Mylonas et Friese, 2015).
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Die o0.g. Vermutung kann nur durch weitere Analysen aufgeklart werden, indem
der als abhangige Variable verwendete Geburtsmodus in bi- oder multivariate
Modelle als unabhangige Variable oder Einflussgréf3e eingesetzt wird, was die

vorliegende Arbeit nicht beinhaltete.

Geburtsgewicht

Das absolute Geburtsgewicht der Kinder von Frauen ab 35 Jahren lag statistisch
signifikant niedriger (p = 0,001) als bei den Kindern der Patientinnen unter 35
Jahren. Absolut gesehen betrug die mittlere Differenz lediglich 18,3 Gramm, war

somit von untergeordneter klinischer Relevanz.

Verschiedene Studien, die einen Zusammenhang zwischen einem hoheren Alter
der Mutter und einem niedrigen Geburtsgewicht ihrer Kinder (Kim et al., 2019,
Carolan, 2013) ergaben, konnten somit durch die Daten aus der Studienklinik

nicht deutlich bestatigt werden.

Die ausgewerteten Daten erbrachten auch einen Zusammenhang zwischen Alter
der Mutter und Gewichtsperzentilenklasse; bei > 35-Jahrigen fand sich haufiger
ein Gewicht der Kinder in den oberen beiden Klassen, d.h. den Perzentilen 90 -
94 sowie 95 - 100.

Diese Diskrepanz zwischen der Abnahme des durchschnittlichen absoluten Ge-
burtsgewichts bei den Kindern der AMA-Frauen im Vergleich zu denen der jun-
geren und dem Ergebnis der leicht erhéhten Rate an Kindern in den oberen
Perzentilenbereichen bei den AMA-Kindern konnte durch je unterschiedliche Kol-
lektivbesetzungen bei den beiden betrachteten Parametern erklart werden. So
bezog sich die Analyse des absoluten Geburtsgewichts auf das gesamte Patien-
tenkollektiv (N = 52784), wahrend die Perzentilenanalyse aufgrund im Datensatz
fehlender entsprechender Individualwerte auf ein deutlich eingeschranktes Kol-
lektiv (N = 44100) begrenzt werden musste. Die erhebliche Differenz als Ergebnis
fehlender Individualwerte (N = 8684) war durchaus in der Lage, statistische Ef-
fekte hinsichtlich unterschiedlicher Ergebnisrichtungen beider Parameter hervor-

zurufen.
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So ergab eine spezielle vergleichende Analyse der Mittelwerte des absoluten Ge-
burtsgewichts (Angaben jeweils in Gramm) aus dem gesamten Patientenkollektiv
(M = 3285,37), dem Teilkollektiv mit Perzentilenangabe (M = 3321,2) und dem
Teilkollektiv ohne Perzentilenangabe (M = 3103,4) bereits ohne Altersdifferenzie-
rung, dass der Mittelwert aus der Gruppe mit Perzentilenangabe Uber dem aus
dem Gesamtkollektiv und deutlich Gber dem aus der Gruppe ohne Angabe lag.
Das Geburtsgewicht der Kinder aus der ,Perzentilengruppe‘ war also generell

Uberdurchschnittlich hoch.

Insbesondere ausschlaggebend war der Fokus auf die AMA-Kinder. Bei Féllen
mit vorhandenem Perzentilwert lagen die Mal3e der zentralen Tendenz erheblich
hoher (M = 3317,12, Mdn = 3350, N = 14228) als bei denjenigen ohne Perzentil-
wert (M = 3044, Mdn = 3160, N = 2742), d.h. die in die Perzentilenanalyse ein-
geschlossenen AMA-Neugeborenen waren im Schnitt deutlich schwerer als die
ausgeschlossenen. Hatten diese Falle in das Perzentilenresultat eingeschlossen
werden konnen, ware dessen Aussagerichtung hochwahrscheinlich gedreht, der
AMA-Anteil in den oberen Perzentilenklassen gesenkt und eine weitgehende
Ubereinstimmung mit dem Ergebnis zum absoluten Geburtsgewicht erreicht wor-

den.

Die Ergebnisse beider Zielparameter waren demnach unter Beriicksichtigung der
diskutierten Pramissen nicht unmittelbar miteinander zu vergleichen. Von groR3e-
rer Aussagekraft waren die unter Vollausschopfung des Patientenkollektivs inter-
vallskaliert durch Mann-Whitney-U-Test und t-Test sowie insbesondere Auswer-

tung der zentralen Tendenz erzielten Resultate zum absoluten Geburtsgewicht.

Intensivstation

Statistisch signifikant (p < 0,001) mehr Neonaten von Frauen in der Studien-
gruppe (5,9 %) als in der Kontrollgruppe unter 35 Jahre (5,1 %) wurden auf die
neonatologische Intensivstation verlegt. Je &lter die Mutter, desto haufiger be-
stand die Notwendigkeit der Verlegung des Neugeborenen auf die Intensivsta-
tion. In der Subgruppenanalyse zeigte sich bei den Uber 44-Jahrigen dann deut-
licher ein mehr als doppelt so hoher Verlegungsanteil gegentber der Kontroll-
gruppe. Auch in weiteren Studien konnte gezeigt werden, dass Kinder alterer
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Mutter haufiger intensivmedizinisch betreut wurden als Kinder jungerer Mutter
(Kahveci et al., 2018, Ziadeh, 2002).

5.4 Grenzen der Studie und Aspekte weiterer Forschung

Als eine Einschrankung der vorliegenden Arbeit kdnnte angesehen werden, dass
das Alter der Mutter als Risikofaktor fur Komplikationen wahrend Schwanger-
schaft und Geburt als Einflussgréf3e oder unabhéngige Variable isoliert unter-
sucht wurde. Unbertcksichtigt blieben dabei andere Faktoren, z.B. physiologi-
sche wie etwa Vorerkrankungen, Nikotinabusus, Alkohol- und Drogenabusus,
aber auch im weiteren Sinne Parameter der individuellen (etwa auch psychi-
schen) und sozialen oder sozio6konomischen Lebensumstande, die ggf. als
Hauptfaktor oder Confounder wirken und ebenfalls Einfluss auf die Gesundheit
von Mutter und Kind haben kdnnten (Carolan et Frankowska, 2011). Die For-
schungslage hierzu ist weiterhin noch fragmentarisch und weitere Studien sollten

durchgeftihrt werden.

Demgegeniber basierte das gewdahlte Studiendesign auf der gezielten Prifung,
ob und ggf. in welchem Ausmal? eine alleinige, isolierte Einflussgroé3e ,materna-
les Alter’ ermittelt werden konnte (vgl. Kap. 5.5).

Darliber hinaus wurde nicht nach Primiparitat und Multiparitéat unterschieden.
Eine entsprechende Differenzierung ware in vertiefenden Analysen zu berick-

sichtigen.

Ein fortgeschrittenes maternales Alter war mit einer erh6hten Rate an Kaiser-
schnitten assoziiert (p < 0,001). Keine Aussage lie3 sich anhand der bisher
durchgefiihrten Analysen zu der Frage treffen, ob die Sectiones bei den &lteren
Muttern medizinisch indiziert, iatrogen oder eher auf Wunsch der Schwangeren
erfolgten. Hier wéaren weiterfuhrende Einzelfallanalysen und die Auswertung der

Daten im Hinblick auf differenzierte einschlagige Fragestellungen notig.

In verschiedenen Studien wurde zudem eine erhdhte maternale Morbiditat gese-
hen. Im untersuchten Kollektiv ist die Analyse der maternalen Morbiditat ausste-
hend.
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Ebenso war auch bei der sich in den Daten zeigenden erh6hten Rate an sekun-
daren Sectiones bei den alteren Muttern letztlich nicht klar, ob der vaginale Ge-
burtsversuch z.B. bei Auffalligkeiten sub partu (mangelnder Geburtsfortschritt,
CTG suspekt etc.) von iatrogener Seite schneller beendet wurde als bei jingeren

Muttern.

Abweichend von den Ergebnissen in der Literatur zeigten die vorliegenden Er-
gebnisse eine abnehmende Quote der Notsectiones mit zunehmendem Alter der
Mitter. Hier ware die Analyse der Ursachen fir die einzelnen Notsectiones auf-

schlussreich.

Die steigende Sectio-Quote bei alteren Muttern ist erwartungsgemald mit einer
geringgradig hoheren Rate an respiratorischen Adaptationsstérungen assoziiert.
Wahrscheinlich sind diese minimalen Unterschiede allerdings in erster Linie auf
den Geburtsmodus zuriickzufiihren und nicht so sehr auf das Alter der Mutter;
der Beleg hierzu kann jedoch anhand der vorliegenden Analysen nicht vorgelegt
werden. Ausstehend bleiben Analysen, die herausarbeiten konnten, ob die er-
hohte Rate an Atemanpassungsstérungen unabhangig von der Variable Entbin-

dungsmodus allein im Hinblick auf das maternale Alter Bestand hat.

5.5 Schlussfolgerungen

Mit der vorliegenden Arbeit konnte gezeigt werden, dass auf Grundlage der zur
Verfiigung gestandenen Daten bei einer Reihe von geburtshilflich relevanten
Zielparametern ein statistisch signifikanter Einfluss maternalen Alters bestand,
bei einigen Parametern jedoch nicht. Bei AMA zeigte sich ein geringeres Gesta-
tionsalter (p < 0,001) als bei Frauen unter 35 Jahren. Ein fortgeschrittenes ma-
ternales Alter (p < 0,001) war mit einer erhdhten Rate an Kaiserschnitten assozi-
iert. Notsectiones gingen mit jeweils hdherer Altersgruppe kontinuierlich zurtick
(p = 0,009).

U.a. die Daten von Lavecchia et al. (2016) legten nahe, dass eine erhdhte Rate
an primaren Sectiones medizinisch nicht gerechtfertigt ist, zumal in verschiede-

nen Studien eine erhdhte maternale Morbiditat gesehen wurde. Daraus ist die
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Schlussfolgerung zu ziehen, dass alteren Mittern entsprechend nicht aktiv zu

einer primaren Sectio geraten werden sollte.

Beim fetalen Outcome fielen pHna-Werte und BE-Werte in den alteren Studien-
gruppen héher (p <0,001) aus als bei den unter 35-Jahrigen, wobei Mediane und
Mittelwerte aller Gruppen stets im Normbereich verblieben. Das absolute Ge-
burtsgewicht der Kinder von Frauen ab 35 Jahren lag statistisch signifikant nied-
riger (p = 0,001) als bei den Kindern der Patientinnen unter 35 Jahren. Je alter
die Mutter, desto haufiger bestand die Notwendigkeit der Verlegung des Neuge-
borenen (p < 0,001) auf die Intensivstation. Bei einigen Parametern waren auf
die Einflussgrof3e zuriickgehende, statistisch relevantere Unterschiede bzw. Zu-
sammenhange im fetalen Outcome erst ab einem sehr fortgeschrittenen Alter der

Mitter (> 44 Jahre) festzustellen.

Kein statistisch signifikanter Zusammenhang mit dem Alter der Mutter konnte da-
gegen global bei APGAR-Scores (p = 0,919) gefunden werden, erst bei Uber 44-
jahrigen Patientinnen waren mehr schwer deprimierte Neugeborene (p < 0,001)
zu verzeichnen. Ebenfalls der Parameter ,Atmung in der 1. Minute' wies keinen

signifikanten Zusammenhang auf.

Die in vorliegender Studie haufig erzielten signifikanten p-Werte erlauben jedoch
keine unmittelbaren Rickschlisse auf vorhandene klinische Relevanz oder prak-
tische Bedeutsamkeit. Ob ein Resultat signifikant wird oder nicht, hangt entschei-
dend von der Gruppen- bzw. Stichprobengréf3e ab. Sobald N (bzw. bei echten
Stichproben n) erhdht wird, nimmt der (absolute) Wert der Teststatistik bei glei-
cher Differenz innerhalb von N bzw. n zu; bei sehr groRer Fallzahl werden auch
sehr kleine Differenzen signifikante Resultate liefern, was aus der Testlogik folgt.
Vice versa gilt dies auch fur entsprechend kleine Gruppen- oder Stichprobengré-
Ben, die die Aufdeckung von Einflissen oder Wirkungen erschweren. Bei den
untersuchten Gruppen wurde geplant und gezielt mit sehr hohen N gearbeitet,
was deshalb einen &ufRerst vorsichtigen und reflektierten Umgang mit dem p-

Wert nahelegte.

Durch die Betrachtung der unstandardisierten Effekte, also der absoluten Werte
zeigte sich: Wenngleich die Mehrzahl der untersuchten Parameter und Hypothe-
sen statistisch signifikant war bzw. bestéatigt wurde, deuteten die erzielten
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klinischen Werte insgesamt auf einen auf3erst limitierten oder nicht evidenten
praktischen bzw. kritischen klinischen Einfluss der isolierten Variablen ,materna-
les Alter* hin.

Trotz der einerseits einzuraumenden Tatsache, dass die durchgefiihrten Hypo-
thesentests in statistischer Hinsicht overpowert sind, ist das sehr gro3e Patien-
tenkollektiv andererseits erkenntnisbezogen als Vorteil anzusehen. Besonderes
Kriterium der vorliegenden Analyse war die Verwendung eines homogenen und
umfangreichen Datensatzes im Rahmen einer monozentrischen Studie. Im Un-
terschied zu multizentrischen lagen die analysierten Daten auf Grundlage ein-
heitlicher und im Wesentlichen konstanter klinischer (und regionaler) Rahmenbe-
dingungen, Praxis-Standards etc. vor. Das grof3e Patientenkollektiv gewahrleis-
tete ein hohes Informationsniveau durch Realdaten unmittelbar aus dem Feld,

,direkt aus der Realitat'.

Das gewahlte Studiendesign beinhaltete als Zielsetzung die pointierte Prifung,
ob und ggf. in welchem Ausmal} sich in einem bivariaten Modell Unterschiede
bzw. Zusammenhange zwischen einer alleinigen, isolierten Einflussgrof3e ,ma-
ternales Alter' und verschiedenen Zielgréf3en von Geburtsverlauf und fetalem
Outcome ermitteln lieBen. Die vorliegende Studie konnte solche Unterschiede
und Zusammenhange finden, jedoch nicht mit starker klinischer Relevanz.

Solche Erklarungsmodelle weisen statistisch (und letztlich lebensweltlich) be-
grenzte Erklarungsreichweite auf, weil sie ihre Limitationen hdchstwahrscheinlich
durch in der Wirklichkeit gegebene Komplexitat auf Basis weiterer beteiligter Fak-

toren erfahren.

Als Schlussfolgerung ergibt sich auf grundlegender Designebene (weitere kon-
krete geburtshilfliche Forschungsansatze vgl. Kap. 5.4) das Pladoyer fur komple-
xere multivariate Erklarungsmodelle, darunter Regressionsanalyse und Vari-

anzanalyse, die auch Confounder bzw. Konfundierungseffekte beriicksichtigen.
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Im Hinblick auf Vulnerabilitaten von Geburtsverlauf, Feten und Neugeborenen ist
weitere Forschung zu den entsprechenden Zusammenhangen notwendig, u.a.
anhand differenzierter Analysemethoden, um in der Geburtshilfe sowie in zuge-
ordneten Kontexten wie z.B. der Gesundheitskommunikation graviditatsalters-
spezifisch unterschiedlichen Bedarfen entsprechend agieren zu kénnen. Ziel
muss es sein, in der Praxis alters- und kontextadaptierte Beratung und Geburts-

hilfe anbieten zu kdnnen.
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6 Zusammenfassung

In industrialisierten und zunehmend postindustriell gepragten Gesellschaften
zeichnet sich seit Jahren ein wachsender Trend zu AMA (Advanced maternal
age), zur ,spaten Mutterschaft' ab. Die Studienlage Uber die vom Alter der Mutter
ausgehenden Einflisse und deren Bedeutung in der Geburtshilfe ist vielfaltig, je-
doch auch heterogen und haufig multizentrisch basiert. Ziel der Arbeit war, an-
hand vorab ausgewahlter und definierter, geburtshilflich relevanter Parameter die
Phasen Geburtsverlauf und fetales Outcome in Abhéngigkeit vom Alter der Mut-

ter in einem grofRen monozentrischen Patientenkollektiv zu analysieren.

Als Methode wurde eine klinische Beobachtungsstudie mit retrospektivem und
monozentrischem Design angewendet. Ausgewertet wurden Daten aus dem
elektronischen Geburtendokumentationssystem der Abteilung fur Geburtshilfe
des Rotkreuzklinikums Minchen. In das Patientenkollektiv wurden 52784 Patien-
tinnen aus dem Zeitraum von 2003 bis 2018 eingeschlossen. Dazu wurden Daten
der Studiengruppe (Patientinnen > 35 Jahre, mittels Subgruppenanalyse weiter
differenziert) sowohl deskriptivstatistisch als auch anhand etablierter Nullhypo-
thesen-Signifikanztests mit denen der Kontrollgruppe (Patientinnen < 35 Jahre)

verglichen.

Ein fortgeschrittenes maternales Alter war mit einer erhéhten Rate an Sectiones
assoziiert, was auch Daten aus der Literatur weitgehend entsprach. Von dieser
teils abweichend zeigten die erzielten Ergebnisse eine abnehmende Quote der
Notsectiones mit zunehmendem Alter der Mutter, die in erster Linie durch eine
hohe Anzahl an primaren Sectiones erklarbar war. Die hohere Rate an Sectiones
bei AMA fuhrte in der Konsequenz zu einem verkurzten Gestationsalter, was auf-
grund des geringfligigen Unterschieds zur Kontrolle keine klinische Relevanz
hatte.

Im fetalen Outcome fielen die miteinander assoziierten pHna- und BE-Werte bei
den alteren Studiengruppen héher aus als in der Kontrollgruppe, wobei die mitt-
lere Differenz gering und als klinisch wenig relevant einzustufen war. Diese Be-
wertung begrtindete sich erneut in der erhhten Sectio-Quote bei dlteren Muttern,
was dazu fuhrt, dass die Kinder weniger Geburtsstress erleben. APGAR-Score

sowie auch Atmung in der 1. Minute standen in dualem Gruppenvergleich in
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keinem Zusammenhang mit dem Alter der Mutter. Wie erst die Subgruppenana-
lyse zeigte, anderte sich dies bei APGAR fir AMA > 44 Jahre, indem die Resul-
tate entsprechend schlechtere Werte aufwiesen. So war der Anteil schwer depri-
mierter Neugeborener dreimal héher als der bei Frauen < 35 Jahre. Dies deckte
sich mit Daten aus der Literatur. Ebenfalls in Ubereinstimmung mit weiteren Stu-
dien lag das absolute Geburtsgewicht der Kinder bei AMA niedriger als bei den
Kindern der Kontrollgruppe < 35 Jahre, wobei die mittlere Differenz auch hier von
untergeordneter klinischer Relevanz war. Mehr Neonaten von Frauen in der Stu-
diengruppe (5,9 %) als in der Kontrolle (5,1 %) wurden auf die neonatologische
Intensivstation verlegt. Bei den tUber 44-Jahrigen zeigte sich ein mehr als doppelt
so hoher Verlegungsanteil.

Bedeutsame Unterschiede im Outcome der Kinder wurden haufig erst ab einem
relevant fortgeschrittenen Alter der Mutter (> 44 Jahre) sichtbar. Allerdings wird
sich der Trend zur spateren Familiengrindung und damit auch Mutterschatft in
unserer Gesellschaft eher in einer Verschiebung in Richtung 35 bis 38 Jahre ma-
nifestieren als in Richtung Mitte 40, zumal dann auch die Konzeptionschancen

erheblich sinken.

Das Alter der Mutter bei der Geburt ihres Kindes als unabhangiger Risikofaktor
war auf Grundlage der in dieser Arbeit verwendeten Daten nicht mit einem Kkli-
nisch relevanten adversen fetalen Outcome im Hinblick auf die eingeschlossenen
Parameter assoziiert. Dies unterschied sich teilweise von Ergebnissen aus der
Literatur (Pinheiro et al, 2019). Allerdings war nicht eindeutig zu beantworten, wie
viel Einfluss der Geburtsmodus und auch weitere mogliche Einflussgréf3en auf
die untersuchten Parameter hatte, zumal eben entsprechende Risikofaktoren
(Atemanpassung, NICU-Aufenthalt) anerkannt mit dem Entbindungsmodus Sec-
tio, insbesondere der primaren, in Zusammenhang gebracht werden (Mylonas et
Friese, 2015).

In weiterfUhrenden Studien sollte daher ein Schwerpunkt auf komplexere mul-
tivariate Analysemethoden gelegt werden, mittels derer der Einfluss von Geburts-
modus und maternalem Alter, aber auch weiterer Variablenkombinationen, auf

die Zielgrol3en gemeinsam untersucht werden kann.
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