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2 Zusammenfassung/ Abstract

2.1 Zusammenfassung

Hintergrund: Studien aus den USA, Australien und Spanien zeigten signifikante inter-
institutionelle Unterschiede hinsichtlich der Versorgung von Friihgeborenen mit einem
Geburtsgewicht von unter 1500g (VLBWI, Very Low Birth Weight Infant). Diese
Unterschiede fanden sich trotz anerkannter, evidenz-basierter internationaler Richtlinien
(ILCOR).

Fragestellung: Existieren Unterschiede in der apparativen Ausstattung und im Vorgehen bei
der Versorgung von VLBW-Kindern in Deutschland, Osterreich und der Schweiz? Bestehen
Unterschiede zwischen universitiren und nicht-universitiren Einrichtungen und inwieweit ist
dieses Vorgehens mit internationalen Richtlinien konform?

Methodik: Prospektive Fragebogenerhebung von 249 neonatologischen Einrichtungen in
Deutschland, Osterreich und der Schweiz, statistische Analyse und Vergleich mit
entsprechenden  internationalen  Studien  nach  systematischer, internet-basierter
Literaturrecherche.

Ergebnisse: Riicklaufquote 76%, 25% universitdre und 75% nicht-universitire Abteilungen.
Signifikante Unterschiede: weniger Schweizer Abteilungen haben einen iiber 24 Stunden
verfiigbaren  neonatologischen  Versorgungsdienst, seltener  einen  definierten
Erstversorgungsraum und einen geringeren Anteil an Gerdten, die eine Druckkontrolle
erlauben. Deutsche Abteilungen fiihren signifikant haufiger ein Bldhmanover durch. Keine
Unterschiede fanden sich bei der Wahl der initial verwendeten Sauerstoffkonzentration, bei
den Zielwerten der Sauerstoffsittigung oder bei invasiven Prozeduren. 31% der Abteilungen
beginnen eine Atemunterstiitzung mit Raumluft, 72% wihlen eine Zielsauerstoffséttigung von
85-90% (10. Lebensminute) und rund 40% verwenden druckkontrollierte Atemhilfen.
Universitidre und nicht-universitire Abteilungen unterscheiden sich nur geringfiigig: Nicht-
universitdre Abteilungen verwenden seltener selbst entfaltende Beatmungsbeutel, wéhlen
hdufiger eine hohere Zielsauerstoffsittigung und verwenden mehr Kopfbedeckungen zum
Wiérmeschutz als universitire Abteilungen. Universitire Abteilungen wihlen hdhere
Surfactant-Dosen.

Die Empfehlungen der ILCOR-Richtlinien (2005) werden in allen untersuchten Lindern und
Abteilungsformen weitestgehend umgesetzt, nur die empfohlenen CO,-Detektoren zur

Kontrolle der Tubuslage werden kaum verwendet.



Schlussfolgerung: Die Versorgung von VLBWI ist in den untersuchten Léndern, bis auf
wenige Unterschiede bei der apparativen Ausstattung und einzelner rdumlicher und
organisatorischer Merkmale, als gleichwertig anzusehen. Weder die apparative Ausstattung
noch die klinische Vorgehensweise an akademischen oder nicht-akademischen Einrichtungen
unterscheidet sich wesentlich, obwohl die nicht-akademischen Einrichtungen signifikant
weniger Geburten und signifikant weniger VLBWI pro Jahr betreuen.

Die befragten Einrichtungen boten im Jahr 2008 eine den ILCOR-Richtlinien entsprechende
Versorgung, in der sich bereits neuste wissenschaftliche Erkenntnisse hinsichtlich einer
modernen nicht invasiven Atemunterstiitzung umgesetzt zeigten. Im Vergleich zu anderen
Landern sind diese Mallnahmen wie auch die dafiir notwenige Ausstattung zu einem hoheren
Grad und in allen Einrichtungen gleichermallen etabliert.

Fazit: Die optimale Versorgung von Frithgeborenen basiert nicht nur auf der Beachtung von
Richtlinien und einer entsprechenden apparativen Ausstattung, sondern erfordert auch die

Umsetzung von Erkenntnissen aus aktuellen klinischen Studien.



2.2 Abstract

Backround: The international liaison committee for resuscitation (ILCOR) provides regularly
updated guidelines on resuscitation for preterm infants. Despite these guidelines, surveys from
the USA, Australia and Spain have shown significant inter-institutional variation of delivery
room (DR) management for very low birth weight infants (VLBWI, < 1500g).

Objektive: To investigate protocols for DR management of VLBWI in Germany, Austria and
Switzerland, and to compare these with the 2005 ILCOR guidelines and international surveys.
Methods: DR management, parameter settings, target parameters and equipment used were
surveyed in a prospective, questionnaire-based survey in 2008. Findings were compared
between countries, between academic and non-academic units and checked for compliance
with the ILCOR 2005 guidelines.

Results: 190 of 249 departments participated in the questionnaire survey, the response rate
was 76%. Of these, 25 % are university and 75% are non-university departments. A 24 hours
in house neonatal service is less frequently provided in Switzerland and a designated
resuscitation area is significant less available in this country. Swiss units have a lower
proportion of devices which allow pressure control. Sustained inflations were performed more
often in German units. No differences were found regarding application and monitoring of
supplementary oxygen, targeted saturation levels and invasive procedures such as the
application of Surfactant via INSURE. 31% of all units start resuscitation with air, 72% have
a targeted level of oxygen saturation of 85-90%. 40% use equipment which allows pressure
control.

Comparison of academic and non-academic units shows only minor differences: Non-
academic units chose more often higher targeted oxygen saturation levels, use less Self
inflating bags and tend do use more head covers for thermal management. Academic units
chose higher Surfactant doses.

CO,-detectors for confirmation of correct tube placement, as advised by ILCOR, were used in
only 10% of units. Otherwise we found good accordance with the ILCOR guidelines.
Summary: Neither the equipment or facilities nor the clinical approach towards resuscitation
differed between the compared countries, and academic and non-academic institutions.
Although, the non-academic institutions serve significantly fewer VLBWI. DR management
is in good accordance with the 2005 ILCOR guidelines and implements also the latest
scientific findings.

Compared to results from other international surveys, these measures and the required

equipment are established equally and at a more complete level.



Conclusion: The optimal care of preterm infants is not only based on the adherence to
international guidelines, but also by implementing relevant findings from recent clinical

research.
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3 Einleitung

3.1 Neonatale Transition

Mit der Geburt beginnt fiir den neugeborenen Menschen der Ubergang von einem Leben in
der Schutzatmosphdre im Uterus und somit ,unter Wasser zu einem eigenstdndigen
Uberleben in einer mit Luft gefiillten Atmosphire. Dieser Ubergang, im Folgenden mit dem
englischen  Begriff  , Transition  bezeichnet, stellt komplexe physiologische
Herausforderungen an das Neugeborene.

Mit der Geburt und Abnabelung endet die Versorgung iiber die Plazenta. Der Schliissel zu
eigenstindigem Leben liegt zundchst im Aufbau des Gasaustausches von O, und CO; iiber die
Lunge. Dafiir miissen die Lungen beliiftet und von fetaler Fliissigkeit befreit werden. Die
ersten eigenen Atemziige erweitern die Lungenoberflaiche um ein Vielfaches und etablieren
das pulmonale Residualvolumen'. Der pulmonale Kreislauf des Neugeborenen, der vor
Geburt nur ca. 10% des Herzzeitvolumens ausmachte, muss auf die postnatalen
Anforderungen umgestellt werden, um innerhalb von Minuten das Aquilibrium zwischen
pulmonalem und systemischem Kreislauf herzustellen. Der intrauterine Sauerstoffpartialdruck
(Pa0;) liegt bei 50-80 mmHg. Postnatal steigt die Sauerstoffsittigung (Sp0O2) konsekutiv auf
Werte von 80-90% in den ersten 10 Lebensminuten an*. Seiner wirmenden Umgebung
entbunden, muss das Neugeborene eine Wiarmeproduktion durch Verstoffwechselung eigener
Fettreserven etablieren und beginnen, seine Korpertemperatur selbst zu regulieren.

All diese physiologischen Vorgidnge konnen bei friihgeborenen Kindern aufgrund ihrer
allgemeinen Unreife gestort oder unvollstindig ablaufen. Daher bediirfen die meisten dieser

Kinder unmittelbar nach Geburt einer speziellen medizinischen Unterstiitzung’.

3.1.1 Definition Friithgeburt

Die vollstindig ausgetragene Schwangerschaft beim Menschen dauert 40 Wochen (280 Tage),
gerechnet ab dem ersten Tag der letzten Regelblutung. Das Gestationsalter (GA) entspricht
der Zeitspanne ab dem ersten Tag der letzten Regelblutung bis zur Geburt®. Eine
Termingeburt ist definiert als Geburt zwischen der 37. Schwangerschaftswoche (SSW) und
der vollendeten 41. SSW. Nach der Definition der WHO liegt eine Friihgeburt dann vor, wenn
das Kind vor der vollendeten 37. SSW geboren wird. Diese Kinder werden in folgende
Subkategorien eingeteilt: bei einem GA von unter 37. bis 32. Wochen besteht eine moderate

(engl. moderate preterm), bei Geburt zwischen der 32. und 28. eine ausgeprégte (engl. very
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preterm) und bei Geburt vor der 28. SSW eine extreme Frithgeburt (engl. extrem preterm)’. In
der internationalen medizinischen Literatur haben sich zuerst Begriffe zur Klassifizierung von
Friihgeborenen etabliert, die sich auf das Geburtsgewicht beziechen. VLBW (Very Low Birth
Weight infant): Friihgeborenes, definiert durch ein Geburtsgewicht von unter 1500g bzw.
ELBW (Extrem Low Birth Weight infant): Frithgeborenes, definiert durch ein Geburtsgewicht
von unter 1000g’. Diese Definitionen haben eine gewisse Unschirfe, da das Geburtsgewicht
nicht zwingend mit dem Gestationsalter korreliert. Wachstumsretardierte Kinder konnen auch
bei hoherem GA ein niedriges Geburtsgewicht haben. Man spricht hier von ,,small for
gestational age” (SGA). Im Jahr 2001 fand die allein auf das GA bezogene Abkiirzung
ELGAN (Extremly Low Gestational Age Newborn/Neonate) erstmalig in der Literatur
Verwendung’”. Ein ELGAN wird durch ein GA von unter 28 Wochen definiert, analog dieser

Definition wird im ICD10 von einem ,,Neugeborenen mit extremer Unreife gesprochen *.

3.1.2 Epidemiologie

Die Inzidenz von Frithgeburten in den sog. entwickelten Landern wurde fiir das Jahr 2005 von
der WHO auf 5-7% aller Lebendgeborenen geschitzt °. In den sog. Entwicklungslindern wird
eine weit hohere Inzidenz angenommen. Man geht davon aus, dass weltweit 28% der
Todesfille in der Neonatalperiode (definiert als 1. — 28. Lebenstag) durch Friihgeburtlichkeit
bedingt sind '°. Von der Sterblichkeit sind insbesondere extrem unreife Friihgeborene mit
niedrigem Geburtsgewicht und niedrigem GA betroffen ''*'?. Nach den Daten des
internationalen Verbandes des Vermont Oxford Network fiir das Jahr 2008 hatten die Kinder
mit einem Geburtsgewicht von 501-750g mit 39,2% den hochsten Anteil an der
Gesamtmortalitit aller Neugeborenen'. In der Gruppe der Kinder mit einem Geburtsgewicht
von 751-1000g betrug die Gesamtmortalitit demgegeniiber nur noch 13,8%.

Im Jahr 2008 wurden in Deutschland 9133 Kinder mit einem Geburtsgewicht von weniger als
1500g geboren, das entspricht knapp 1,4 % aller Lebendgeborenen'®. Der prozentuale Anteil
von Kindern mit einem Geburtsgewicht von unter 1500g bezogen auf alle Lebendgeburten
wie auch die Hohe der Siuglingssterblichkeit sind in Deutschland, in Osterreich und der

Schweiz dhnlich (Tabelle 1).
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Tabelle 1 Geburten und Siuglingssterblichkeit 2008 in Deutschland, Osterreich und der Schweiz

2008 Deutschland " Osterreich '° Schweiz '’
Lebendgeburten 684.862 77.752 76.691
davon unter 1500g 9133 805 1032
Geburtsgewicht

Anteil in % 1,4 1,0 1,4
Sauglingssterblichkeit | 3,5 3,7

(Anzahl pro 1000

Lebendgeburten)

Die Siauglingssterblichkeit ist in den letzten Jahrzehnten weltweit gesunken. Besonders
eindrucksvoll ist die Abnahme der Sduglingssterblichkeit in den entwickelten Lindern. In
Deutschland z.B. sank die Sduglingssterblichkeit von 22,5/1000 Lebendgeburten im Jahr 1970
auf 3,5/1000 im Jahr 2008'® (Abbildung 1).

Sauglingssterblichkeit 1970 bis 2008

25
&
20 <

15
10

0
1965 1970 1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010

Abbildung 1 Siuglingssterblichkeit in Deutschland 1970 bis 2008 (bis 1989 nur BRD), nach Stat. Bundesamt

3.2 Medizinische Versorgung Neugeborener

3.2.1 Vorbemerkung zur Terminologie

Der in der englischsprachigen Literatur fiir die postnatale Versorgung von Neugeborenen
iiberwiegend benutzte Begriff ,,Resuscitation® bedeutet im Deutschen laut Oxford Dictionary
,Wiederbelebung“'’. Dieser Begriff wird meist zusammenfassend fiir alle MaBnahmen der
Erstversorgung eines Neugeborenen benutzt. Die in der medizinischen Fachsprache

typischerweise gewihlte Ubersetzung ,,Reanimation® wird allgemein im Sinne einer kardio-
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pulmonalen Reanimation als Wiederbelebung mit Herzdruckmassage und Beatmung
verstanden. Nur sehr wenige Neugeborene bediirfen jedoch tatséchlich einer Reanimation
inkl. Herzdruckmassage. Autoren wie O’Donnell et al. finden deshalb den Begriff
»Resuscitation* unpassend und fehlleitend. Aus diesem Grund schldgt O Donnell vor, neue
Begriffe zu suchen und zu benutzen, die den unterstiitzenden Charakter der MaBnahmen im
Kreiflsaal besser beschreiben. Der von ihm vorgeschlagene Begriff ,,DR-Management®
wiirde, ins Deutsche iibersetzt, am ehesten ,,KreiBsaalversorgung* lauten”’. Im Rahmen dieser
Arbeit wird versucht, moglichst spezifische Begriffe, wie z.B. ,,Atemunterstiitzung®, zu
verwenden. Innerhalb eines allgemeineren Kontextes wird von ,,Versorgung® oder

,Erstversorgung® des Neugeborenen gesprochen.

3.2.2 Notwendigkeit medizinischer Unterstiitzung

Bis zu 10% der Neugeborenen bediirfen einer medizinischen Unterstiitzung unmittelbar nach
Geburt; jedoch nur etwa 1% bendtigt MaBlnahmen im Sinne einer Wiederbelebung mit

21,22 . . . . . .
2. Auch hier sind insbesondere Kinder mit einem

Beatmung und Herzdruckmassage
niedrigen Gewicht und niedrigem GA betroffen: je niedriger das Geburtsgewicht, desto
hiufiger werden intensivmedizinische MaBBnahmen durchgefiihrt. So erhielten, nach Daten des
Vermont-Oxford-Neonatal-Network, 83% der Kinder mit einem Geburtsgewicht von < 750g
eine Intubation und Beatmung im Vergleich zu nur 49% der Kinder mit einem
Geburtsgewicht von 1001 bis 1499g*. Das Uberleben von Kindern mit einem Geburtsgewicht
von unter 1500g ist daher groBtenteils abhingig von einer mdglichst professionellen
perinatalen Versorgung >*. Diese Versorgung betrifft alle Aspekte der neonatalen Transition;
Schwerpunkte dabei sind die Atmungs- und Kreislaufunterstitzung sowie die

. . 2
Wirmeregulation > .

Aufgrund der relativen Héufigkeit der Notwendigkeit -einer
medizinischen Intervention bei Frithgeborenen konzentrieren sich die Anstrengungen um
Verbesserung und Standardisierung der Erstversorgung wahrend der Transition v.a. auf diese
Patientenpopulation. Dessen ungeachtet bestehen auch fiir zum Termin geborene
Neugeborene Standards, insbesondere fiir die Versorgung kranker Neugeborener. Diese
Arbeit beschriankt sich ausschlieBlich auf die Darstellung der medizinischen Interventionen

wihrend der Erstversorgung von Frithgeborenen.
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3.2.3 Standardisierung perinataler medizinischer Interventionen

Verschiedene Organisationen haben sich der Erstellung von Leitlinien zur Standardisierung
der perinatalen Versorgung verschrieben. Die American Heart Association (AHA), das
International Liaison Committee on Resuscitation (ILCOR) und das European Resuscitation
Council (ERC) versuchen mit groem Aufwand, Empfehlungen und Richtlinien auf der Basis
der besten verfiigbaren Evidenz zu erarbeiten. ILCOR gehoren Mitglieder neonatologischer
Fachgesellschaften aus der ganzen Welt an. In einem standardisierten und strukturierten
Prozess sichten und bewerten Wissenschaftler aus aller Welt die verfiigbaren Daten und
geben turnusmifig Empfehlungen heraus. Im Jahr 1999 wurden die ersten Empfehlungen
(,advisory statment®) herausgegeben®®. Im Fiinf-Jahres-Zyklus folgten 2005 und 2010 die
ILCOR-Richtlinien mit Consensus-Empfehlungen (CoSTR: Consenus on Science and
Treatment Recommendations). Die AHA und der ERC geben ebenfalls Reanimations-
Richtlinien heraus. Fiir die neonatologische Praxis bedeutsam ist, dass sich die verschiedenen

Richtlinien zur Erstversorgung nicht in allen Punkten gleichen®’.

Um der Notwendigkeit einer spezialisierten Ausbildung fiir die fachgerechte Versorgung
Neugeborener gerecht zu werden, wurden seit 1987 international anerkannte
Trainingsprogramme etabliert, wie das von der American Academy of Pediatrics und der
American Heart Association entwickelte Neonatal Resuscitation Program (NRP)* und das
Newborn Life Support (NLS) vom britischen Resuscitation Council®. Der erfolgreiche
Abschluss einer solchen Ausbildung ist in Ldndern wie z.B. Spanien und Grof3britannien eine
zwingende Voraussetzung, um in der Versorgung von Neugeborenen Verantwortung
iibernehmen zu konnen®. Im deutschsprachigen Raum bietet die 1976 in Mainz gegriindete
Gesellschaft fiir Neonatologie und Pédiatrische Intensivmedizin (GNPI) strukturierte Aus-
und Weiterbildungen fiir Arzte und Pflegepersonal an und verdffentlicht eigene
Empfehlungen und Leitlinien®'. Die verschiedenen nationalen Programme sind aber, dhnlich
den unterschiedlichen internationalen Richtlinien, ebenfalls nicht identisch und geben zum
Teil unterschiedliche Empfehlungen®?. Trotz dieser Bemithungen um eine standardisierte und
evidenzbasierte Vorgehensweise in der Versorgung von Friih- und Neugeborenen finden sich
somit z.T. deutliche Unterschiede im internationalen und nationalen Vergleich der klinischen

Praxis>® 32,
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3.3 Besonderheiten der neonatalen Transition bei Frithgeborenen, Mdglichkeiten und
Risiken therapeutischer Interventionen

3.3.1 Atmung und Atemunterstiitzung

3.3.1.1 Physiologie der ersten Atemziige

In Utero sind die Lungen mit einer Fliissigkeit gefiillt, die von den Lungenepithelzellen
sezerniert wird. Das Volumen dieser Fliissigkeit erreicht ungefahr 50 ml/kg Korpergewicht
(KG). Es liegt damit hoher als das spitere Gas-Volumen von ungefihr 30 ml/kg KG.
Intrauterin wirkt sich so ein Druck von ca. 5 mmHg auf die terminalen Atemwege aus. Diese
intrauterine Lungenexpansion stellt einen wesentlichen physiologischen Reiz fiir die fetale
Lungenreifung dar’* *°. Weiterhin unternimmt der Fetus atmungsihnliche Anstrengungen, die
vermutlich der Konditionierung der Zwerchfellmuskulatur dienen’®.

Die Menge an Luft, die mit einem Atemzug ein- und wieder ausgeatmet wird, ist das
Tidalvolumen (Vt). Etwas davon kann das Kind durch partielles Verschlieen der Glottis in
Expiration zuriickhalten (Schreien, Weinen) und dadurch einen natiirlichen positiven
endexpiratorischen Druck (PEEP) erzeugen®’. Damit wird der endexpiratorische alveolire
Kollaps, also das Wiederzusammenfallen der Alveolen nach der Ausatmung, verhindert und
das Residualvolumen aufgebaut. Die funktionelle Residualkapazitit (engl. FRC) ist die
Summe aus Resiudualvolumen und expiratorischen Reservevolumen und entspricht dem

verbleibenden Gasvolumen in der Lunge nach einer passiven Ausatmung®.

Die vollstindige Beliiftung der Lunge und vollstindige Resorption des Fruchtwassers dauert
mehrere Stunden bis Tage. Transpulmonale Druckunterschiede scheinen einen Haupteinfluss

auf die Resorption zu haben>’.

In der Literatur werden zudem spannungsgeladene
Natriumkanéle beschrieben, durch die ein Fliissigkeitstransit stattfinde, der die
Lungenclearance beschleunigt *. Nach neueren Forschungsergebnissen scheint jedoch der,
durch spontane Atmung erzeugte, intrathorakale Unterdruck den iiberwiegenden Anteil an
einer schnellen und gleichmiBigen Resorption von Fliissigkeit zu haben*'. Fiir eine
ausreichende Ventilation und damit auch erfolgreiche kardio-zirkulatorische Transition muss
eine FRC innerhalb der ersten Minuten nach Geburt etabliert sein®”. Sehr unreif geborene

Kinder haben vielfiltige Schwierigkeiten, eine addquate FRC zu erreichen. Griinde dafiir

werden im Folgenden dargestellt.
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Die Lunge eines Frithgeborenen ist in einem Entwicklungsstadium, in dem sich die Alveolen
noch nicht ausgebildet haben. Es bestehen nur gangartige (kanalikuldre) und knospige
(sakkuldre) Erweiterungen der azindren Strukturen. Dadurch besteht eine nur geringe
Gesamtfldche fiir den Gasaustausch, der zusitzlich durch eine liangere Diffusionsstrecke
erschwert ist. Zusétzlich sind diese unreifen Strukturen leicht iiberdehnbar und haben nur

geringe Riickstellkréfte.

Tabelle 2 Morphologische Limitationen der unreifen Lunge, modifiziert nach Wauer, R: Surfactant in der
Neonatolologie, 2008*

Ursache Konsequenz

Geringe resp. Oberfldche Hypoxie
(kanalikuldres u. sakkuléres

Entwicklungsstadium)

Geringe Gesamtfliche der Luft-Blut- | Hypoxie
Schranke

Breites Mesenchym zw. Sakkulus GrofBe Diffusionsstrecke
und Kapilare, geringe Kapillari-

sierung der azindren Strukturen

Geringe Zahl von Lymphgefdf3en Reduzierte Fliissigkeitsdrainage

Gegeniiber der alveoldren Lunge hat | Leichtes Uberdehnen
die sakkuldre Lunge keine

Epithelfalten

Weiche Brustwandstrukturen Instabilitdt der Gaswechseleinheit, geringe

Widerstandsfahigkeit gegen Stretch

Geringe Dimension der Atemwege, | Hohe Resistance, Gefahr der Uberdehnung
sehr dehnbar wegen begrenzter

Kollagenstrukturwege

Die Unreife betrifft auch den Zellstoffwechsel. Surfactant wird erst am Ende der
Schwangerschaft in ausreichender Menge gebildet. Durch den Surfactant-Mangel der unreifen
Lunge ist eine homogene Beliiftung nicht mdglich. Zwangsldufig kommt es zu einer

Uberblihung einzelner Lungenabschnitte, wihrend andere Abschnitte nicht beliiftet werden**.

GleichermaBen ist das antioxidative Schutzsystem noch nicht ausreichend ausgebildet®.
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Tabelle 3 Biochemische Limitationen der unreifen Lunge, modifiziert nach Wauer, R: Surfactant in der
Neonatolologie, 2008

Ursache Konsequenz

Geringer alveolérer und Atelektase, nANS

intrazelluldrer Surfactantpool

Imbalance pro- und Entzlindung, Destruktion, Fibrose

antiinflamatorischer Zytokine

Niedrige intrazelluldre anti-oxidative | Entziindung, Destruktion, Fibrose

Kapazitit

Der gesamte funktionelle Atemapparat ist in seiner Leistungsfahigkeit eingeschrankt durch
eine geringe Muskelkraft und durch die Weichheit des Brustkorbes. Folglich gelingt es
extremen Frithgeborenen trotz eigener Atemanstrengungen nicht, einen ausreichenden
Inspirationsdruck zu generieren. Somit ergeben sich auch nur geringe transpulmonale
Druckunterschiede, wodurch wiederum die Resorption der pulmonalen Fliissigkeit
eingeschrinkt ist. Zusétzlich kann es durch einen persistierenden Ductus arteriosus botalli zu
einem extrakardialen Shunt kommen. Dadurch reduziert sich die Lungenperfusion und damit

die Menge an Blut, die fiir den Gasaustausch zur Verfligung steht.

Tabelle 4 funktionelle Limitationen der unreifen Lunge, modifiziert nach Wauer, R: Surfactant in der Neonatolologie,
2008

Ursache Konsequenz
Verzogerte Resorption der nANS
Lungenfliissigkeit

,Lunreife* Atemregulation, schwache | Apnoen
Muskulatur, geringer

Inspirationsdruck

Erhohter Anteil der Hypoxie, Hyperkapnie
Totraumvolumen, hohe

Totraum/FRC-Ratio

Labiler Verschluss extrakardialer Extrakardialer Shunt, Rezirkulation

Shuntstrukturen

Fiir die Schwierigkeiten Frithgeborener, eine ausreichende selbstindige Atmung zu erreichen,

liegen damit vielféltige Griinde vor. Die wichtigste therapeutische Maflnahme ist daher,
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unmittelbar nach der Geburt die Beliiftung der Lunge zu unterstiitzen. Von einigen Autoren
wird dabei insbesondere die frithzeitige und konsequente Sicherstellung eines positiven
endexpiratorischen Druckes (Engl.: positiv end-expiratory pressure, kurz PEEP)

empfohlen*®*”,

3.3.1.2 Hilfsmittel zur Atemunterstiitzung

Neugeborene  ohne  ausreichende  Spontanatmung  brauchen eine  suffiziente
Atemunterstiitzung. Es stehen unterschiedliche Hilfsmittel/Geréte zur Verfiigung:
Selbstentfaltende Beatmungsbeutel (engl.: self-inflating bag, kurz SIB), sind die weltweit
wohl am weitest verbreiteten Beatmungshilfen. Sie entfalten sich nach manueller
Kompression durch die Riickstellkrifte des Materials. Selbst spezielle SIBs fiir Neugeborene
haben ein Volumen von i.d.R. mehr als 250ml und sind damit in Bezug auf das
Atemzugvolumen kleiner Neonaten von ca 5-8 ml/kgKG iiberdimensioniert. Dies kann dazu
fiihren, dass bei Kompression des Beutels schnell sehr hohe Spitzendriicke und auch
Tidalvolumina erreicht werden*. Auch konnektierbare Uberdruckventile (engl. blow of
valve) verhindern dies nicht sicher®. Moderne SIBs konnen mit PEEP-Ventilen und
Druckmanometern ausgestattet werden.

SIBs konnen iiber einen Schlauch und ggf. ein vorgeschaltetes Reservoir an eine
Sauerstoffquelle mit Druckminderer angeschlossen werden. Eine Beimischung von O ist
damit mdglich, nicht aber automatisch eine Titrierung des FiO,.

Im US-amerikanischen Raum sind durch Gasfluss entfaltende Beatmungsbeutel (FIB, flow
inflating bag) gebrduchlich, wie sie auch in der Anidsthesie verwendet werden. Sie bediirfen
einer Gasdruckluftquelle und entfalten sich nur durch das nachstromende Gas. Die
Anwendung eines Bldhmanovers wie auch die Bereitstellung von CPAP und PEEP sind mit
einem FIB prinzipiell moglich, erfordern aber Ubung und Erfahrung fiir eine erfolgreiche
Anwendung®.

Die sogenannten T-Stlick-Beatmungsgerite (T-Piece Resuscitator: TPR) haben ihren Namen
von der charakteristischen T-Form ihres patientennahen Ansatzstiickes. Sie bieten eine
druckkontrollierte Beatmung. Der Beatmungsdruck ist variabel einstellbar und wird iiber ein
eingebautes Manometer angezeigt. Da der Beatmungsdruck nicht vom Anwender manuell
generiert werden muss, konnen im Vergleich mit SIB und FIB konstantere Tidalvolumina
erreicht werden™.

Gesichtsmasken: Alle drei Hilfsmittel konnen mit Gesichtsmasken als Patienteninterface
angewendet werden. Verschiedene Hersteller bieten anatomisch geformte oder runde Masken
an. Allen gemeinsam ist die Schwierigkeit, die Maske ohne Leck zu platzieren™.
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Tabelle 5 Vor- und Nachteile verschiedener Hilfsmittel zur Atemunterstiitzung

Blah- Druck- Volumen- | O,- Atemgas- CPAP/ Unabhéngig

manover | kontrolle | kontrolle | Titration |befeuchtung | PEEP von Gasquelle
SIB - - - -) - - +
FIB +/- - - + - -) -
TPR + + - + + + _

3.3.1.3 CPAP zur initialen Behandlung des Atemnotsyndroms

CPAP wurde 1971 von Gregory et al. zur Behandlung von Kindern mit Atemnotsyndrom
(engl. respiratory  distress syndrom, RDS) entwickelt >' . CPAP st ein
Atemunterstiitzungsverfahren, das durch kontinuierlichen Uberdruck auf die Atemwege und
die Lunge wirkt. Der spontane Atemzug des Kindes wird durch den angebotenen Druck
unterstiitzt und die Atemwege werden offen gehalten. Man spricht hier auch von
pneumatischer Schienung der Atemwege. Bei der Ausatmung atmet das Kind gegen den
konstanten Druck an, dadurch wird ein positiver endexpiratorischer Druck (PEEP) erreicht,
der insbesondere die Etablierung einer FRC unterstiitzt. CPAP bietet so eine Kombination aus
einem moderaten positiven inspiratorischen (PIP) und einem positiven endexpiratorischen
Druck (PEEP). Im anglo-amerikanischen Sprachgebrauch wird deshalb CPAP und PEEP z.T.
synonym verwendet. Die Vorteile der Behandlung mit CPAP liegen in der Verbesserung der
Etablierung einer FRC, Verbesserung des Ventilations-Perfusion Verhéltnisses, Reduzierung
des LungengefaBwiderstandes und einer besseren Oxygenierung. Gleichzeitig steigert die
Anwendung von CPAP die Freigabe von Surfactant und hilft, diesen auf der
Alveolaroberfliche zu verteilen. CPAP stabilisiert die Thoraxwand und erweitert die
Atemwege. Damit verringert sich die inspiratorische Resistenz und es erhoht sich die
Compliance. Dementsprechend sind gréflere Beatmungsvolumina im Verhiltnis zum
Beatmungsdruck moglich und eine geringere Sauerstoffkonzentration ist notig, um eine
ausreichende Sauerstoffsittigung zu erzielen’>”>.

Finer et al. randomisierte in einer Durchfiihrbarkeits-Studie 104 ELBW-Kinder unter 28
Wochen GA in eine CPAP/PEEP-Gruppe und eine NICHT-CPAP/PEEP-Gruppe unmittelbar
nach Geburt und verzichtete auf routinemifBige Intubation zur Gabe von Surfactant.

Unabhéngig davon, dass praktisch alle Kinder unter 24 Wochen GA einer Intubation
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bedurften, konnten ca. 50% der Kinder in der experimentellen Gruppe erfolgreich mit CPAP

behandelt werden’”.

3.3.1.4 Intubation und Beatmung

Endotracheale Intubation und Beatmung waren bis zur Neufassung der ILCOR-Richtlinien
von 2005 das empfohlene Standardverfahren fiir die Versorgung von Friihgeborenen mit
Atemnotsyndrom™. Eine erfolgreiche endotracheale Intubation ist im Wesentlichen von den
praktischen Fihigkeiten und der Ubung des Anwenders abhiingig. Zu den Risiken gehdren
insbesondere die Verletzung von Pharynx, Trachea und Osophagus sowie subglottische
Stenose und respiratorische Infektionen™.

Die korrekte Tubuslage nach Intubation und erfolgreiche Beatmung wird klinisch durch einen
Anstieg der Herzfrequenz indirekt bestétigt. Auskultation und die Beobachtung der
Thoraxbewegung gelten als nicht verldsslich®”. Als weiteres Hilfsmittel messen CO»-
Detektoren den endexpiratorischen CO;-Gehalt und kénnen bei positivem Nachweis die

korrekte Lage des Tubus bestitigen™.

3.3.1.5 Blahmanover

Das Bldahmandver (engl. sustained inflations) ist ein MaBlnahme zur Lungenentfaltung. die
erstmals 1981 von Vyas beschrieben wurde. Darunter versteht sich eine Beatmung {iber einen
verldngerten Zeitraum unter einem bestimmten Druck. Vyas et al. wendeten einen
Beatmungsdruck von 30 cm H,O {iber 5 Sekunden an und konnten eine deutliche Zunahme
des Tidalvolumens und der FRC messen. Lindner et al. untersuchten die Anwendung des
Blihmanovers bei sehr unreifen Frithgeborenen unmittelbar nach der Geburt. In der
Behandlungsgruppe wurde iiber einen Nasopharyngealtubus mit einem Druck von 20 cm H,O
iiber die Dauer von 15 s gebldht und das Mandver bei mangelndem klinischen Erfolg bis zu
zweimal mit hoheren Driicken (25 cm H,O bzw. 30 cm H»O) wiederholt. Es zeigte sich ein
Trend zu einer niedrigeren Intubationsrate in der Behandlungsgruppe, aber keine
Uberlegenheit des Blihmanovers im Vergleich zur Kontrollgruppe (intermittierende manuelle

Beatmung)®’.
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3.3.1.6 Gefahren manueller und maschineller Beatmung der Frithgeborenenlunge

Die externe Beatmung der fragilen Lunge von Frith- und Neugeborenen birgt die Gefahr
iatrogen verursachter Lungenschiadigung. Verschiedene Autoren konnten zeigen, dass schon
wenige Atemhiilbe mit unphysiologisch hohen Tidalvolumina (Vt) die natiirliche
Surfactantaktivitit stéren ®' und die alveolare Uberdehnung (Volutrauma) u.a. durch
Epithelschdden zu einer Freisetzung von lokalen und systemischen Entziindungsmediatoren
fiihrt. Zudem konnen hohe Beatmungsdriicke zu einem sog. Barotrauma, Zusammenfallen
und die Reexpansion von Alveolen zu einem Atelektotrauma fithren. Die von allen o.g.
Lungenschiadigungen  potentiell — ausgeldsten  Entziindungen konnen zu  einer
Entziindungskaskade fiihren, die in einem sog. Biotrauma miindet®®. Infolge dieser
Schéddigungen kann es zu alveoldrer Rarefizierung, Gewebsfibrose und der Ausbildung eines
chronischen Lungenschadens im Sinne einer bronchopulmonalen Dysplasie (BPD) kommen.
Betroffene Kinder bediirfen dann einer ldngeren Atemunterstiitzung, haben einen
langerfristigen Sauerstoffbedarf und sind in ihrem weiteren Leben hinsichtlich ihrer
sensomotorischen und kognitiven Entwicklung beeintrichtigt®.

Insbesondere die maschinelle Beatmung ist mit der Entwicklung chronischer Lungenschiden
assoziiert. Im Sinne dieses Zusammenhanges sprechen einige Autoren von einer iatrogenen,
durch Respiratoreinsatz bedingten Lungenschidigung (engl. ventilator-induced lung injury -
VILI)** ®. Die Rolle der Intubation und maschinellen Beatmung wird deshalb zunehmend
kritisch bewertet. Verschiedene Autoren weisen darauf hin, dass die Anwendung von nicht-
invasiver Atemunterstiitzung (z.B. CPAP) bezogen auf Mortalitit und Morbiditdt einer
Versorgung mit Intubation und maschineller Beatmung gleichwertig, wenn nicht sogar

iiberlegen sei .

3.3.1.7 Sauerstoffgabe

Der Ubergang vom fetalen zum neonatalen Leben geht mit einem Anstieg des
Sauerstoffangebots einher. Mit Anstieg des arteriellen Sauerstoffpartialdruckes (paO,) steigt
intrazelluldr auch die Konzentration an zirkulierenden Sauerstoffradikalen®’. Reif geborene
Kinder sind beziiglich des raschen Anstiegs des paO; physiologisch mit einer ausreichenden
Menge an Antioxidantien ausgeriistet bzw. konnen diese bedarfsadaptiert bilden®®. Bei
ELBW-Kindern ist die antioxydative Kapazitdt noch unzureichend, da diese sich erst am Ende
der Schwangerschaft entwickelt®”. Es konnte gezeigt werden, dass bei Frithgeborenen eine

niedrige antioxydative Aktivitit im Plasma einen unabhingigen Risikofaktor fiir Mortalitéit’’
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und Morbiditit darstellt’" .

Unter der Vorstellung, dass Kinder in den ersten Minuten nach Geburt moglichst schnell eine
SpO, >95% aufweisen sollten, bestand lange die Empfehlung, Neugeborenen friihzeitig O,-
angereichertes Atemgas anzubieten. Diese therapeutische Anwendung von Sauerstoff bei
unreifen Frithgeborenen geht auf Wilson et al. zuriick”>. Die Gruppe um Wilson beobachtete
bereits 1940, dass Kinder mit klinischen Zeichen der Atemnot (subkostale Einziechungen und
irreguldre Atmung) unter Gabe von > 70% Sauerstoff weniger irreguldre Atemmuster zeigten.
In der Folge wurde Sauerstoff zunehmend in der Versorgung von Frithgeborenen eingesetzt’".
Unter dem Eindruck, dass die Gabe von 100% Sauerstoff zu einer raschen Reoxygenierung
des Neugeborenen fiihrte, und der Annahme, dass eine kurzfristige Exposition keine
negativen Langzeiteffekte habe, blieb die Gabe von 100% Sauerstoff iiber Jahrzehnte die
Standardempfehlung fiir die Erstversorgung von Neugeborenen. Nachfolgende Studien
wiesen allerdings darauf hin, dass der unkritische Einsatz von O, zu einer epidemischen

Zunahme von ROP und Erblindung fiihrte 73

. In den ersten Vergleichsstudien im
Tierversuch mit Schafen und in klinischen Versuchen bei reifen Neugeborenen, in denen die
Applikation von Raumluft mit der Gabe von 100% Sauerstoff wéihrend der Reanimation
verglichen wurde, zeigte sich zum Zeitpunkt der letzten Nachsorgeuntersuchung die Gabe von
Raumluft hinsichtlich der Endpunkte - Einsetzen der Spontanatmung und Uberleben - der
Gabe von 100% O, eindeutig iiberlegen’.

In den 90er Jahren war es insbesondere die Arbeitsgruppe um Saugstad, die zunéchst eine
Machbarkeitsstudie und spéter eine internationale Multicenter-Studie (Resair 2 Study) zum
Vergleich von Raumluft und 100% O, in der Versorgung von Frithgeborenen durchfiihrten’®.
Die Ergebnisse der Resair 2 Study zeigten, dass die Mortalitdt in der Raumluftgruppe als auch
die Morbiditét hinsichtlich einer hypoxisch-ischdmischen Enzephalopathie niedriger lagen als
in der 100%-0,-Gruppe’’. In den 2004, 2005 und 2008 verdffentlichten Meta-Analysen von
Studien, in denen die Verwendung von Raumluft mit der Verwendung von 100% Sauerstoff
bei unreifen Frithgeborenen verglichen wurde, zeigte sich die Mortalititsrate in der
Raumluftgruppe (8%) signifikant niedriger als in der 100%-Sauerstoff-Gruppe (13%). Etwa
30% der in diesen Studien untersuchten Kinder, die zunichst mit Raumluft versorgt wurden,
erreichten  aber nicht die  Zielsauerstoffsittigung und  bedurften  hdherer
Sauerstoffkonzentrationen. Nach Subgruppenanalyse profitierten VLBW-Kinder mit einem
Geburtsgewicht von < 1000g noch stirker von einer Therapie mit Raumluft und die
Mortalitdtsrate war mit 21% im Gegensatz zu 35% der mit 100% Sauerstoff versorgten

Kinder deutlich niedriger. Die Verwendung von Raumluft war in diesen Studien assoziiert mit
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einem fritheren Einsetzen der Spontanatmung und zeigte keine negativen Auswirkungen auf

die neurologische Entwicklung’® " *.

3.3.1.8 Surfactant/INSURE

Laurfactant™ ist ein englisches Kunstwort und steht fiir ,,surface active agent“. Es ist ein
Phospholipid, das durch spezifische Pneumozyten gebildet wird und die Oberfliche der
Alveolen iiberzieht. Die wesentlichen Effekte von Surfactant sind die Reduktion der
Oberflichenspannung insbesondere in den kleinen Alveolen und damit eine leichtere
Lungenentfaltung, die Erhdhung der Compliance und damit eine geringere Atemarbeit und
die Verhinderung des Kollapses der Alveolen in der Expiration. Ausreichende Mengen von
Surfactant bildet der Fetus erst nach der 34./35. Gestationswoche®'. Unreif geborene Kinder
haben deshalb einen Surfactant-Mangel. Sie bendtigten hohere Beatmungsdriicke, welche
wiederum mit einer potenziellen Schiadigung der unreifen Lunge und der konsekutiven
Ausbildung einer BPH in Zusammenhang gebracht werden®.

Die seit 1990 bestehende Moglichkeit, exogenes Surfactant therapeutisch einzusetzen, ist
einer der Meilensteine in der Entwicklung der modernen Neonatologie und fiihrte zu einem
deutlichen Riickgang der Sterblichkeit und der beatmungsassoziierten Lungenschiden®’.

Die Applikation von Surfactant machte eine Intubation erforderlich und war gefolgt von
mechanischer Beatmung und ihren Risiken. Um eine Intubation und mechanische Atmung zu
vermeiden, wurde die Anwendung von CPAP mit dem konsekutiven Verzicht auf eine
Surfactant-Gabe untersucht. Die Ergebnisse zeigten keine signifikanten Unterschiede
beziiglich Mortalitit und Morbiditit™.

Um trotzdem die Vorziige einer Surfactant-Therapie nutzen zu konnen, wurden alternative
Techniken entwickelt. Im Wesentlichen bestehen diese aus einer kurzfristigen Intubation, der
Applikation von Surfactant, Extubation und einer nachfolgenden Atemunterstiitzung mit
CPAP. Dieses auch INSURE (INtubation SURfactant Extubation) genannte Verfahren
reduziert die Notwendigkeit fiir eine mechanische Beatmung und verringert die Inzidenz von
BPH im Vergleich mit Intubation, Surfactant-Applikation und mechanischer Beatmung®.
Diese Methode ist aber dennoch aufwendig und invasiv; sie beinhaltet Sedierung, Intubation
und eine kurzfristige mechanische Beatmung. Ahnliche Ergebnisse konnten auch mit CPAP
allein erzielt werden (s.o0.). Aus diesem Grund habe die INSURE-Methode nach Einschédtzung
von Gopel et al. keine breite Verwendung gefunden. In einer aktuellen Studie des gleichen

Autors konnte gezeigt werden, dass die Applikation von Surfactant iiber einen diinnen
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Katheter in Kombination mit CPAP die Notwendigkeit von Intubation und mechanischer

Beatmung herabsetzt*.

3.3.1.9 Atemgaskonditionierung

Die Anwidrmung und Anfeuchtung des Atemgases ist physiologisch sinnvoll, um ein
Austrocknen der Schleimhédute des Atemtraktes und einen Kiihlungseffekt zu verhindern.

Die Erwdarmung und Anfeuchtung des Atemgases ist ein Standardverfahren bei intubierten
und maschinell beatmeten Kindern und Erwachsenen auf Intensivstationen®”. Die Anwendung
bei Frithgeborenen, die in der Erstversorgung nicht-invasive atemunterstiitzende Maflnahmen
erhalten, ist hingegen noch nicht etabliert. In einer Studie von tePas et al. wurden die
Korpertemperaturen von Frithgeborenen bei Aufnahme auf die Intensivstation nach
Erstversorgung mit oder ohne angewédrmtem und befeuchtetem Atemgas verglichen. Die
Kinder, die angewidrmtes und angefeuchtetes Atemgas erhielten, hatten signifikant haufiger
Kopertemperaturen im normothermen Bereich und weniger moderate Hypothermien

(<36°C)*,

3.3.2 Kreislauf und kardiozirkulatorische Reanimation

Die allermeisten - auch sehr unreif geborene - Kinder haben bei Geburt eine Herzaktion und
unternehmen Atemanstrengungen. Eine Wiederbelebung mit Herzdruckmassage und
Beatmung ist daher selten notwendig. Wenn eine Wiederbelebung notwendig wird, ist sie

allerdings mit einer schlechten Prognose behaftet™.

Die Herzfrequenz steigt bei neugeborenen Kindern, die keinen medizinischen
Interventionsbedarf haben, von durchschnittlichen Werten von 96 (65-127)/min nach 1
Minute Lebenszeit auf 139 (110-166)/min nach 2 Minuten und auf 163 (146-175)/min nach 5
Minuten. Frithgeborene Kinder und Kinder, die per Sectio entbunden werden, haben einen
langsameren Anstieg der Herzfrequenz’. Nach den Richtlinien (2005) von AHA, ERC,

ILCOR wird eine Herzdruckmassage bei einer Herzfrequenz von unter 60/min empfohlen.

3.3.3 Temperaturmanagement

Das neugeborene Kind hat im Vergleich zu élteren Kindern oder Erwachsenen eine

eingeschrinkte Thermoregulation. Die Féhigkeit, eine konstante Kerntemperatur aufrecht zu
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erhalten, korreliert direkt mit dem Gestationsalter und dem Korpergewicht. Der Wéarmeverlust
nach Geburt durch Konvektion, Verdunstung und Abstrahlung {ibersteigt typischerweise die
Wiérmeproduktion um ein Vielfaches. Werden nicht sofort Mallnahmen gegen den
Temperaturverlust  ergriffen, fallt die Korpertemperatur unabhingig von der

Umgebungstemperatur in den ersten 12 Lebensstunden ab’’",

Tabelle 6 Definition von Normo-und Hypothermie (WHO 1997)”

Temperatur in °C | Einschidtzung Mafinahmen
normal 36,6-37,5
Potenzieller Kiltestress 36,0-36,5 Vorsicht geboten
Moderate Hypothermie | 32,0-36,0 Gefahr Sofortige Erwdrmung
Ernste Hypothermie <32,0 Schlechte Professionelle Hilfe
Prognose unmittelbar notwendig

Frithgeborene haben ein hoheres Risiko fiir eine Hypothermie als Reifgeborene, da sie
weniger subkutanes Fettgewebe, weniger braunes Fett zur Wiarmeproduktion, geringere
Glykogenspeicher und eine unzureichende vaskulidre Thermoregulation haben.

Hypothermie kann die physiologischen Ablidufe des neonatalen Ubergangs negativ
beeinflussen. Das Einsetzen der Spontanatmung kann sich verzdgern und konsekutiv zu
Atemstorungen und Hypoxie fithren”. Laptook et al. fanden eine Korrelation zwischen einer
niedrigen Korpertemperatur bei Aufnahme und der Hohe der Krankenhausmortalitit sowie
der Entwicklung einer late-onset Sepsis’*.

Vierzig Prozent aller extrem unreif geborenen Kinder von weniger als 26 Wochen GA, die in
England und Irland im Jahr 1995 zur Welt kamen, hatten bei Aufnahme eine Temperatur von
unter 35°C”. In der 2002-2003 Kohorte des Neonatal Research Network hatten 47% der
Kinder mit einem Geburtsgewicht von weniger als 1500g eine Temperatur von unter 36°C bei
Aufnahme’®. Hypothermie bei extrem unreifen Neugeborenen ist damit ein hiufiges Problem
und fiihrt zu einer erhohten Morbiditdt und Mortalitit. Silverman et al. waren unter den ersten,
die in einer kontrollierten Studie zeigen konnten, dass die thermische Umgebung
entscheidend fiir das Uberleben von Neugeborenen war’’. Baumgart et al. untersuchten 1981
als erste den Gebrauch von diinnen, flexiblen und transparenten Plastikdecken, in die
unmittelbar nach der Geburt das Neugeborene eingewickelt wurde. Es zeigte sich eine
signifikante Reduktion des Fliissigkeitsverlustes im Vergleich zur Versorgung unter einem

Wirmestrahler. Weiterhin wurde eine niedrigere Leistung des Wérmestrahlers bendtigt.
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Damit wurde deutlich, dass insbesondere die Auskiihlung durch Verdunstung entscheidenden
Einfluss auf die Temperaturentwicklung hat. In einer nachfolgenden Studie des gleichen
Autors zeigten Kinder, die in Plastikdecken gehiillt wurden, eine niedrigere
Sauerstoffaufnahme, eine niedrigere Herzfrequenz und damit einen reduzierten metabolisch
vermittelten Wirmeverlust®® . Eine randomisierte Studie von Vohara et al. und eine
retrospektive Studie von Lenclen et al. zeigten, dass der Gebrauch von okklusiven
Polyethylen-Folien unmittelbar nach Geburt effektiv den postnatalen Temperaturabfall

e 1
m1n1m1ert99’ OO.

3.3.4 Abnabelung

Die Abnabelung ist die Unterbrechung des Blutflusses in der Nabelschnur und deren
Durchtrennung. Unter einer verzdgerten Abnabelung (engl. delayed cord clamping) wird im
Allgemeinen das Abwarten einer Zeitspanne von mehr als einer Minute bis zur Abnabelung
verstanden. Eine einheitliche Definition existiert nicht'”'. Eine verzdgerte Abnabelung von
mehr als 30 Sekunden und das Tiefhalten des Neugeborenen unter das Plazentaniveau fiihrt zu
einer Autotransfusion und erhoht das Blutvolumen des Kindes'*. Nach Einschitzung der
Autoren des Cochrane Reviews von 2004 ist eine verzdgerte Abnabelung bei unreif
geborenen Kindern mit einem Riickgang des Transfusionsbedarfes und einer geringeren
Inzidenz von intraventrikuldren Blutungen assoziiert'”. Als weitere Effekte konnten in
einzelnen Studien bei unreif geborenen Kindern hohere Blutdruckwerte, hohere
Hématokritwerte und weniger Tage mit Sauerstoffbedarf und maschineller Beatmung

beobachtet werden'**!%.

3.4 Klinische Uberwachung/Monitoring

3.4.1 Herzfrequenz

Als entscheidendes Kriterium fiir die Suffizienz von Ventilation und Gasaustausch gilt der
Anstieg der Herzfrequenz. Die prékordiale Auskultation mit einem Stethoskop ist das
schnellste Verfahren, die Herzfrequenz zu bestimmen. Die so bestimmten Werte zeigten sich
allerdings in einer randomisierten Simulations-Studie zu 28% als ungenau und kénnten so zu
falschen Therapieentscheidungen fiihren'®®. Eine EKG-Ableitung kann nach 30 Sekunden

. . . 1
verfiigbar sein und die Herzfrequenz angeben'®’

. Mittels Pulsoxymetrie kann zusitzlich zur
Sauerstoffsittigung die Herzfrequenz bestimmt werden. Die Zeitspanne, bis verldssliche
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Werte ablesbar sind, ist mit 60-90 Sekunden nach Geburt etwas linger'*.

3.4.2 Sauerstoffsittigung

Die Sauerstoffsittigung ist ein Mall fiir die Oxygenierung des Blutes und kann mittels
Pulsoxymetrie gemessen werden. Dieses Verfahren wurde von Aoyagi in den 70er Jahren
entwickelt und wurde nach 1980 zunehmend angewendet. Relevante Ungenauigkeiten der
Pulsoxymetrie treten bei niedriger peripherer Durchblutung und bei Bewegung auf '%’.

Die Messung der Sauerstoffséttigung mittels Pulsoxymetrie sollte bei Neugeborenen priaductal
am rechten Handgelenk erfolgen, da in den ersten 15 Minuten nach Geburt die Werte

zwischen pri- und postductaler Messung signifikant differieren konnen''.

3.4.3 Temperatur

Wie bereits im Kapitel Warmeregulation dargestellt, ist in der Versorgung von extrem
unreifen Friihgeborenen eine konstante Korpertemperatur im physiologischen Bereich
unbedingt anzustreben. Eine kontinuierliche Messung der Korpertemperatur erfolgt entweder
mittels intermittierender Messung per Thermometer oder kontinuierlich mit aufgeklebten
bzw. eingefithrten Temperatursonden. Letzteres Verfahren ermoglicht die fortlaufende
Kontrolle der Korpertemperatur und eine unmittelbare Anpassung exogener Warmequellen.
Dies ist besonders wichtig beim Einsatz von Polyethylen-Folien unter einem Warmestrahler,
da hierbei die Gefahr besteht, die Kinder zu iiberwarmen. Gerite zur Temperaturmessung und

deren Anwendung waren nicht Gegenstand dieser Erhebung.

3.5 Ort der Erstversorgung

Innerhalb der Geburtsklinik konnen Neugeborene im Kreiflsaal, in einem eigens dafiir
vorgesehenen Erstversorgungsraum oder aber auf der neonatologischen Station erstversorgt
werden. Leone et al. konnten fiir die USA erheben, dass die meisten Friihgeborenen (83%) im
KreiBsaal versorgt werden™. Neonatologische Intensivstationen, sog. NICUs (Neonatal
Intensiv Care Unit), bieten die beste Ausstattung an Gerdten zur Versorgung und
Uberwachung, sind aber nicht an jeder Geburtsklinik vorhanden oder vom Ort der Entbindung
rdaumlich weit entfernt. So wurden, entsprechend obiger Autoren, in den USA im Jahr 2006
nur in 7% der befragten Abteilungen fiir Neonatologie die Friihgeborenen direkt in einer

NICU behandelt.
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Die apparative Ausstattung fiir die Versorgung von Friihgeborenen im Kreif3saal wird von M.
Vento als liberwiegend rudimentdr beschrieb. Vento fordert, neben einer druckkontrollierten
Beatmung, auch die geritegestiitzte Uberwachung von Parametern wie Herzfrequenz,
Sauerstoffsittigung und Korpertemperatur schon im Krei3saal zu ermdglichen. Er schligt
dafiir das Konzept einer Kreif3saal-Intensiv-Einheit, im Englischen Delivery Room Intensiv
Care Unit (DRICU) vor'"'. Unter dem Aspekt des Wirmeschutzes sind kleine, abgeschlossene
Riume ohne Zugluft vorteilhaft, die eine Temperaturregulation in engen Grenzen
ermdglichen. Der nach diesen Uberlegungen optimale Ort fiir die Erstversorgung von
Frithgeborenen wire ein kleiner, dem Kreiflsaal unmittelbar angrenzender Raum mit einer der

neonatalen Intensivstation entsprechenden apparativen Ausstattung.
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4 Fragestellung und Hypothese

Die vorliegende Arbeit beleuchtet die klinische Vorgehensweise bei extrem unreifen
Neugeborenen und die dabei verwendete apparative Ausstattung in Deutschland, Osterreich
und der Schweiz im Jahr 2008. Die Fragen dieser Erhebung beziehen sich auf die
MafBinahmen, die in der Versorgung von unreifen Neugeborenen unmittelbar nach Geburt
durchgefiihrt werden, auf die dabei verwendeten Gerdte und gewdhlten Einstellungen,
Mengen und Zielwerte. Ziel war es, darstellen zu kdnnen, was die tatsdchliche Praxis in den
einzelnen Abteilungen und Regionen ist und auf welche Geréte, Hilfsmittel und Verfahren
zuriickgegriffen wird. Die Ergebnisse dhnlicher Befragungen aus anderen Léndern wie z.B.
aus Spanien und den USA zeigten, dass sowohl die klinische Vorgehensweise als auch die
apparative Ausstattung zwischen den untersuchten Abteilungen innerhalb der Léander
unterschiedlich waren.

Unsere Hypothese lautete, dass sich trotz der engen geographischen Lage, der vergleichbaren
wirtschaftlichen Situation, den vergleichbaren Standards der allgemeinen medizinischen
Versorgung und der internationalen Empfehlungen von ERC und ILCOR eine Divergenz in
der Versorgung von unreifen Neugeborenen im Vergleich der untersuchten Liander
Deutschland, Osterreich und der Schweiz findet.

Aufgrund der hoheren Fallzahlen, potentiell groBerer finanzieller Ressourcen sowie
spezifischer Forschungsaktivitit in einem Universititskrankenhaus lautete unsere zweite
Hypothese, dass in universitdren Abteilungen eine andere apparative Ausstattung zu finden ist
und sich ein anderes Vorgehen in der Versorgung von unreifen Neugeborenen zeigt als in

nicht-universitdaren Einrichtungen.

Hypothese 1: Ausstattung und Vorgehen in der Versorgung von unreifen Neugeborenen ist in
den untersuchten Landern unterschiedlich.

Hypothese 2: Zwischen universitdren und nicht-universitiren Abteilungen fiir Neonatolgie
bestehen Unterschiede beziiglich der apparativen Ausstattung und des Vorgehens in der

Versorgung von unreifen Neugeborenen.

Des Weiteren wollen wir untersuchen, inwieweit bestehende Richtlinien im tatsdchlichen
klinischen Alltag umgesetzt bzw. beachtet werden. Dafiir werden die aus den Ergebnissen
ableitbaren Vorgehensweisen mit den Empfehlungen der ILCOR-Richtlinien von 2005 und
2010 anhand der u.g. Fragen verglichen.
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Ist das untersuchte Vorgehen im Einklang mit den bestehenden ILCOR-Empfehlungen von
2005 und 2010?
Bestehen die apparativen Voraussetzungen, um die ILCOR-Empfehlungen von 2005 und

2010 umsetzen zu kénnen?

Ein Teil der Fragen bezieht sich auf neuere, z.T. noch nicht etablierte Verfahren, die noch
nicht in den Richtlinien kommentiert sind. Anhand dieser Ergebnisse wollen wir zeigen, ob
und inwieweit neueste Forschungsergebnisse Einzug in den klinischen Alltag finden und ob

dies in universitdren und nicht-universitdren Abteilungen gleichermallen geschieht?

AbschlieBend vergleichen wir die von uns erhobenen Ergebnisse mit denen aus anderen

Landern, um eine Relation der Ergebnisse in einem groBBeren Kontext zu ermoglichen.

Die Untersuchung verfolgt den Sinn, durch eine kritische Bestandsaufnahme der
Versorgungssituation im Verbund der GNPI-Lander eine Standortbestimmung zu liefern, die
es ermOglicht, das Vorgehen vergleichend zu bewerten. Die von Riidiger postulierte ,,black
box* der KreiBsaalversorgung konnte so mit mehr Licht gefiillt werden''%.

Wir wollen weiterhin Anhaltspunkte fiir die Umsetzung und letztlich auch Anwendbarkeit
von Richtlinien liefern und so einen Beitrag leisten, die Qualitdt in der Versorgung von

extrem unreifen Neugeborenen zu verbessern.
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5 Erhebung zur apparativen Ausstattung und dem klinischen
Vorgehen in der Versorgung von unreifen Frithgeborenen in
Deutschland, Osterreich und der Schweiz

5.1 Methode

Wir flihrten im Jahr 2008 eine fragebogengestiitzte Untersuchung zum Vorgehen bei der
Erstversorgung von Frithgeborenen und der apparativen Ausstattung in Deutschland,
Osterreich und der Schweiz durch. Der Fragebogen wurde vom Autor gemeinsam mit dem
Betreuer der vorliegenden Arbeit, Herrn PD Dr. C. C. R6hr und Herrn Oberarzt Dr. Hannes
Hammer, kommissarischer Direktor im Jahr 2008 der Klinik fiir Neonatologie der Charité
Universitdtsmedizin Berlin, Campus Mitte, entwickelt. Vorgabe war es, moglichst viele
Aspekte der Erstversorgung von Frithgeborenen unmittelbar nach Geburt abzudecken und
dabei die ILCOR-Empfehlungen aus dem Jahre 2005 zu beriicksichtigen. Die ILCOR-
Empfehlungen wurden aufgrund ihrer internationalen Giiltigkeit und des bereits dargestellten
transparenten und strukturierten Entstehungsprozesses den européischen bzw. amerikanischen
Richtlinien von ERC und der AHA vorgezogen. Damit ist das Risiko geringer, dass sich
einseitige Ansichten nationaler Fachgesellschaften in den Richtlinien wiederfinden und damit
die Vergleichbarkeit einschranken.

Der Fragebogen wurde, um eine internationale Vergleichbarkeit zu erreichen, in seinen
Grundziigen und wesentlichen Fragen dem von Leone et al. zur Befragung von
neonatologischen Abteilungen in den USA verwendeten Fragebogen angeglichen®. Dariiber
hinaus wurden Fragen zu Themen aufgenommen, die Gegenstand aktueller Forschungen sind
und z.T. in den bis dato aktuellen ILCOR-Empfehlungen noch keine Erwéhnung fanden. Dies
betraf z. B. Fragen zum initialen Bldhmandver (engl. sustained inflations, SI), zum
verzogerten Abnabeln, zur Zielsauerstoffsittigung, zur Atemgasbefeuchtung und zur
Anwendung von exogenem Surfactant.

Zur Optimierung der Compliance und zur Vereinfachung des Riicklaufs wurde der Umfang
des Fragebogens auf eine DINA4-Seite beschrinkt. Damit war die Moglichkeit gegeben, den
Fragebogen mit geringem Aufwand einzuscannen und per Email bzw. per Fax an das

Studienzentrum zuriick zu schicken.
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5.2 Fragebogen

Der Fragebogen (Anlage 1) gliedert sich in 4 Sektionen mit insgesamt 34 Fragen zu den
nachfolgend stichwortartig aufgefiihrten Themen.
1. Angaben zur Einrichtung
universitdre oder nicht-universitdre Einrichtung, wie viele Geburten im
Verantwortungsbereich, Anzahl der Geburten unter 1500g Geburtsgewicht,
neonatologischer Versorgungsdienst tiber 24 Stunden am Tag vorgehalten,
festgeschriebene Richtlinien fiir die Versorgung von Frithgeborenen
2. Perinatales Vorgehen
Verzogerte Abnabelung, Temperaturregulation
3. Reanimation
Ort der Frithgeborenenreanimation,
Ausriistung:  Beatmungshilfen, = PEEP,  Druckkontrolle, = Volumenkontrolle,
Pulsoxymetrie, CO, —Detektoren, Atemgasbefeuchtung,
Zielwerte/Einstellungen: initiale Sauerstoffkonzentration, Zielsauerstoffséttigung,
CPAP Anfangsdruck, Gas-Flow unter CPAP,
Surfactant-Therapie: Prophylaktische Surfactat-Therapie in Abhédngigkeit des
Gestationsalters, INSURE, via Sonde, Surfactant-Menge
4. Die teilnehmenden Abteilungen wurden gebeten, uns eine Kopie der hausinternen

Versorgungsrichtlinien zukommen zu lassen, falls solche vorhanden waren.

5.3 Protokoll

Der Fragebogen und das Anschreiben (Anlage 2) wurden im September 2008 per Post an die
jeweiligen LeiterInnen der Abteilungen fiir Neonatologie verschickt. Die Krankenhduser mit
Abteilungen fiir Neonatologie wurden iiber die Adressen-Datenbank der ,,Gesellschaft fiir
Neonatale und Pidiatrische Intensivmedizin®“ (GNPI) sowie iiber Adresslisten verschiedener
Quellen aus dem Medizinproduktebereich ausgewéhlt. Vier Wochen nach dem ersten
Aussenden schickten wir ein Erinnerungsschreiben (Anlage 3) an alle Abteilungen, die
innerhalb der ersten vier Wochen nicht geantwortet hatten. Abteilungen, von denen auch dann
keine Riickmeldung erfolgt war, wurden nach weiteren vier Wochen telefonisch bzw. per
Mail kontaktiert. Von den zweifach angeschriebenen Abteilungen wurde, bei doppeltem
Riicklauf, nur ein Fragebogen in die Auswertung aufgenommen. Insgesamt wurden so

zwischen Oktober und Dezember 2008 249 Abteilungen angeschrieben und Fragebdgen an
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193 neonatologische Abteilungen in Deutschland, 14 in Osterreich und 42 in der Schweiz
versendet.

Die riickldufigen Fragebdgen wurden auf ihre Vollstindigkeit tiberpriift. Im Anschluss
wurden die Daten anonymisiert in ein Tabellenkalkulationsprogramm eingegeben und

ausgewertet (MS-Excel, Version 95, Microsoft Corp.).

5.4 Statistische Analyse

Die erhobenen Merkmale wurden nach ihrer H&ufigkeit analysiert und hinsichtlich der
Unterschiede zwischen den Lindern und Gruppen von Abteilungen (universitir / nicht-
universitdr) verglichen. Die Berechnung der Unterschiede zwischen einzelnen Lindern bzw.
der Unterschiede zwischen universitiren und nicht-universitiren Abteilungen erfolgte mit
dem Chi-Quadrat Test bzw. mit dem Exakt-Fisher Test, wenn die erwartete Haufigkeit eines
Merkmals < 5 betrug. Fiir die statistische Evaluation wurde die Software Statgraphics (Vers.
5.0, Manugistics Inc., USA) verwendet. Ein P-Wert von < 0,05 wurde als statistisch

signifikant akzeptiert.

5.5 Verdftentlichung

Teile der Befragung wurden auf nationalen und internationalen Fachtagungen présentiert und
im European Journal of Medical Research, Volume 15, Number 11, November 25, 2010

publiziert' .

5.6 Literaturrecherche

Fir den internationalen Vergleich wurde eine selektive elektronische Literaturrecherche
(Medline via PubMed®) durchgefiihrt. Als Suchworte wurden ,,delivery room resuscitation®,
,resuscitation practice”, und ,national survey* gewihlt. Die Suche wurde auf
Veroffentlichungen aus den Jahren 2004 bis 2012 begrenzt. Es wurden nur solche Studien
beriicksichtigt, die die Ausstattung und das Vorgehen bei der Erstversorgung/ Reanimation

von Frithgeborenen in einem definierten geographischen Bereich untersucht haben.
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6 Ergebnisse

6.1 Riicklauf

Von insgesamt 249 angeschriebenen neonatologischen Abteilungen erhielten wir von 190
einen ausgefiillten Fragebogen zuriick. Die durchschnittliche Riicklaufquote war damit 76%.
Von deutschen und Osterreichischen Abteilungen hatten wir einen Riicklauf von 79% (DE:
153/193; AUS: 11/14); aus der Schweiz erhielten wir von 62% (CH: 26/42) der Abteilungen

eine Antwort.

Tabelle 7 Riicklauf

Deutschland | Osterreich | Schweiz | Alle Linder
Versendete Fragebogen 193 14 42 249
Erhaltene Fragebogen 153 11 26 190
Riicklaufquote in % 79 79 62 76

6.2 Vollstandigkeit der eingegangenen Fragebogen und Darstellung der Ergebnisse

Die Fragebogen wurden iiberwiegend vollstindig ausgefiillt. Durchschnittlich 3,4% der
Fragen blieben unbeantwortet; die Spanne erstreckt sich von 0% bis 23,7% pro Frage. Am
hdufigsten unbeantwortet blieben die Fragen nach einem definierten Erstversorgungsraum.
Diese Frage war nur in 145 von 190 Fragebdgen beantwortet; dies entspricht 23,7% fehlender
Antworten. Auch die Fragen nach der Gabe von Surfactant bei klinischen Zeichen der
Atemnot (151/190), nach Flow-Inflating Bags (154/190) und zur Surfactant-Menge (166/190)
blieben hidufiger unbeantwortet. Im Folgenden werden die Ergebnisse der Befragung in
tabellarischer Form dargestellt. Aufgrund der Tatsache, dass unterschiedliche Fragen
unbeantwortet blieben und sich somit keine homogene Bezugsgrofle herstellen ldsst, sind in
den Tabellen zu jeder Frage die Anzahl der Abteilungen angegeben, die diese Frage
beantworteten haben. Die Prozentangaben beziehen sich nur auf diese Grofle. In der Kopfzeile

steht zum Vergleich die Gesamtzahl der ausgewerteten Fragebdgen
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6.3 Vergleich Deutschland, Osterreich und Schweiz

Tabelle 8. Charakteristika der befragten Abteilungen fiir Neonatologie

Deutschland | Osterreich | Schweiz Alle Lander | P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11(%) | N=26 (%) | N=190 (%)
Fragebogen
Universitéire 35/153 (23) 4/11 (36) 9/26 (35) 48/190(25) 0,304
Abteilungen
Nicht-universitire 118/153 (77) | 7/11 (64) 17/26 (65) | 142/190(75) 0,304
Abteilungen
> 1000 Geburten pro 122/152 (80) | 7/10 (70) 18/26 (69) | 147/188(78) 0,290
Jahr
> 50 Kinder/Jahr mit 64/152 (42) 5/11 (45) 12/26 (46) | 81/189(43) 0,914
Geburtsgewicht
<1500g
Verfiigbarkeit eines 148/153 (97) | 11/11 (100) | 21/25(84) | 180/189(95) 0,016
Neonatologen iiber 24
Stunden
Definierte 140/149 (94) | 11/11 (100) | 24/26 (92) | 174/186(94) 0,889

Versorgungsrichtlinien

Tabelle 8 zeigt die Charakterisierung der teilnehmenden Abteilungen. 25% der Abteilungen

sind universitire Einrichtungen, die deutliche Mehrheit mit 75% jedoch sind nicht-

universitire Abteilungen. Rund 80% der Abteilungen haben iiber 1000 Geburten pro Jahr in

threm Versorgungsbereich. 43% haben mehr als 50 Geburten von Kindern unter 1500g

Geburtsgewicht pro Jahr. Insgesamt 94% haben festgeschriebene Richtlinien fiir die

Versorgung von Frithgeborenen. Signifikante Unterschiede beziiglich dieser Merkmale

bestehen zwischen den Landern nicht.

In Deutschland und Osterreich halten nahezu 100% der Abteilungen einen neonatologischen

Versorgungsdienst iiber 24 Stunden bereit. In der Schweiz sind es nur 21/25 (84%) (P =

0,016).
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Tabelle 9. Ort der Erstversorgung

Deutschland | Osterreich Schweiz Alle Lander | P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11(%) | N=26 (%) | N=190 (%)
Fragebogen
Im Kreif3saal 21/117 (18) 3/9 (33) 9/19 (47) | 33/145(23) n.s.
In gesondertem 95/117 (81) 6/9 (67) 10/19 (53) | 111/145(77) 0,019
Erstversorgungsraum
NICU 5/117 (4) 0/9 (0) 0/19 (0) 5/145 (3) n.s.

*x1

1 In vier Féllen wurde sowohl ,,NICU* als auch ,,im Kreiflsaal* angekreuzt

Die Frage nach dem Ort der Erstversorgung wurde auf 23,7 % der Fragebdgen nicht

beantwortet. Bezogen auf die Gesamtzahl der Abteilungen, die diese Frage beantworteten,

haben insgesamt 111/145 (77%) einen definierten Erstversorgungsraum. Signifikante

Unterschiede bestehen zwischen Deutschland 95/117 (81%) und beiden anderen Landern
Schweiz 10/19 (53%), Osterreich 6/9 (67%) (P = 0.019).

Tabelle 10. Perinatales Vorgehen

Deutschland | Osterreich Schweiz Alle Lander P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11(%) | N=26 (%) N=190 (%)
Fragebogen
Verzogerte Abnabelung | 62/145 (43) 5/10 (50) 11/24 (46) 78/179 (44) 0,879
Polyethylen-Folien 93/151 (62) 8/10 (80) 16/26 (62) | 117/187 (63) 0,504
Kopfbedeckung 126/151(83) | 7/10 (70) 19/26 (73) | 152/187 (81) 0,294

Tabelle 10 beschreibt das direkte perinatale Management. Das Tiethalten des Neugeborenen

unter Plazentaniveau fiir eine definierte Zeitspanne wird in 44% der Abteilungen praktiziert.

Isolierende Polyethylen-Folien werden zu 63% und Kopfbedeckungen zu 81% verwendet,

ohne dass signifikante Unterschiede zwischen den Léndern bestehen.
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Tabelle 11. Atemhilfe, Druckkontrolle

Deutschland | Osterreich Schweiz Alle Lander P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11 (%) N=26 (%) N=190 (%)
Fragebogen
FIB 2/119 (2) 2/9 (22) 6/26 (23) 10/154 (69) | <0,001
SIB 113/136(83) 8/9 (89) 25/26 (96) 146/171 (85) 0,215
SIB mit PEEP Ventil 98/136 (72) 4/9 (44) 20/26 (77) 122/171 (71) 0,164
SIB mit Manometer 34/136 (27) 1/8 (13) 2/25 (8) 37/169 (22) 0,093
TPR 56/136 (41) 8/10 (80) 5/25 (20) 69/171 (40) 0,004
Respirator 66/136 (49) 2/10 (20) 4/25 (16) 72/171 (42) 0,004
Andere Gerite mit 5/136 (4) 0/10 (0) 2/25 (8) 7/171 (4) 0,459
Druckkontrolle

FIB = Flow Inflating Bag; SIB = Self Inflating Bag, TPR = T-Piece Resuscitator

Bei den Hilfsmitteln zur Atemunterstiitzung lassen sich bei der Verwendung von flow-
inflating bags (FIB) signifikante Unterschiede finden. Wéhrend in Deutschland FIB in nur 2
von 119 Abteilungen angewendet werden (knapp 2%) werden sie in Osterreich in 2 von 9
(22%) und in der Schweiz in 6 von 23 (23%) Abteilungen haufiger verwendet (P < 0,001).
Insgesamt finden die selbst-entfaltenden Beatmungsbeutel (SIB) am haufigsten Verwendung
(85%). SIB in Kombination mit PEEP-Ventilen werden in allen Léndern hiufig verwendet
(71%). SIB mit angeschlossenen Manometern finden in weniger als einem Viertel der
Abteilungen Verwendung. TPR werden in Osterreich in 8/10 (80%) der teilnehmenden
Abteilungen benutzt, wohingegen deutlich weniger in Deutschland 56/136 (41%) und in der
Schweiz 5/25 (20%) zur Anwendung kommen (P = 0,004). Respiratoren werden am
hiufigsten in Deutschland 66/136 (49%) zur Atemunterstiitzung verwendet, in Osterreich 2/10
(20%) und in der Schweiz 4/25 (16%) hingegen weniger hdufig (P = 0,004). Andere
druckkontrollierte Atemhilfen werden in Osterreich gar nicht und in Deutschland und der

Schweiz kaum verwendet 7/171 (4%).
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Tabelle 12. Monitoring, Atemgaskonditionierung

Deutschland | Osterreich | Schweiz Alle Lander | P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11 (%) N=26 (%) N=190 (%)
Fragebogen
Pulsoxymeter 149/150(99) | 9/10 (90) 26/26(100) | 184/186 (99) n.s.
CO;-Detektor 12/149 (8) 4/11 (36) 3/26 (11) 19/186 (10) 0,011
Atemgas, Anwarmung | 62/150 (41) | 2/11 (18) 13/24 (54) 87/185 (42) 0,132
und Anfeuchtung
Volumenkontrolle 59/148 (40) | 4/10 (40) 5/25 (20) 68/181 (37) 0,161

unter Beatmung

Pulsoxymeter (99%) und stufenlose Sauerstoffmischeinheiten (97%) sind in nahezu allen

Abteilungen gleichermaflen etabliert. CO,-Detektoren zur Kontrolle der korrekten Tubuslage

nach Intubation werden insgesamt in nur 19/186 (10%) der Abteilungen genutzt. Sie kommen
in Deutschland 12/149 (8%) und der Schweiz 3/26 (11%) signifikant seltener zum Einsatz als
in Osterreich 4/11 (36%) (P = 0,011).
Eine Atemgasbefeuchtung ab dem ersten Atemzug wird von 42% der Abteilungen praktiziert.

Eine Volumenkontrolle unter Beatmung erfolgt in 37% der Abteilungen.
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Tabelle 13. Sauerstofftherapie

Deutschland | Osterreich | Schweiz Alle Lander | P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11 (%) N=26 (%) N=190 (%)
Fragebogen
Sauerstoff Mischeinheit | 148/151(99) | 11/11 (100) | 24/25(96) | 183/188 (97) | 0,917
vorhanden
Anfangs-FiO, 0,21 47/147 (32) 1/11 (9) 8/15 (32) 56/183 (31) 0,052
Anfangs-FiO, 0,22-0,5 | 81/147 (55) | 10/11 (91) 14/25 (56) | 105/183 (57) | 0,241
Anfangs-FiO, 0,51-1,0 | 19/147 (13) 0/11 (0) 3/25 (12) 3/183 (12) n.s.
Zielsauerstoffséttigung
(10. Lebensminute)
<85% 21/145 (14) 1/7 (14) 8/24 (33) 30/176 (17) 0,074
85-90% 108/145(74) 5/7(71) 13/24 (54) | 126/176 (72) | 0,231
>90% 16/145 (11) 1/7 (14) 3/24 (13) 20/176 (11) 0,949
Start mit niedrigem 121/152(80) | 9/11 (82) 20/25 (80) | 150/188 (80) | 0,984
Fi0,, ggf. Steigerung
Start mit hohem FiO», 31/152 (20) 2/11(18) 5/25 (20) 38/188 (20) 0,984
ggf. Erniedrigung
Atemgasanreicherung
(10. LM) mit O, ab
einem SpO, von
<80% 39/150 (26) | 2/11(18) 7/25 (28) 48/186 (26) 0,819
80-85% 87/150 (58) | 4/11(36) 12/25 (48) | 103/186(55) | 0,276
86-90% 20/150 (13) | 5/11 (45) 6/25 (24) 31/186 (17) n.s.
91-95% 4/150 (3) 0/11 (0) 0/25 (0) 4/186 (2) 0,612
>96% 0/150 (0) 0/11 (0) 0/25 (0) 0/186 (0) n.s.

Fiir die Anreicherung des Atemgases mit Sauerstoff wahlen 57% der Abteilungen eine FiO;
von 0,22-0,5. 31% beginnen mit Raumluft (FiO,: 0,21) und 12% mit einer FiO; von 0,5-1,0.

80% geben an, mit einer niedrigen FiO, zu beginnen und nétigenfalls die Konzentration zu
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erhohen, um die Zielsauerstoffsittigung zu erreichen. Gegensitzlich verfahren nur 20% der

Abteilungen. Eine Zielsauerstoffséttigung nach 10 Lebensminuten von 85-90% wird mit 72%

am héufigsten angegeben. Eine Atemgasanreicherung mit O, in der 10. Lebensminute

praktizieren 26% der Abteilungen ab einem SpO, von < 80% und die Mehrheit mit 55% ab

einem SpO; von 80-85%. Bei einem SpO; von 86-90% reichern nur noch 17% das Atemgas

mit O, an, bei einem SpO; von iiber 91% reagieren nur noch einzelne Abteilungen (2%) mit

einer Anreicherung von O,. Uber einem Wert von 96% SpO, erfolgt in keiner Abteilung mehr

eine Anreicherung.

Tabelle 14. Anwendung nicht invasiver Atemunterstiitzung

Deutschland | Osterreich Schweiz Alle Lander P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11 (%) N=26 (%) N=190 (%)
Fragebogen
Bliahmandver wird 121/150(81) | 4/10 (40) 7/25 (28) 132/185 (71) | <0,001
angewendet
Bldhmandver > 5 41/121 (34) 3/4 (75) 3/7(43) 47/132 (36) 0,220
Sekunden
Uber Maske 105/121(87) 3/4 (75) 7/7 (100) 115/132 (87) | 0,456
Uber nasalen Tubus 27/121 (22) 0/4 (0) 1/7 (14) 28/125 (22) 0,505

%2

CPAP Anfangsdruck
<3 cmH,O 9/149 (6) 0/10 (0) 1721 (5) 10/180 (6) 0,712
4-5 cmH,O 114/149(77) | 6/10 (60) 19/21 (90) | 139/180(77) | 0,148
>5 ¢cmH,0 26/149 (17) 4/10 (40) 1721 (5) 31/180 (17) 0,052
Standard Flow unter
CPAP
<3 /min 2/147 (1) 1/11 (9) 0/18 (0) 3/176 (2) n.s.
3-4 I/min 29/147 (20) 1/11 (9) 0/18 (0) 30/176 (17) 0,085
5-6 1/min 88/147 (60) 4/11 (36) 11/18 (61) | 103/176 (59) | 0,304
>6 1/min 28/147 (19) 5/11 (45) 7/18 (39) 40/176 (23) n.s.

*2 11 Abteilung haben sowohl ,,iiber Maske®, als auch ,,iiber nasalen Tubus* angegeben
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Ein Bldhmandver wird signifikant am hdaufigsten in deutschen Abteilungen durchgefiihrt
121/150 (80%), in Osterreich nur halb so hiufig 4/10 (40%) und in der Schweiz noch seltener
7/25 (28%) (P < 0,001)

Von den Abteilungen, die ein Bldhmandver anwenden, praktizieren 36% eine Anwendung
von iiber 5 Sekunden Dauer. Am weitaus hiufigsten (87%) wird das Bladhmandver iiber eine
Maske ausgefiihrt. In Deutschland geben 27 von 121 Abteilungen an, iiber einen nasalen
Tubus ein Bldhmanover durchzufiihren (22%). Von diesen 27 Abteilungen haben allerdings
11 Abteilungen auch die Option angegeben, das Mandver liber eine Maske auszufiihren. Es
bleiben damit nur 16 deutsche und eine Schweizer Abteilung, die exklusiv ein Bldhmandver
iiber einen nasalen Tubus praktizieren.

Fiir den Anfangs-Druck einer Atemunterstiitzung mit CPAP wéhlen 77% einen Druck von 4-5
cmH>O. Nur einzelne Abteilungen (6%) wéhlen einen niedrigeren Druck. Die
Antwortoptionen ,,6-7 mmH,0* und ,,>8 mmH,0O* fiir hohere CPAP Anfangs-Driicke wurden
fiir die Auswertung zusammengefasst unter dem Merkmal CPAP Anfangs-Druck > 5
mmH,0, da es keine Nennung fiir die Antwortoption ,,.>8 mmH,0* gab. Insgesamt wihlen
nur 17% einen héheren Druck als 5 mmH,O. Fiir den Standard Flow unter CPAP wihlen rund
60% der Abteilungen 5-6 I/min. Einen Flow von >6 1/min geben 23% der Abteilungen an.
Niedrigere Flow-Raten von unter 4 I/min werden in Deutschland von rund 20% verwendet.
Abteilungen aus Osterreich nutzen dies nur in zwei Einrichtungen; in der Schweiz wurden

solch niedrigen Flow-Raten offensichtlich nicht verwendet.
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Tabelle 15. Invasive Mafinahmen

Deutschland | Osterreich Schweiz Alle Lander P-Wert
Anzahl der gewerteten | N=153 (%) | N=11 (%) N=26 (%) N=190 (%)
Fragebogen
Prophylaktische 78/144 (54) 2/10 (20) 4/9 (44) 84/163 (52) 0,102
Surfactant-Gabe
Nur bei klinischem 88/127 (69) 6/8 (75) 13/16 (81) | 107/151 (70) | 0,590
Atemnotsyndrom *3
INSURE 43/142 (30) 4/9 (44) 9/19 (21) 51/170 (30) 0,221
Via Sonde 41/142 (29) 3/9 (33) 4/19 (21) 48/170 (28) 0,731
Surfactant-Menge 129/145(89) 3/7 (43) 11/14 (79) | 143/166 (86) n.s.
100 mg/kgKG
150-200 mg/kgKG 16/145 (11) 4/7 (57) 3/14 (21) 23/166 (14) n.s.

#3721 Abteilungen haben sowohl , prophylaktische Surfactant-Gabe* als auch ,, nur bei klinischem
Atemnotsyndrom* angegeben

Bei den invasiven MaBnahmen zur Atemunterstiitzung finden sich insgesamt keine
signifikanten Unterschiede zwischen den untersuchten Landern. 52% der Einrichtungen geben
an, Surfactant prophylaktisch anzuwenden, gleichzeitig geben aber 70% an, nur dann
Surfactant anzuwenden, wenn ein klinisches Atemnotsyndrom vorliegt. Dies liegt an einer
erheblichen Anzahl (n=21) von deutschen Abteilungen, die beide Antwortoptionen
angekreuzt haben, obwohl sie in einem inhaltlichen Widerspruch stehen. Zudem haben
weniger Abteilungen die Frage nach der Surfactant-Gabe bei klinischem Atemnotsyndrom als
die Frage nach der prophylaktischen Gabe beantwortet, was durch die geringere Bezugsgrifle
einen hoheren prozentualen Anteil ergibt.

Auf die Differenzierung der prophylaktischen Surfactant-Gabe nach Gestationsalter, wie im
Fragebogen angeboten, wurde fiir die Auswertung verzichtet, da {iberwiegend
Mehrfachnennungen vorlagen.

Die Applikation von Surfactant erfolgt in 30% der Abteilungen mittels INSURE-Verfahren
und damit fast genauso hdufig (28%) wie durch eine Sonde. Die von der Mehrzahl der

Einrichtungen (86%) préferierte Surfactant-Dosis ist 100 mg/kg KG.
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6.4 Vergleich universitirer und nicht—universitdrer Abteilungen

Tabelle 16. Charakteristika der befragten Abteilungen fiir Neonatologie

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitire
Abteilungen
Anzahl der ausgewerteten N=48 N=142
Fragebogen
>1000 Geburten pro Jahr 47/48 (98) 101/138 (73) < 0,001

> 50 Kinder/Jahr mit einem 48/48 (100) 32/140 (23) < 0,001
Geburtsgewicht <1500g

Verfligbarkeit eines 47/48 (98) 133/140(94) 0,388
Neonatologen iiber 24

Stunden

Definierte 43/47 (93) 131/139 (94) 0,506

Versorgungsrichtlinien

Im Vergleich von universitdren und nicht-universitiren Einrichtungen zeigen sich zunichst
signifikante Unterschiede bei den Merkmalen Geburtenzahl iiber 1000/ Jahr und Anzahl der
Geburten < 1500g Geburtsgewicht/Jahr. 47 von 48 universitdren Abteilungen haben in ihrem
Versorgungsbereich mehr als 1000 Geburten/Jahr und alle universitiren Abteilungen betreuen
mehr als 50 Neugeborene/Jahr mit einem Geburtsgewicht von unter 1500g. Im Gegensatz
dazu haben nur 73% der nicht-universitiren Abteilungen mehr als 1000 Geburten/Jahr in
threm Versorgungsbereich und nur rund ein Viertel (32 von 140) der nicht-universitdren
Abteilungen betreut mehr als 50 Neugeborene/Jahr mit einem Geburtsgewicht von unter
1500g (P <0,001). Keine Unterschiede finden sich hingegen bei der permanenten
Verfiigbarkeit eines Neonatologen; in nahezu allen universitiren (98%) als auch nicht-
universitdren Einrichtungen (94%) ist ein Neonatologe iiber 24 Stunden verfiligbar.
GleichermaBBen haben nahezu alle universitidren als auch nicht-universitiren Einrichtungen

definierte Versorgungsrichtlinien.
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Tabelle 17. Ort der Erstversorgung

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitire
Abteilungen
N=48 N=142
Im KreiB3saal 6/41 (15) 27/104 (26) 0,143
In gesondertem 34/41 (83) 77/104 (74) 0,255
Erstversorgungsraum
NICU 1/41 (3) 4/104 (4) n.s.
4

**In vier Fillen wurde sowohl »NICU* als auch ,,im Kreissaal* angekreuzt

Die Versorgung von Frithgeborenen findet in den universitiren Abteilungen {iberwiegend
(83%) in einem gesonderten Erstversorgungsraum, im Kreilsaal in 6 von 41 (15%)
Abteilungen und nur in einer universitiren Abteilung auf der neonatologischen Station
(NICU) statt. In den nicht-universitdren Abteilungen verschiebt sich die Verteilung etwas zu
Gunsten der Versorgung im Kreiflsaal; es werden rund drei Viertel der Frithgeborenen in
einem gesonderten Erstversorgungsraum behandelt und zu einem Viertel im Kreiflsaal. Die

Unterschiede sind statistisch nicht signifikant.

Tabelle 18. Perinatales Vorgehen

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitdre
Abteilungen

Anzahl der ausgewerteten N=48 N=142
Fragebogen
Verzogerte Abnabelung 25/48 (52) 53/131 (41) 0,165
Polyethylen-Folien 30/48 (63) 87/139 (63) 0,991
Koptbedeckung 31/48 (65) 121/139 (87) <0,001

Bei der verzogerten Abnabelung und bei der Verwendung von Polyethylen-Folien finden sich
keine Unterschiede. Indes werden Kopfbedeckungen in nicht-universitiren Einrichtungen

haufiger 65% vs. 87% (p < 0,001) als in universitidren Einrichtungen verwendet.
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Tabelle 19. Atemhilfe, Druckkontrolle

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitdre
Abteilungen

Anzahl der ausgewerteten N=48 N=142
Fragebogen
FIB 2/41 (5) 8/113 (7) 0,624
SIB 44/45 (98) 102/126 (81) 0,006
SIB mit PEEP Ventil 32/44 (73) 90/127 (71) 0,814
SIB mit Manometer 6/43 (14) 31/116 (27) 0,091
TPR 21/44 (48) 48/127 (38) 0,247
Respirator 15/44 (34) 57/127 (45) 0,212
Andere Geréte mit 1/47 (2) 2/136 (1) n.s.

Druckkontrolle

Hinsichtlich der Gerdte zur Atemunterstiitzung und Druckkontrolle finden sich nur bei den

SIB signifikante Unterschiede zwischen den unterschiedlichen Abteilungsarten. SIB werden

zu 98% in universitiren, aber nur zu 81% an nicht-universitdren Abteilungen genutzt (P =

0,006). Die Verwendung von PEEP-Ventilen und Manometern an diesen Gerdten wie auch

die Verwendung von TPR und Respiratoren ist in beiden Abteilungsarten gleichermaflen

etabliert.

Tabelle 20. Monitoring, Atemgaskonditionierung

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitire
Abteilungen

Anzahl N=48 N=142
Pulsoxymeter 48/48 (100) 136/138 (99) n.s.
CO,-Detektor 5/48 (10) 14/138 (10) 0,957
Atemgas: Anwarmung und 16/48 (33) 46/135 (45) 0,176
Anfeuchtung
Volumenkontrolle unter 12/48 (25) 46/135 (42) 0,246

Beatmung
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Pulsoxymeter und COs-Detektoren finden sich in universitiren und nicht-universitdren
Abteilungen gleich haufig. Auch bei der Anfeuchtung des Atemgases und der

Volumenkontrolle unter Beatmung zeigen sich keine signifikanten Unterschiede.

Tabelle 21. Sauerstofftherapie

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitdre
Abteilungen
Anzahl der ausgewerteten N=48 N=142
Fragebogen
Sauerstoff-Mischeinheit 45/48 (94) 138/140 (99) n.s.
vorhanden
FiO; 0,21 15/45(33) 41/138 (30) 0,647
FiO, 0,22-0,5 26/45 (58) 79/138 (57) 0,950
FiO, 0,51-1,0 4/45 (9) 18/138 (13) 0,457
Zielsauerstoffsittigung (10.
Lebensminute)
<85% 12/47 (26) 18/129 (14) 0,071
85-90% 34/47 (72) 92/129 (71) 0,894
>90% 1/47 (2) 19/129 (15)
0,02

Start mit niedrigem FiO,, ggf 41/48 (85) 109/140 (78) 0,260
Steigerung
Start mit hohem FiO,, ggf. 7/48 (15) 31/140 (22) 0,260
Erniedrigung
Atemgasanreicherung (10.
LM) mit O, ab einem SpO;
von
<80% 18/47 (38) 30/134 (22) 0,034
80-85% 25/47 (53) 78/134 (58) 0,550
86-90% 4/47 (9) 27/134 (20) 0,068
91-95% 0/47 (0) 4/134 (3) 0,231
>96% 0/47 (0) 0/134 (0) n.s.
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Bei den Fragen zur Sauerstofftherapie zeigt sich eine Tendenz zu einer hdheren
Zielsauerstoffsittigung bei den nicht-universitiren Abteilungen (P = 0,02). Ahnlich verhilt es
sich auch bei der Frage, ab welchem SpO, eine Anreicherung des Atemgases mit Sauerstoff
vorgenommen wird. Hier scheinen die universitiren Abteilungen niedrigere Werte zu

tolerieren, bevor sie das Atemgas mit O, anreichern (P = 0,034). In der Wahl des initialen

FiO, finden sich indes keine Unterschiede zwischen den Abteilungsarten.

Tabelle 22. Nicht invasive Atemunterstiitzung

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitdre
Abteilungen
Anzahl der ausgewerteten N=48 N=142
Fragebogen
Blahmanover wird 27/46 (59) 104/142 (73) 0,062
angewendet
Blahmanover > 5 Sekunden 11/27 (41) 36/104 (39) 0,554
Uber Maske 17/24 (70) 94/104 (90) 0,011
Uber nasalen Tubus 7/24 (29) 21/104 (21) 0,338
5
CPAP Anfangsdruck
<3 c¢cmH,O 3/45 (7) 8/135 (6) 0,857
4-5 cmH,0 31/45 (69) 108/135 (80) 0,124
>5 cmH,0 11/45 (24) 19/135 (14) 0,106
Standard Flow unter CPAP
<3 I/min 0/44 (0) 3/133 (2) 0,302
3-4 1/min 7/44 (16) 23/133 (17) 0,832
5-6 I/min 24/44 (55) 79/133 (59) 0,572
>6 1/min 13/44 (30) 27/133 (20) 0,204
#11 Abteilunge haben sowohl ,,iiber nasalen Tubus®, als auch ,,liber Maske™ angegeben
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Die nicht-universitiren Abteilungen, die ein Bldhmandver durchfiihren, verwenden dazu
signifikant hiufiger eine Gesichtsmaske als die universitdren Abteilungen. Ansonsten finden
sich beziiglich der Héufigkeit der Anwendung des Bldhmandvers und der Dauer keine
signifikanten Unterschiede.

Bei den Einstellungen von Anfangsdruck und Flow bei der Anwendung von CPAP zeigen

sich keine Unterschiede zwischen den Abteilungsarten.

Tabelle 23. Invasive Atemunterstiitzung

Universitére Nicht- P-Wert
Abteilungen universitire
Abteilungen
Anzahl der ausgewerteten N=48 N=142
Fragebogen
Prophylaktische Surfactant- 20/44 (45) 47/128 (37) 0,305
Gabe
Nur bei klinischem 26/37 (70) 81/113 (72) 0,869
Atemnotsyndrom *0 *7
INSURE 12/47 (25) 40/123 (30) 0,376
Via Sonde 11/45 (24) 33/121 (27) 0,714
Surfactant-Menge
100 mg/kgKG 29/39 (74) 115/128 (90)
0,014
150-200 mg/kgKG 10/39 (25) 13/128 (10)

*% 5 Abteilungen haben sowohl ,,prophylaktische Surfactant-Gabe* als auch ,, nur bei klinischem
Atemnotsyndrom* angegeben

*716 Abteilungen haben sowohl , prophylaktische Surfactant-Gabe* als auch ,, nur bei klinischem
Atemnotsyndrom* angegeben

Die invasiven Mallnahmen zur Atemunterstiitzung werden an universitiren und nicht-
universitiren Abteilungen vergleichbarer Héaufigkeit ausgefiihrt, ohne dass sich signifikante
Unterschiede ergeben. 10/39 (25%) der universitiren Abteilungen nutzen hohere Surfactant-

Mengen, im Gegensatz zu nur 13/128 (10%) der nicht-universitiren Abteilungen (P= 0,014).
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7 Analyse internationaler Studien mit Ahnlicher Fragestellung

Mittels selektiver, elektronischer Literaturrecherche (Medline via PubMed®) konnten mit den
Suchworten ,,delivery room resuscitation, resuscitation practice, national survey* fiir den
Zeitraum von 2004 bis 2011 insgesamt 10 Studien (einschlieBlich der vorliegenden Arbeit)
identifiziert werden, in denen die Ausstattung und das Vorgehen bei der Erstversorgung/
Reanimation von Friihgeborenen in einem definierten geographischen Bereich untersucht
wurden.

Zwei dieser Studien wurden in Nordamerika durchgefiihrt, eine in Australien und Neuseeland
und sieben stammen aus europdischen Lédndern. In allen Studien wurde ein Fragebogen
benutzt, der entweder per Post oder Mail verschickt oder per Telefon abgefragt wurde. Die
Fragebogen waren nicht standardisiert und unterscheiden sich beziiglich des Inhalts, der
Anzahl der Fragen und der Art der Fragestellung. Nicht alle Fragen wurden spéter bei der
Veroffentlichung der Ergebnisse beriicksichtigt. Die in die Vergleichstabelle (Tabelle 24)
aufgenommenen Daten betreffen nur eindeutig zuordenbare Ergebnisse beziiglich des
Vorhandenseins oder der Nutzung bestimmter Hilfsmittel und der Hohe der initial gewihlten
Sauerstoffkonzentration. Liicken ergeben sich durch die Heterogenitit der Fragebdgen bzw.
durch Nichtverdffentlichung von Ergebnissen einzelner Fragen.

Die Daten der Studien von O Donnell (2004), Trevisanuto (2006) und Leone (2006) wurden
noch vor der Veroffentlichung der ILCOR-Richtlinien von 2005 erhoben. Fiir diese galt die
Version der Richtlinien aus dem Jahre 2000, die noch eine Reanimation mit einer initialen
Sauerstoffkonzentration von 100% empfahlen. Diese Studien bieten sich damit an,
vergleichende Betrachtungen mit den Studien nach Veréffentlichung der ILCOR-Richtlinien
von 2005 anzustellen und so ggf. Verdnderungen zu erkennen, die als Reaktion auf die neuen
Richtlinien aufgetreten sein konnten. Die Daten der Studie aus Kanada von El Naggar
(publiziert im Jahr 2012) wurden vor der Ver6ffentlichung der neusten ILCOR-Empfehlungen
von 2010 erhoben und liegen damit noch in dem Geltungsbereich der ILCOR-Richtlinien von
2005. Insgesamt bilden die Studien so die Situation iiber einen Zeitraum von sieben Jahren ab,
der unmittelbar vor der Veroffentlichung der ILCOR-Richtlinien von 2005 beginnt und bis
zum Ende ihrer Giiltigkeit andauert.

Die groBte Studie stammt aus den USA®’, dem im Vergleich bevélkerungsreichsten Land, mit
450 Dbefragten Einrichtungen, gefolgt von den Studien aus Polen (n=266),
Deutschland/Osterreich/Schweiz''"® (n= 190), GroBbritannien''” (n= 171), Spanien®® (n= 112)

114

und Ttalien''® (n= 76). Eine geringere Anzahl von untersuchten Einrichtungen boten die

50



Studien aus den Lindern mit niedrigeren Einwohnerzahlen: Portugal '’ (n= 30),

Australien/Neuseeland''® (n=29), Kanada''® (n=23) und Irland'* (n= 16).

In Deutschland/Osterreich/Schweiz, Kanada und Polen verfiigen iiber 90% der Einrichtungen
iiber Pulsoxymeter; deutlich weniger finden sich in Italien (72%), in den USA (68%), in
englischen Level III Einrichtungen (hochstes Level, entsprechend der Deutschen Level I
Einrichtungen) (58%) und in Spanien (56%). Unter 50% der australischen/neuseeldndischen
(48%) und portugiesischen (43%) Einrichtungen haben Pulsoxymeter, wihrend britische
Einrichtungen der Basisversorgung (nicht Level III) nur zu 29% und irische Einrichtungen
nur zu 25% solche Gerite vorhalten.

Eine Sauerstoffmischeinheit, eine apparative Notwendigkeit, um die Konzentration des
Sauerstoffgehalts des Atemgases zu verdndern, haben nahezu alle Einrichtungen in
Deutschland/Osterreich/Schweiz und Kanada. In Australien/Neuseeland, den USA, Irland und
Spanien hingegen verfiigen nur rund 40% der Einrichtungen iiber eine solche Mischeinheit.
Aus Grofbritannien, Portugal, Polen und Italien liegen keine Zahlen vor. Einen CO,-Detektor
zur Uberpriifung der korrekten Tubuslage nach Intubation benutzen 87% der kanadischen und
32% der US-amerikanischen Einrichtungen; in den restlichen Léndern finden diese Gerite,
wenn liberhaupt, nur in maximal 12% der Einrichtungen Verwendung.

Die Hohe der initial gewidhlten Sauerstoffkonzentration hat sich nach dem Jahr 2006 deutlich
verandert. Wurden 2006 und davor in Australien/Neuseeland, den USA und in Italien noch
77-55% der Frithgeborenen mit 100% Sauerstoff (FiO, 1,0) reanimiert, sank diese Anzahl
nach 2008 auf rund 10% in Portugal, Deutschland/Osterreich/Schweiz, GroBbritannien (Level
IIT) und Kanada. Entsprechend hat die Verwendung von Raumluft (FiO, 0,21) zugenommen
und wird in 23% (Portugal) bis zu 69% (GroBbritannien (Level II1)) der Félle angewendet.
Abweichend davon verwenden 41% der britischen Einrichtungen der Basisversorgung (Nicht
Level III) einen FiO, von 1,0. Vollig allein stehen in diesem Vergleich die irischen
Einrichtungen, die auch im Jahr 2008 noch zu 100% einen FiO, von 1,0 wihlten.

SIB sind die am héufigsten benutzen Beatmungshilfen (rund 85% in Italien,
Deutschland/Osterreich/Schweiz, Spanien und nahezu 100% in Polen). FiB sind in den USA
(51%), Kanada (57%) und Australien/Neuseeland (41%) deutlich verbreiteter als in Europa:
Spanien 21%, Deutschland/Osterreich/Schweiz 6%. T-Stiick-Geriite werden in fast allen
Landern zu 30 bis 50% verwendet. Ausnahmen bilden Polen (17%) und die USA (14%).
PEEP-Ventile werden in fast allen kanadischen Einrichtungen verwendet; 76% der
Einrichtungen in den USA und 71% der Einrichtungen in Deutschland/Osterreich/Schweiz

wenden entsprechende Gerdte an. Deutlich niedriger ist die Verfligbarkeit in Polen (39,5%),
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Spanien (37%) und Italien (26%). Die Verwendung von Plastikfolien aus Polyethylen o.4.
Materialien zum Wirmeschutz zeigt {iber den beobachteten Zeitraum eine klare Progredienz.
Wenn man die Ergebnisse aus Australien/Neuseeland (44% im Jahr 2004) einmal
ausklammert, findet sich ein Anstieg von Werten unter 30% im Jahr 2006 (Italien 6%, USA
29%) auf Werte zwischen 63% (Deutschland/Osterreich/Schweiz) und 97% (GroBbritannien).

In der folgenden Tabelle sind die Studien nach dem Jahr ihrer Verdffentlichung von links
nach rechts eingetragen. Dies soll die Moglichkeit bieten, eine zeitlich-lineare Verdanderung

zu erkennen.
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Tabelle 24. Internationaler Vergleich von Ausstattung und Vorgehen beziiglich Atemunterstiitzung,

Sauerstofftherapie und Wirmeschutz 2004-2011
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8 Diskussion

In einer epidemiologischen Studie befragten wir im Jahr 2008 insgesamt 249 neonatologische
Abteilungen in Deutschland, Osterreich und der Schweiz nach ihrem Vorgehen bei der
Erstversorgung von extrem unreifen Frithgeborenen und nach der apparativen Ausstattung
ithrer Einrichtungen. Von 190 Abteilungen erhielten wir auswertbare Fragebogen zuriick. Der
Riicklauf dieser fragebogengestiitzten Untersuchung war mit 76% sehr zufriedenstellend. Es
fanden sich in mehreren Aspekten der Erstversorgung signifikante Unterschiede zwischen den
deutschsprachigen Landern. Insgesamt ergibt sich dennoch ein relativ uniformes Bild
hinsichtlich der Versorgung von sehr unreifen Frithgeborenen in den untersuchten Léndern.
Nur geringfiigige Unterschiede fanden sich auch im Vergleich von universitidren und nicht-

universitdren Abteilungen. Die Ergebnisse werden im Folgenden im Detail diskutiert.

8.1 Vergleich Deutschland, Osterreich und Schweiz

Die Basischarakteristika der Abteilungen wie die Anzahl der Geburten >1000 pro Jahr, die
Versorgung von mehr als 50 Friihgeborenen unter 1500g und der Anteil der universitidren
Abteilungen sind in allen Ladndern ohne wesentliche Unterschiede. Gleichermallen war der
prozentuale Anteil der Frithgeborenen unter 1500g Geburtsgewicht im Verhéltnis zu allen
Lebendgeborenen im Jahr 2008 in den Léndern anndhernd gleich (1,0-1,4%). Damit ist eine
prinzipielle Vergleichbarkeit der Daten aus den verschiedenen Landern gegeben. Zu beachten
ist allerdings, dass hier Ladnder mit einer sehr unterschiedlichen Anzahl von Geburten <1500g
Geburtsgewicht (DE: 9133, AUS: 805'°, CH: 1032'7) und entsprechend unterschiedlicher
Anzahl von neonatologischen Abteilungen verglichen werden. Folglich beziehen sich die
Daten aus der Schweiz und insbesondere Osterreich auf eine niedrige BezugsgroBe, wodurch
die Antworten einzelner Abteilungen einen viel stirkeren Einfluss auf das Gesamtergebnis der
entsprechenden Lénder haben als in Deutschland. So sind bei statistisch signifikanten
Abweichungen immer auch die absoluten Zahlen zu beachten, um zu einer differenzierten
Einschétzung zu kommen.

Nahezu alle befragten Abteilungen gaben an, iiber festgeschriebene Richtlinien beziiglich der
Versorgung von Frithgeborenen zu verfligen. Signifikante Unterschiede zwischen den
Landern fanden sich  hinsichtlich der Verfligbarkeit eines neonatologischen
Versorgungsdienstes liber 24 Stunden; dieser war in der Schweiz weniger verfligbar als in
Deutschland und Osterreich (P= 0.016). Es bleibt unklar, ob in einem Teil der Schweizer
Krankenhduser tatséchlich zu bestimmten Zeiten keine neonatologische Versorgung moglich

ist oder ob diese Unterschiede durch andere Organisationsstrukturen wie externe Rufdienste

54



oder die Abdeckung bestimmter Zeiten durch andere Fachabteilungen der entsprechenden
Krankenhduser bedingt sind. Auch definierte Erstversorgungsrdume stehen in der Schweiz
weniger Abteilungen zur Verfiigung als in Deutschland und Osterreich (P= 0,019). Ein
unmittelbar an den Kreiflsaal angrenzender, aber dennoch rdumlich getrennter
Erstversorgungsraum mit der Ausstattung einer Neugeborenen-Intensivstation wird unter den
Aspekten von Thermoregulation, Uberwachung und Versorgung des Neugeborenen als
optimal angesechen'''. Bezogen auf alle Einrichtungen, die diese Frage beantwortet haben,
nutzen 77% einen definierten Erstversorgungsraum. Allerdings wurde diese Frage von 23,7%
der Einrichtungen nicht beantwortet. Dies kann daran liegen, dass ein Teil der Geburten per
Sectio erfolgte und dann die Erstversorgung auch im Sectio-Op erfolgte. Diese Antwortoption
war auf dem Fragebogen allerdings nicht gegeben.

Weiterhin bestehen einige wenige, wenn auch statistisch signifikante Unterschiede in der
Ausstattung mit Hilfsmitteln zur Atemunterstiitzung: In Osterreich und der Schweiz werden
mehr FIB als in Deutschland verwendet (P <0,001) und TPR sind in Osterreich verbreiteter
als in Deutschland und der Schweiz (P= 0,004). Weitere Gerite, neben den TPR, fiir eine
druckkontrollierte Beatmung sind SIB mit Manometern, die in 22% der Abteilungen
vorhanden sind, oder Respiratoren die zu 42% vorgehalten werden - in Deutschland aber
signifikant hiufiger als in Osterreich und der Schweiz (P= 0,004). Es zeigt sich damit, dass
Gerite, die eine Kontrolle des Beatmungsdruckes ermoglichen, zunehmend genutzt werden.
Diese Entwicklung steht im Einklang mit den Forderungen verschiedener Autoren, extrem
unreif geborenen Kindern eine moglichst sanfte Atemunterstiitzung zu geben, um damit
druckinduzierte Schiden (Barotrauma) und Schiiden durch Uberblihung (Volutrauma) von
der unreifen Lunge abzuwenden und die Rate an BPD zu senken''®. Allerdings sind nicht alle
Hilfsmittel gleichermaen geeignet. So erzielten auch geiibte Anwender in einer
Simulationsanwendung mit einem SIB mit Manometer eine groflere Streuungsbreite bei den
erzielten Driicken (PIP) und Tidalvolumina (Vt) im Vergleich zu zwei verschiedenen TPR-
Systemen. Die Ergebnisse der TPR-Anwender waren zudem unabhdngig von der

121 SIBs zeigen sich in ihrer Anwendung abhingig von der Ubung der

individuellen Erfahrung
Anwender und es besteht die Gefahr von unkontrollierter Applikation hoher Volumina und
Driicken. Die dargestellten Vorteile der TPR wurden aus Studien an Beatmungsmodellen
abgeleitet. Im klinischen Vergleich von TPR und SIB in der Beatmung von unreifen
Frithgeborenen (<29 Wochen GA) im Rahmen einer randomisierten und kontrollierten Studie
zeigten sich keine Unterschiede hinsichtlich der erreichten Sauerstoffsittigung nach 5

Minuten'**. Ein entscheidender Vorteil der SIBs ist, dass sie als einziges Hilfsmittel
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unabhingig von einer Gasquelle sind und damit mobil und ressourcenunabhingig eingesetzt
werden konnen.

Eine druckkontrollierte Beatmung bietet dem Anwender neben der Kontrolle des
Beatmungsdrucks eine Abschédtzung des applizierten Beatmungsvolumens (Vt), jedoch keine
sichere Kontrolle desselben. In einer Untersuchung an einem Lungenmodell konnten
Compliance-Anderungen schneller erkannt werden, wenn die Anwender Riickmeldung iiber
eine Volumenanzeige erhielten als wenn der Beatmungsdruck angezeigt wurde '* .
Gleichzeitig erreichten die Anwender in einem &hnlichen Vergleich deutlich konstantere
Beatmungsvolumina. Die Autoren fordern daher, dass Beatmungsbeutel eine Volumenanzeige
haben und geben damit eine Richtung fiir zukiinftige Entwicklungen vor'**. Bereits 37% der
befragten Abteilungen geben an, das Beatmungsvolumen zu kontrollieren. Dies entspricht
ungefdhr dem Anteil der Abteilungen (42%), die mit einem Respirator ein komplexeres
Beatmungsgerdt in der Versorgung von Friihgeborenen einsetzen konnen. Eine andere
Moglichkeit, das Beatmungsvolumen zu kontrollieren, besteht in der Nutzung entsprechender
Messgerite (respiratory function monitor, RFM). Diese wurden bisher hauptsédchlich in
Studien mit Beatmungsmodellen verwendet. Autoren wie Morley, Schmdlzer et al. fordern
die Verwendung von RFM auch im klinischen Einsatz'*’ und haben dies bereits in ersten
Anwendungsstudien untersucht .

Als weiterer Grundpfeiler einer nicht invasiven Atemunterstiitzung gilt die Nutzung von
PEEP/CPAP. SIB in Verbindung mit PEEP-Ventilen verwenden 71% der befragten
Abteilungen. Diese hohe Prdvalenz zum Einsatz von PEEP ist bemerkenswert, da die
Empfehlungen der internationalen Richtlinien nicht auf der Basis von klinischen Studien
beruhen, sondern auf Ergebnissen aus Tierversuchen basieren. Vor diesem Hintergrund
erscheint zudem beachtenswert, dass die Verlésslichkeit dieser Gerdte eingeschrinkt sein
kann. In einer Untersuchung von 11 unterschiedlichen PEEP-Ventilen konnte nur ein Modell
den angestrebten Wert von 5 cmH»0 erreichen, alle anderen erzielten deutlich niedrigere
Driicke'?".

Bei der Anwendung von CPAP zeigen die Ergebnisse, dass 77% der Abteilungen einen Druck
von 4-5 mmH,0O wihlen. Die gewihlten Driicke entsprechen damit denen der Erhebung aus
Spanien von Iriondo und der Erhebung aus Deutschland (2007) von Réhr et al.** '*®. Die
Ergebnisse fiir die Einstellung des Flows haben eine gréflere Streuungsbreite: Die meisten
Abteilungen (59%) wéhlen einen Flow von 5-6 1/min. 17% wihlen einen niedrigeren Flow
von 3-4 I/min und 23% einen Flow von >6 I/min. Valide klinische Studien zur Kldrung einer

optimalen Hoéhe von Druck und Flow bei der Anwendung von CPAP sind z. Zt. nicht
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verfiigbar '*° . Die ,,CPAP oder Intubation bei Geburt Studie“ (COIN), die grofite
multizentrische randomisierte Vergleichsstudie, konnte die Ergebnisse der kleineren
vorausgehenden Studien zum klinischen Nutzen von CPAP nicht bestitigen. Die Todesfallrate
und die Rate an BPH waren in beiden Gruppen gleich. Die Kinder in der CPAP-Gruppe
bendtigten 28 Tage nach Geburt lediglich weniger Sauerstoff und bedurften weniger Tage
einer Beatmung. In der CPAP-Gruppe gab es indes eine hohere Inzidenz von
Pneumothoraces *°. Finer bemerkte dazu, dass diese Studie keine Evidenz fir die
Uberlegenheit von CPAP belege und weitere Studien notwendig seien, um das bestmogliche

Vorgehen bei der Beatmung von ELGANs zu ermitteln'?’

. Dessen ungeachtet empfehlen die
europdischen Konsensus-Leitlinien zur Therapie des neonatalen Atemnotsyndroms, eine
maschinelle Beatmung mdglichst zu vermeiden und stattdessen CPAP anzuwenden' ™.
Bemerkenswert ist, dass 42% der Abteilungen eine Anwirmung und Anfeuchtung des
Atemgases durchfiihren, setzt dies doch ein erhebliches Mal3 an Ausstattung voraus und ist
nicht mit allen Beatmungs-Hilfsmitteln durchfiihrbar. Weiterhin gab es zum Zeitpunkt dieser
Erhebung keine Studien, die diese Methode bei Frithgeborenen untersuchen.

CO,-Detektoren werden in Osterreich insgesamt wenig (10%), aber hiufiger als in
Deutschland und der Schweiz verwendet (P = 0.011). Ein Bldhmandver wird in Deutschland
mit 81% von einem mehr als doppelt so hohen Prozentsatz der Abteilungen wie in Osterreich
und der Schweiz durchgefiihrt (P < 0.001). In den anderen Themenbereichen der Befragung

wie MaBnahmen zum Wiarmeschutz, verzogerte Abnabelung, Sauerstofftherapie, Monitoring

und nicht invasiver Atemunterstiitzung fanden sich keine signifikanten Unterschiede.

Zusammenfassend zeigt sich, dass im Vergleich der drei untersuchten Linder in den
Schweizer Abteilungen fiir Neonatologie signifikant seltener ein neonatologischer
Versorgungsdienst iiber 24 Stunden vorgehalten wird, in signifikant weniger Féllen die
Erstversorgung in einem definierten Erstversorgungsraum stattfindet und dass die Ausstattung
mit Geréten, die eine Druckkontrolle erlauben (TPR, Respiratoren), nicht das Niveau der
deutschsprachigen Nachbarldnder erreicht. Auffdllig ist weiterhin, dass in deutschen
Abteilungen ein Blihmandver mehr als doppelt so hiufig durchgefiihrt wird wie in Osterreich
und der Schweiz. Dies ist moglicherweise darauf zuriickzufiihren, dass Lindner an der
Uniklinik Ulm diese Methode zur Atemunterstiitzung bereits seit 1999 beforscht und eine
Vorreiterrolle eingenommen hat, der andere deutsche Abteilungen gefolgt sind.

In allen anderen Bereichen der Befragung, insbesondere bei den Einstellungen und Zielwerten
beziiglich klinischer Anwendungen und bei invasiven MaBnahmen ergeben sich keine

Unterschiede. Es ist deshalb nicht davon auszugehen, dass die gefundenen Unterschiede im
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Bereich der apparativen Ausstattung und einzelner rdumlicher und organisatorischer
Merkmale auf eine relevante Diskrepanz in der klinischen Versorgung von Frithgeborenen in
den untersuchten Ladndern hinweisen. Unsere Hypothese, dass eine unterschiedliche
Versorgungssituation in den untersuchten Lindern zu finden sein konnte, hat sich damit nicht

bestatigt.

8.2 Vergleich universitirer und nicht-universitdrer Einrichtungen

Universitidre Abteilungen und nicht-universitdre Abteilungen unterscheiden sich signifikant
beziiglich der Anzahl der Geburten > 1000/Jahr und der Anzahl der extremen Frithgeborenen
unter 1500g Geburtsgewicht/Jahr. Alle bis auf eine der universitiren Abteilungen haben in
threm Versorgungsbereich mehr als 1000 Geburten/Jahr und alle universitiren Abteilungen
betreuen mehr als 50 Neugeborene/Jahr mit einem Geburtsgewicht von unter 1500g. Im
Gegensatz dazu haben nur 73% der nicht-universitiren Abteilungen mehr als 1000
Geburten/Jahr in ihrem Versorgungsbereich und nur rund ein Viertel der nicht-universitiren
Abteilungen betreut mehr als 50 Neugeborenen/Jahr mit einem Geburtsgewicht von unter
1500g (P <0,001).

Ansonsten fanden sich im Vergleich von universitdren und nicht-universitdren Einrichtungen
in wenigen Bereichen Unterschiede: Die Verwendung von Miitzen zum Wiarmeschutz ist in
nicht-akademischen Einrichtungen héufiger, die Verwendung von Plastikfolien aber gleich.
Die Griinde hierfiir bleiben unklar. In einer Studie von Tervisanuto wurde verglichen,
inwieweit sich die Korpertemperatur bei Aufnahme auf die NICU unterschied, wenn die
Frithgeborenen nach Geburt mit Plastik-Miitzen versorgt wurden oder wenn der ganze Kdorper
in eine Plastik-Folie eingewickelt wurde. Es ergaben sich keine signifikanten Unterschiede
zwischen diesen beiden Verfahren, aber signifikant hohere Aufnahmetemperaturen im
Vergleich zu der Kontrollgruppe, die nur abgetrocknet wurde. Dies zeigt u.a., dass der
Wirmeverlust iiber den Kopf erheblich ist und verhindert werden sollte'*>. In einer 2013
veroffentlichen Interventionsstudie konnten DeMauro und Mitarbeiter zeigen, dass die
Implementierung von Richtlinien u.a. beziiglich des Wérmeschutzes zu signifikanten
Verbesserungen klinischer Parameter im Vergleich zu einer historischen Kontrollgruppe
fiihrten. So fiihrte der konsequente FEinsatz von okklusiven Warmeschutzfolien in
Kombination mit Warmematratzen und Wiarmestrahlern zu einer signifikanten Abnahme von
Hypothermien'**. Diese Ergebnisse weisen darauf hin, dass durch die Kombination mehrerer
MaBnahmen zum Warmeschutz bessere Ergebnisse erzielt werden konnten als durch

EinzelmaBnahmen'*.
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Bei den Fragen zur Zielsauerstoffsittigung zeigt sich eine Tendenz dazu, dass nicht-
universitiren Abteilungen hédufiger eine Zielsauerstoffsittigung (10. Lebensminute) von iiber
90% wihlen als universitire Abteilungen P = 0,02). Ahnlich verhilt es sich auch bei der
Frage, ab welchem SpO; eine Anreicherung des Atemgases mit Sauerstoff vorgenommen
wird. Hier scheinen mehr universitire Abteilungen niedrigere Werte (SpO, < 80%) zu
tolerieren, bevor sie das Atemgas mit O, anreichern (38% vs 22%, P = 0,034). Die
universitiren Abteilungen liegen so mit der von ihnen gewéhlten Zielsauerstoffsittigung
etwas mehr in dem Bereich der Sauerstoffséttigung, die nach den Daten von Dawson fiir
Frithgeborene zu erwarten sind *.

Ein Bldhmanodver wird in universitiren und nicht-universitiren Abteilungen gleich haufig
durchgefiihrt. Signifikant mehr nicht-universitire Abteilungen benutzen fiir ein solches
Manover Gesichtsmasken (P = 0,011). Universitdre Abteilungen scheinen zu rund 30% nasale
Tuben zu bevorzugen. Der Unterschied zu den nicht-universitdren Abteilungen ist an diesem
Punkt allerdings nicht signifikant, weil Mehrfachnennungen das Ergebnis beeinflussen.

Bei den Hilfsmitteln zur Beatmung bestehen nur bei der Anwendung von SIBs signifikante
Unterschiede. Diese werden in nicht-akademischen Krankenhdusern weniger genutzt.
Hilfsmittel, die eine Druckkontrolle bzw. PEEP ermdglichen, sind an universitiren und nicht-
universitiren Abteilungen zu gleichen Anteilen vorhanden. Dies deutet darauf hin, dass eine
moderne ,,lungenschonende® Atemunterstiitzung unter Einsatz von PEEP und
druckkontrollierten Beatmungsgeréten an nicht-universitiren Einrichtungen in gleichem Malle
etabliert ist wie an universitdren Einrichtungen. Auch technisch anspruchsvolle Mandver wie
z.B. die Surfactant-Applikation nach dem INSURE-Verfahren und die Applikation von
Surfactant liber eine Sonde werden an nicht-akademischen Einrichtungen in gleicher
Héaufigkeit angewendet. Bei der Surfactant-Dosis wihlen indes mehr universitire Abteilungen
hohere Dosen von 150-200mg/kgKG als nicht universitire Abteilungen (22% vs. 10 %, P =
0,014). Die universitiren Abteilungen wihlen damit hdufiger eine Dosis, wie sie in den

aktuellen europiischen Richtlinien (2013) fiir komplizierte Verliufe empfohlen wird'*.

Unsere Hypothese, dass an nicht-akademischen Krankenhdusern aufgrund der geringeren
Fallzahlen, der geringeren wissenschaftlichen Ausrichtung und geringerer finanzieller
Ressourcen eine unterschiedliche Versorgung und apparative Ausstattung zu finden sei, hat
sich liberwiegend nicht bestitigt.

Es ist daher festzustellen, dass sich, nach den vorliegenden Daten, weder die apparative
Ausstattung noch die klinische Vorgehensweise an akademischen oder nicht-akademischen

Einrichtungen wesentlich unterscheidet. Es erscheint damit legitim, von einer gleichwertigen
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Versorgung zu sprechen, ohne allerdings dadurch irgendeine Aussage liber das Outcome
machen zu konnen. Diese Ergebnisse sind ggf. fiir die Diskussion iiber die sogenannten
Mindestmengen interessant. Diese, in die breite Offentlichkeit getragene, Diskussion begann
in Deutschland, nachdem andere Lander Regelungen zur Zentralisierung von Risikogeburten
eingefiihrt hatten und Hummler et al. in Baden-Wiirttemberg im Jahr 2005 eine hoéhere
Mortalititsrate fiir Abteilungen mit niedrigen Fallzahlen beschrieben hatten'*’. Diese durch
vielfdltige Interessenskonflikte geprigte Auseinandersetzung entbrannte in Deutschland
erneut, nachdem der Gemeinsame Bundesausschuss im Jahr 2010 beschlossen hatte, die
Mindestfallzahlen fiir die Versorgung von Friihgeborenen mit einem Geburtsgewicht von
unter 1250g von 14 auf 30 Fille pro Jahr zu erhdhen. Dieser Beschluss wurde vom
Landessozialgericht Berlin Brandenburg, nach Klage durch verschiedene Krankenhaustrager,
im Januar 2011 vorerst gestoppt. Nach Berufung durch den Gemeinsamen Bundesausschuss
wurde Ende 2012 das Urteil vom Bundessozialgericht bestitigt. Das Gericht kam zu der
Auffassung, dass die Erhohung der Mindestfallzahlen nicht belegbar zu einer verbesserten
Qualitdt der Versorgung fiithre. Im Gegenzug konnte die wohnortnahe Versorgung von
Frithgeborenen gefihrdet werden'’®. Nach einer finnischen Erhebung aus dem Jahr 2011
finden sich ab einem Geburtsgewicht von iiber 2500g keine Unterschiede beziiglich der
Mortalitdt zwischen Perinatalzentren und kleineren Krankenhdusern. Bei der regionalen
Analyse der Daten nach Adjustierung des miitterlichen Risikos zeigten sich aber auch
unabhingig vom Geburtsgewicht keine systematischen Unterschiede zwischen Regionen mit
Perinatalzentren und Regionen mit einem niedrigeren Versorgungsstatus. Die Autoren
kommen fiir Finnland zu dem Schluss, dass keine Notwendigkeit fiir eine Zentralisierung aller

139 " In Deutschland hat der Gemeinsame

Risikogeburten an Perinatalzentren bestehe
Bundesauschuss als Reaktion auf das fiir ihn unbefriedigende Urteil des Bundessozialgerichts
die Anforderungen fiir Struktur- und Prozessqualitit verschirft und einen hoheren
Personalschliissel vorgeschrieben. Diese kostenintensiven Anderungen sind fiir kleinere
Krankenhduser ggf. nicht rentabel umzusetzen. Somit soll eine ,,Gelegenheitsversorgung® von

Frithgeborenen unter 1250g Geburtsgewicht verhindert werden'*.

Beziiglich des Vergleichs von universitdren und nicht-universitiren Abteilungen ist zumindest
fiir Deutschland einschrinkend zu bedenken, dass es auch Abteilungen fiir Neonatologie bzw.
Perinatalzentren der hochsten Versorgungsstufe (in Deutschland Level 1) an nicht-
akademischen/nicht-universitdren Einrichtungen gibt, wie z.B. dem Biirgerhospital in
Frankfurt am Main (geburtenstirkste Klinik in Hessen, 3206 Geburten im Jahr 2012'*") und

dem Olga-Spital in Stuttgart, dem zweitgrofSten Perinatalzentrum Deutschlands (Versorgung
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von iiber 1200 Frithgeborenen im Jahr 2011'*

). Weiterhin schliet unsere Untersuchung
Frithgeborene bis zu einem Geburtsgewicht von 1499g ein und diskriminiert nur nach Anzahl
der Geburten von unter 1500g Geburtsgewicht <50/Jahr bzw. >50/Jahr.

Damit fehlt der von uns gewihlten Unterscheidung in akademische und nicht-akademische
Einrichtungen als auch fiir die Anzahl der betreuten Geburten die notige Trennschérfe.
Moglicherweise bietet die Unterscheidung zwischen Perinatalzentrum und Nicht-
Perinatalzentrum bei gleichzeitiger Beriicksichtigung der Anzahl der versorgten

Frithgeborenen eine bessere Basis fiir zukiinftige Untersuchungen.

8.3 Limitationen

Diese fragebogengestiitzte Untersuchung unterliegt einer Anzahl von Limitationen. Einzelne
Limitationen der vorliegenden Erhebung wurden bereits im Zusammenhang mit den
entsprechenden Themen und Fragen besprochen. Im Folgenden werden allgemeine
Einschrankungen besprochen.

Eine grundsitzliche Limitation von Fragebogenerhebungen ist, dass die Messobjekte (in
unserem Fall Verfahrensweisen, Apparate, Zielwerte und Finstellungen) nicht direkt
gemessen bzw. erhoben werden, sondern dass andere Personen iiber Vorhandensein und
Nutzung Auskunft geben. Inwieweit diese Auskiinfte den tatsdchlichen Begebenheiten oder
nur der individuellen Wahrnehmung FEinzelner entsprechen, bleibt damit offen. Da den
teilnehmenden Abteilungen versichert wurde, dass die Daten anonym bearbeitet werden und
keine, wie auch immer gearteten, Vorteile durch Falschaussagen zu erreichen waren, gehen
wir davon aus, dass die Antworten nach bestem Wissen geleistet wurden. Weiterhin ist zu
bemerken, dass der Fragebogen an die Leiter der jeweiligen Abteilungen als primére
Ansprechpartner verschickt wurde. Es ist davon auszugehen, dass entweder die Leiter den
Fragebogen selbst beantwortet oder aber einen leitenden Arzt ihrer Abteilung damit betraut
haben, der Verantwortung im Bereich der Versorgung von Frithgeborenen triagt. Eine
diesbeziigliche Frage ("Wer hat den Fragebogen ausgefiillt?") hitte zu diesem Punkt mehr
Klarheit bringen kénnen, war aber auf dem Fragebogen nicht vorgesehen.

Folgende Kriterien sind bei der Analyse von Fragebogen-Erhebungen zu beachten:
Objektivitit, Reliabilitdit und Validitdit. Diese werden auch als Hauptgiitekriterien
bezeichnet'*

Die Objektivitit steht flir die Unabhidngigkeit einer empirischen Datenerhebung vom

Erhebenden. Der Fragebogen wurde per Post verschickt und von einer anonym bleibenden
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Person ausgefiillt. Es gab nur in einzelnen Fillen und zu einzelnen Fragen telefonische
Nachfragen durch die Erhebenden. Damit ist eine gute Durchfiihrungsobjektivitit gegeben.
Die Verlidsslichkeit des Datenmanagements wurde wie folgt gewihrleistet: Die Daten aus den
Fragebogen wurden von einer Datenassistentin in ein Tabellenkalkulationsprogramm
eingegeben und von einer zweiten Person (Autor) anhand der Originalfragebdgen iiberpriift
und ggf. korrigiert. Dieses Vorgehen sichert eine gute Auswertungsobjektivitit.

Die Reliabilitdt einer solchen Fragebogenerhebung ist schwer abschétzbar, da sie nicht wie
andere Messverfahren durch Wiederholung gepriift werden kann. In einer vorausgehenden
Fragebogenerhebung aus der gleichen Abteilung von R6hr (2007) zur Anwendung von CPAP
an deutschen Abteilungen fiir Neonatologie wurde ein Fragebogen verwendet, der beziiglich
der Fragen zu den Charakteristika der Einrichtung dem in unserer Erhebung verwendeten
entspricht und die gleichen Adressaten hatte'”®. Die Korrelation der Daten mit unseren
Ergebnissen ist gut. Zusitzlich entsprechen die Ergebnisse von Rohr et al. zur Wahl des
Beatmungsdrucks bei CPAP denen von uns fiir Deutschland erhobenen. Damit ist zumindest
fiir Deutschland eine gewisse Retest-Reliabilitit anzunehmen.

Inwieweit die Ergebnisse valide sind, d.h. tatsdchlich eine Aussage dariiber erlauben, wie die
Versorgung von Frithgeborenen in den untersuchten Abteilungen stattfindet, ist schwer
abzuschitzen. Die Ergebnisse erlauben sowohl eine Aussage dazu, welche Gerdte und
Verfahren verwendet als auch welche Zielwerte und Einstellungen gewdhlt werden. Eine
Aussage dariiber, was in welchem Fall gewédhlt und durchgefiihrt wird, kann nicht getroffen
werden.

Ein Nebenkriterium der Giite von Fragebogenuntersuchungen ist die Vergleichbarkeit mit
anderen Untersuchungen. Wie bereits dargestellt, wurde bei der Entwicklung des Fragebogens
auf eine Vergleichbarkeit insbesondere mit der Studie von Leone geachtet und die Ergebnisse
(wo moglich) mit neun anderen Studien verglichen.

Ein Problem bei Fragebogenuntersuchung ist der Umgang mit fehlenden Daten, im
vorliegenden Fall der Umgang mit unbeantworteten Fragen. Es bestehen mehrere
Moglichkeiten (Imputationsverfahren), wie mit dieser Problematik umgegangen werden

144
kann

. Eine besteht darin, iiber die Bestimmung von Mittelwerten die Ergebnisse auf die
Gesamtbezugsgrofle zu extrapolieren. Wir haben die Mdéglichkeit gewihlt, die Antworten nur
auf die Menge der Abteilungen zu beziehen, die diese Frage tatsdchlich beantwortet haben,
und nicht auf die Gesamtmenge der beantworteten Fragebogen. Dieses Verfahren hat den

Vorteil, dass nur tatsidchliche Werte und keine errechneten Werten angegeben werden.
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Nachteilig ist, dass sich durch wechselnde Bezugsgroflen prozentuale Angaben schlechter

vergleichen lassen.

8.4 Vergleich der Ergebnisse hinsichtlich der ILCOR-Richtlinien 2005

Die fiir den Zeitpunkt unserer Erhebung giiltigen Richtlinien zur Versorgung von
Frithgeborenen waren die ILCOR-Richtlinien in ihrer Fassung von 2005. Vergleicht man die
Vorgehensweise in Deutschland, Osterreich und der Schweiz, wie durch die von uns
erhobenen Daten dargestellt, mit den entsprechenden Empfehlungen, ergeben sich die im
Folgenden diskutierten Ubereinstimmungen und Unterschiede.

In den ILCOR-Richtlinien von 2005 wird erstmals die Mdglichkeit erwdhnt, neben reinem
Sauerstoff (FiO, 1,0) auch Raumluft in der initialen Versorgung von Frithgeborenen zu
verwenden. Eine direkte Empfehlung wird aber nicht ausgesprochen. Persistierende zentrale
Zyanose wird als Indikation fiir eine Sauerstoffgabe angegeben. Gleichfalls wird empfohlen,
eine Hyperoxygenierung zu vermeiden. Am héiufigsten (57%) wihlen die von uns befragten
Abteilungen eine initiale Sauerstoffkonzentration von 0,22 bis 0,5. Mit Raumluft beginnen
31% der Abteilungen und nur etwas mehr als 10% wéhlen eine Konzentration von iiber 0,5.
Damit bleiben rund 90% unter einem FiO, von 0,51. FIB, SIB und TPR werden nach den
ILCOR-Leitlinien gleichermaflen empfohlen, wobei FIB mehr Training fiir den Anwender
erfordern als SIB und TPR eine bessere Kontrolle des Beatmungsdruckes ermdglichen. FIB
werden in den von uns untersuchten Abteilungen kaum verwendet, SIB zu 85% und TPR zu
40%.

Um die korrekte Tubuslage nach Intubation zu kontrollieren, wird von ILCOR die Nutzung
von CO,-Detektoren empfohlen. Dieser Empfehlung folgen nach den Daten unserer Erhebung
nur 10% der Abteilungen. Verldngerte initiale Beatmungshiibe im Sinne eines Bldhmandvers
werden in den ILCOR-Richtlinien in Bezug auf die Studie von Vyas von 1981 diskutiert, aber
es wird keine Empfehlung ausgesprochen. 26% der untersuchten Abteilungen fiihren ein
Bldhmanover durch. In den ILCOR-Empfehlungen von 2005 wird keine Empfehlung fiir den
Zeitpunkt der Abnabelung unter Reanimationsbedingungen getroffen, da die angefiihrten
Studien iiberwiegend Kinder untersucht hitten, die keiner Reanimationsmafinahmen
bedurften'* '*°. Auch ohne klare Empfehlung praktizieren 44% der Abteilungen in unserer
Erhebung eine verzdgerte Abnabelung mit Tieferhalten des Kindes unter Plazentaniveau. Es
wurde in unserer Erhebung allerdings nicht nach Reanimationsbedarf diskriminiert, sondern

nur nach Geburtsgewicht (< 1500g). Plastikfolien und Plastikabdeckungen wurden in den
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2005er ILCOR-Empfehlungen positiv diskutiert, die Moglichkeit ihrer Anwendung wurde
aber nur zur Beachtung empfohlen. Nach unseren Daten werden diese Hilfsmittel zur
Temperaturkontrolle bereits in 63% der Abteilungen verwendet.

Zusammenfassend zeigen unsere Ergebnisse, dass die untersuchten Abteilungen iiberwiegend
im Einklang mit den zum Zeitpunkt der Erhebung giiltigen ILCOR-Richtlinien verfahren. Die
Unschirfe der Empfehlungen ldsst allerdings auch viele Moglichkeiten alternativen
Vorgehens zu. Einzig die fiir die Kontrolle der korrekten Tubuslage nach Intubation
empfohlenen CO,-Detektoren werden kaum benutzt (10%). Dies féllt auch im Vergleich zu

Studien aus anderen Lindern auf. Hierauf wird weiter unten genauer eingegangen.

8.5 Diskussion der Ergebnisse vor dem Hintergrund der ILCOR-Richtlinien 2010
und aktueller Erkenntnisse

Betrachtet man unsere Ergebnisse von 2008 im Licht der neusten ILCOR-Empfehlungen von
2010 findet sich weiterhin eine gute Ubereinstimmung.

Die wesentlichste Verdnderung der Richtlinien im Vergleich zu 2005 betrifft die Empfehlung,
Raumluft (FiO, 0,21) hoheren Sauerstoffkonzentrationen vorzuziehen. Fiir extreme
Frithgeborene (GA<32 Wochen) wird empfohlen, den FiO, nach Bedarf zu titrieren und
entweder mit einem FiO, von 0,3 oder aber von 0,9 zu beginnen, anstatt mit Raumluft oder
100% O,. Weiterhin wird die Verwendung von Pulsoxymetern und Sauerstoffmischeinheiten
empfohlen, um eine Sauerstoffanreicherung entsprechend den nunmehr vorliegenden
Normogrammen der Sauerstoffséttigung (adaptiert nach Gestationsalter) anpassen zu konnen.
Rund 90% der von uns befragten Abteilungen wihlten 2008 initial einen FiO, von unter 0,51.
Mit Raumluft (FiO; 0,21) begannen 31%. Der iiberwiegende Teil der Abteilungen (80%)
beginnt mit einer niedrigen FiO, und erhoht den FiO; nach Bedarf.

In einer Untersuchung von Dawson et al. fiihrte die bedarfsadaptierte Anpassung des
zugefithrten FiO, in Abhidngigkeit der per Pulsoxymetrie gemessenen Sauerstoffsittigung
unabhdngig von der Hohe des initial gewdhlten FiO, zu dhnlichen peripher gemessenen SpO,-
Werten innerhalb der ersten drei Lebensminuten'*’. Diese Ergebnisse lieBen den Schluss zu,
dass es nicht entscheidend sei, mit welchem initialen FiO, begonnen wird, wenn eine
bedarfsadaptierte Anpassung des FiO, zu der gewlinschten Zielsauerstoffsittigung fiihre.
Allerdings verhinderte das Vorgehen, bei der Erstversorgung von VLBW zunichst mit einem
FiO; von 0,21 zu beginnen und die Sauerstoffkonzentration ggf. nach Bedarf zu erhdhen, in
einer Studie von Wang et al. eindrucksvoll eine Hyperoxygenierung, definiert durch einen

SpO, von >95% '*. Der natiirliche Verlauf des Anstiegs der Sauerstoffsittigung von

64



Neugeborenen, die keiner medizinischen Intervention bedurften, wurde von Dawson et al.
untersucht und dokumentiert. Es existieren nunmehr entsprechende Perzentilenkurven fiir
Neugeborene mit verschiedenen GA. Die wesentliche Erkenntnis dieser Untersuchung war,
dass der Anstieg der Sauerstoffsittigung insgesamt langsam stattfindet und bei unreifen
Neugeborenen ldnger dauert. Reifgeborene Kinder erreichen einen SpO, von 90% nach
durchschnittlich 4-5 Minuten, unreif geborene Kinder mit einem GA von unter 37 Wochen
erreichen einen SpO, von 90% erst nach iiber 7 Minuten und haben auch nach 3 und 5
Minuten signifikant niedrigere SpO, Werte als Reifgeborene .

In der Boost-II-Multicenterstudie wurde die Uberlebensrate von unreif geborenen Kindern
(GA<28 Wochen) verglichen, die in Gruppen mit unterschiedlichen Zielsauerstoffsattigungen
(85-89% vs. 90-95%) randomisiert wurden. Die Neurekrutierungen fiir die Studie wurden
gestoppt, als sich in einer Zwischenanalyse eine hohere Sterblichkeit in der Gruppe mit der
niedrigeren Zielsauerstoffsittigung gezeigt hatte'*’. Der multizentrisch durchgefiihrte COT-
Trial (candian oxygen trial) zeigte dem  gegeniiber, dass unterschiedliche
Sauerstoffzielsittigungen (85% - 89% vs 91% - 95%) keinen signifikanten Effekt auf die
Morbiditit- und Mortalitalititsrate hatten'>’.

Nahezu 100% der neonatologischen Abteilungen verfiigen iiber Pulsoxymeter und
Sauerstoffmischeinheiten. Die o.g. Empfehlungen zeigen sich in der Praxis schon 2008
weitgehend umgesetzt und die technische Ausstattung ist vorhanden. CO,-Detektoren werden
weiterhin zur Kontrolle einer korrekten Tubuslage nach Intubation empfohlen. Die
Diskrepanz der geringen Verwendung (10%) nach unserer Erhebung mit den ILCOR-
Empfehlungen besteht damit fort.

Ein Bldhmandver wird in den aktuellen ILCOR-Richtlinien nicht empfohlen. Es ist
beachtenswert, dass die aktuellen Empfehlungen des ERC''
Evidenz hier von den ILCOR-Richtlinien abweichen?’. 2008 fiihrten 26% der befragten

trotz des Fehlens entsprechender

Abteilungen ein solches Mandver durch. Eine verzogerte Abnabelung fiir eine Zeitspanne von
mindestens einer Minute wird fiir alle Neugeborenen empfohlen, die keiner unmittelbaren
Reanimation bediirfen. 44% der Abteilungen in unserer Erhebung verzogerten die
Abnabelung um mindestens 30 Sekunden.

Die Verwendung von okklusiven Wiarmeschutzfolien wird fiir Neugeborene mit einem GA
von unter 28 Wochen nunmehr explizit empfohlen. 66% der Abteilungen in unserer Umfrage
nutzten bereits 2008 okklusive Wérmeschutzfolien. Beziiglich der Anwendung von
Beatmungshilfen wie SIB, FIB und TPR wurden die Richtlinien nicht verdndert und auch

keine Uberlegenheit von Hilfsmitteln mit Druckkontrolle postuliert.
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Insgesamt betrachtet war die klinische Vorgehensweise der von uns befragten Abteilungen
bereits im Jahr 2008 weitgehend im Einklang mit den spateren Empfehlungen der ILCOR-
Richtlinien von 2010. Ausnahmen sind die geringe Nutzung von CO,-Detektoren und die
nicht empfohlene Anwendung eines Bldhmandvers, das 2008 noch zu 26% durchgefiihrt
wurde. Wenn man die zeitliche Entwicklung betrachtet, so liegt unsere Studie in der Mitte
zwischen den Veroffentlichungen der ILCOR-Richtlinien von 2005 und 2010. Die ILCOR-
Richtlinien von 2005 boten gegeniiber den Empfehlungen von 2000 keine wesentlichen
Neuerungen. Sie waren nur offener formuliert beziiglich der Wahl der initialen
Sauerstoffkonzentration und der Anwendung von Warmeschutzfolien. Die Verdnderungen der
klinischen Praxis, wie in unserer Studie dokumentiert, scheinen damit nicht von der
Veroffentlichung der ILCOR-Richtlinien von 2005 auszugehen, sondern von der
Veroffentlichung relevanter wissenschaftlicher Studien. So hatten wahrscheinlich die
Ergebnisse der Metaanalysen von Davis (2004) und Saugstad (2005, 2008) einen
wesentlichen Finfluss auf die Wahl der initialen Sauerstoffkonzentration und begriinden in
der Folge zusammen mit den Ergebnissen von Dawson zur Sauerstoffsittigung die
Notwendigkeit von Pulsoxymetern  und Sauerstoffmischeinheiten. Aktuelle
Forschungsergebnisse scheinen somit relativ zeitnah in der klinischen Praxis berticksichtigt zu
werden, auch wenn noch keine entsprechenden Empfehlungen einer Organisation wie ILCOR
vorliegen. Die Richtlinien scheinen vielmehr eine kritische Zusammenfassung zu bieten und
konnen  aufgrund ihres aufwendigen  Verfahrensprozesses und der langen
Veroffentlichungsintervalle nicht hochaktuell sein. Anderseits konnen sie dadurch als
Regulativ wirken und auf einen Mangel an Evidenz fiir spezifische Verfahren und die
Notwendigkeit von neuen Studien hinweisen. So z.B. bei der Einschitzung des
Blihmanovers, das wahrscheinlich, auf den Ergebnissen der Studien von Vyas und Linder
auftbauend, von immerhin einem Viertel der von uns befragten Abteilungen in 2008
durchgefiihrt wurde. Die ILCOR-Autoren sahen unter Berilicksichtigung der Studien von
Harling und tePas keine ausreichende Evidenz fiir eine Empfehlung in den aktuellen
Richtlinien von 2010. In der Vergleichsstudie von Harling et al. konnte keine Uberlegenheit
eines Bladhmanovers liber 5 Sekunden im Vergleich mit einem konventionellen Vorgehen
gefunden werden. Die gemessenen Entziindungsparameter sowie die Rate an BPD und die
Sterblichkeit waren in beiden Gruppen gleich'”?. TePas et al. verglichen in dem ..Early
Functional Residual Capacity Intervention Trial“ die Anwendung des Bldhmandvers gefolgt
von NCPAP mit der bedarfsweisen Beatmung iiber Maske/SIB mit nachfolgender NCPAP-

Ventilation. In der Interventionsgruppe war eine niedrigere Intubationsrate, eine kiirzere Zeit
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der Atemunterstiitzung sowie eine niedrigere Inzidenz von BPH zu beobachten'>. In einer
neueren Studie, die nach Erscheinen der ILCOR-Richtlinien verdffentlicht wurde, zeigt sich
die Anwendung eines Bldhmandvers assoziiert mit einem signifikanten Riickgang der
Notwendigkeit und Dauer einer maschinellen Beatmung, niedrigerem Sauerstoffbedarf und

einer niedrigeren Rate an BPD "*.

Dani und Kollegen haben eine randomisierte
Multicenterstudie angekiindigt, in der an 276 Frithgeborenen mit einem GA von 25+0 bis
28+6 ein Bldhmanover (25 cmH,O iiber 15 Sekunden) gefolgt von NCPAP mit NCPAP
alleine verglichen wird'>. Diese bisher groBte klinische Studie konnte zur Klirung der Frage,
ob Frithgeborene von einem Blihmanover profitieren, einen wesentlichen Beitrag liefern.

Erhebliche Abweichungen von den Richtlinien - in unserer Erhebung nur fiir die Anwendung
von CO,.Detektoren zu finden - kdnnen Anlass geben, das eigene Vorgehen kritisch zu

hinterfragen.

8.6 Vergleich mit Studien aus anderen Lindern

Im Vergleich der von uns erhobenen Daten aus Deutschland, Osterreich und der Schweiz mit
Studien aus neun unterschiedlichen Léndern finden sich deutliche Unterschiede in der
apparativen Ausstattung und bei der Wahl der initialen FiO,. So haben Irland, Portugal und
Spanien eine im Vergleich zu den anderen Lédndern erheblich geringere Ausstattung an
Pulsoxymetern und Sauerstoffmischeinheiten. Mdglicherweise spielen nicht-medizinische
Griinde wie die Finanzierung der Ausstattung eine Rolle fiir die gefundenen Unterschiede.
Braima beklagt schon im Titel seiner Erhebung aus Irland die Unmoglichkeit, mit der
gegebenen apparativen Ausstattung die Richtlinien fiir die Versorgung von Frithgeborenen
umzusetzen. Exemplarisch dafiir mag die Anwendung eines FiO, von 1,0 in allen irischen
Einrichtungen stehen. Als alleinige Begriindung fiir dieses Vorgehen ist der Verweis auf die
mangelnde Ausstattung nicht iiberzeugend, da auch in 44% der irischen Abteilungen eine
Sauerstoffmischeinheit und in 25% ein Pulsoxymeter zur Verfiigung stand.

Einige Ergebnisse illustrieren z.T. eher nationale und regionale Priaferenzen als eine
Standardisierung. So werden FiB als auch CO;-Detektoren in Nordamerika und
Australien/Neuseeland hiufiger verwendet als in Europa, wo sie kaum eine Rolle spielen.

Die bereits beschriebenen Verdnderungen im Umgang mit der Sauerstofftherapie sind gut
ablesbar. Klammert man den Sonderfall Irland aus, kann eine dramatische Abnahme der
Verwendung von 100% Sauerstoff nach dem Jahr 2006 bei gleichzeitiger Zunahme der

Nutzung von Raumluft dokumentiert werden. So beginnen 69% der britischen Level-III-
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Abteilungen, 59% der kanadischen, 44% der polnischen und 31% der Abteilungen aus
Deutschland, Osterreich und der Schweiz mit einem FiO, von 0,21. In GrofBbritannien
beschriankt sich dieser Effekt hauptsdchlich auf die Einrichtungen mit der hdochsten
Versorgungsstufe (Level I1I). Die Einrichtungen der Basisversorgung wéhlen hingegen nur zu
29% einen FiO, von 0,21 und entscheiden sich iiberwiegend (41%) fiir einen FiO; von 1,0.
Diese Divergenz findet sich in Spanien sowie in Deutschland, Osterreich und der Schweiz
nicht; Level III und Level II/I sowie universitdre und nicht-universitire Einrichtungen zeigen
im Vergleich keine signifikanten Unterschiede beziiglich des initial gewéhlten FiO,.
Festzustellen ist auch die Etablierung druckkontrollierter Atemhilfen (TPR), die in fast allen
Landern in bis zu 50% aller Abteilungen verwendet werden. Warmeschutzfolien aus
Polyethylen o.4. Materialien werden {iber den beobachteten Zeitraum hinweg zunehmend
genutzt. In GroBbritannien werden diese Folien zu fast 100% verwendet, was nach
Einschiatzung der Autoren der entsprechenden Studie auf die Bewertung der Ergebnisse einer
gesonderten nationalen Erhebung aus dem Jahr 2004 zuriickgehe, die ein um 70% erhohtes
Risiko fiir frithen Tod durch Hypothermie gezeigt habe''>'*°.

In Deutschland, Osterreich und der Schweiz findet sich im internationalen Vergleich die
hochste apparative Ausstattung beziiglich Pulsoxymetern und Sauerstoffmischeinheiten. Bei
der Ausstattung mit druckkontrollierten Atemhilfen (TPR) liegen die deutschsprachigen
Lander im Durchschnitt. Polyethylen-Folien zum Wérmeschutz werden nur in GroBbritannien
und Kanada hiufiger angewendet. Auffillig ist die geringe Nutzung von CO,-Detektoren fiir
die Kontrolle der korrekten Tubuslage nach Intubation. In Nordamerika ist die Verwendung
von CO,-Detektoren hdufiger (USA: 32%, Kanada: 87%) als in Europa, wo diese Gerite
kaum angewendet werden (<12%). Dies mag u.a. damit zusammenhéngen, dass im Protokoll
des (amerikanischen) NRP CO,-Detektoren als primdre Methode fiir die Kontrolle der
Tubuslage empfohlen werden, in dem Protokoll des (britischen) NLS hingegen nicht erwihnt
werden®. Offensichtlich werden die zumeist an nur kleinen Studienpopulationen und
heterogenen Gruppen von untersuchten Kindern gewonnen Ergebnisse der bis 2010
veroffentlichten Studien zu CO;,-Detektoren diesseits und jenseits des Atlantiks
unterschiedlich interpretiert und auch die Limitationen dieser Gerdte unterschiedlich
eingeschitzt. So sind unter bestimmten Bedingungen - Geburtsgewicht unter 1000g, kardialen
Anomalien, Herzstillstand und Hypokapnie - falsch negative Ergebnisse moglich. Falsch
positive Ergebnisse konnen bei Intubation des rechten Hauptbronchus, bei endobronchialer

Applikation von Adrenalin und anderen Medikamenten und bei Kontakt mit Mageninhalt

auftreten'”’. Erwdhnenswert erscheint, dass das am meisten verbreitete Gerit (Pedi-Cap) in
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den USA hergestellt und wohlmdglich dort gezielt beworben wird. Auch der Preis von ca. 12
$US fiir einen Einmalartikel spielt ggf. eine Rolle. Aktuell wird die Anwendung von CO,.
Detektoren von deutschsprachigen Autoren in ithrem Kommentar zu den AHA, ERC und
ILCOR-Richtlinien von 2010 aufgrund unzureichender Evidenz nicht empfohlen®’.

Bei der Interpretation dieser Ergebnisse sollte bedacht werden, dass die Studien zu
unterschiedlichen Zeitpunkten innerhalb von acht Jahren durchgefiihrt wurden und
unterschiedliche, nicht standardisierte Protokolle bestanden. Weiterhin wurden die Ergebnisse
z.T. nach dem Grad der Versorgungsstufe differenziert wie in GroBbritannien (Level III /
nicht Level III) und Spanien (Level III/ILI). Die Studien aus Kanada und aus
Australien/Neuseeland schlossen nur sog. Level-III-Einrichtungen (hochstes Level) ein. Bei

allen anderen Studien waren alle Einrichtungen, die Frithgeborene versorgen, eingeschlossen.

8.7 Schlussfolgerung

Die oben diskutierten Ergebnisse zeigen, dass in den untersuchten Léndern Deutschland,
Osterreich und der Schweiz im Jahr 2008 eine den ILCOR-Richtlinien entsprechende und
neueste wissenschaftliche Erkenntnisse beriicksichtigende Versorgung geboten wurde. Die
apparative Ausstattung umfasste weitgehend die fiir eine moderne nicht invasive
Atemunterstiitzung ndtigen Gerite, ermoglichte eine den ILCOR-Richtlinien angepasste
Versorgung und war im Vergleich zu anderen Lindern zu einem hoheren Grad und in allen
Einrichtungen gleichermallen verfiigbar.

Die dargestellten Zusammenhédnge weisen darauf hin, dass die optimale Versorgung von
Frithgeborenen nicht nur auf der Beachtung von Richtlinien und einer entsprechenden
apparativen Ausstattung basieren kann, sondern auch die kritische Wertung und Umsetzung

von Erkenntnissen aus aktuellen klinischen Studien erfordert.
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10 Anhang
10.1 Fragebogen

Die u. g. Antworten stammen von einer Einrichtung / Krankenhaus aus
0O Deutschland O Osterreich O Schwez

Angaben zur E'nlichtmg:

O universitare Kinderklinik O nicht-universitare Kinderklinik

Anzahl der Neugeborenen im Verantwortungsbereich (der Kink und angeschiossene Geduriskinlken) pro Jahr

O<1000 0O > 1000

Anzahl der Erstversorgungen von Kindem mit Geburtsgewicht unter 1500 g pro Jahr

O <50 O>5

Neonatologischer Versorgungsdienst im Haus 24 Std. verfigbar

Onen O

Haben Sie festgeschriebene Richtlinien bzgl. des Umgangs mit Frihgeborenen

Onen Ojfa

Die folgenden Fragen beziehen sich auf die Erstversorgung eines Fruhgeborenen < 1500 g (VLBW-FG)
wtic vestalwen Sie i threy Kink?

Perinatales Management (Geburtshelfer bzw. Neonatologen):

Praktizieren sie das Tiefhalten des Kindes unter Plazenta-Nweau (mind. 30 sek.) Oja Onein
Benutzen Sie Plastikfolien zum Abdecken des Kindes Oja Onein
Benutzen Sie Kopfbedeckungen (Mutzen) Oja Onein
Reanimation:
Ort der Frihgeborenenreanimation
0O Kreisaal O Erstversorgungsraum O neonatologische Station
Nutzen Sie bei der Frihgeborenenreanimation
- flussabhangige Atemhifen (Anaesthesie-Beutel) O Onein
- selbst entfaltende Beatmungsbeutel (z.B. Laerdar®- oder Ambu®-Beutel) Oja Onein
- Beatmungsbeutel mit PEEP-Kontrolle Oja O nein
- Beatmungsbeutel mit Druckmanometer Oja O nein
- druckkontrollierte Atemhilfe Oja Onein
wenn ja,
o Penvenf' O Respirator O andere druckkontrollierte Atemhilfe:
- Pulsoxametrie (periphere Sa0-Messung) Oja Onein
- Nutzen Sie COz-Detektoren zur Evaluation erfolgreicher Intubation Oja Onen
O kolometrische CO;-Detektoren O Infrarot-Sensoren (z.B. Cosmo-Plus® )
- eine Sauerstoff-Mischeinheit fir stufenlose FiO,-Einstellung Oja Onein
- eine Volumenkontrolle unter Beatmung Oja Onein
- Atemgasbefeuchtung ab der 1. Atemgasgabe Oja Onen
Sauerstoffkonzentration
Primare Atemgaswahl (FiO2): oo 0o022-05 0o051-10

Wo liegt fir Sie der Zielwert der peripheren Ox-Sattigung eines VLBW-FG ab der 10. Lebensminute (LM)?
080-85% DO<85% 085-00% 0O090-95% O>05%
Ab welchem Sa0; (>10. LM) reichem Sie das Atemgas mit Oz an?

0O <80% 080-85% DO86-00% DO01-95% O>06%

Bei der Dosierung des FiO;, bevorzugen Sie zuerst eine

O niednge Oz-Konzentration oder 00 hohe Ox-Konzentration, und dann die entspr. Bedarfsangleichung?

Nicht invasive Atemunterstitzung
- praktizieren Sie ein sog. Blahmanover (PIP > 15 cm H;0; Ziel: Rekrutierung von FRC) Oja 0O nein
wenn Blahmandver, dann Gber O Gesichtsmaske O nasaler Tubus
O <5 Sek. Blahmanadver 0O > 5 Sek. Blahmandver

-wie hoch ist Ihr angewandter CPAP-Anfangsdruck, bzw. PEEP?

O<3cmH0 O4-5cmH0 O6-TemH0 O28cmH0
-wie hoch ist Ihr Standard-flow unter CPAP?

O <3Umin O3-4lImin O5-6Umin  O>6Vmin

Intubation und Surfactantgabe
- prophylaktische Surfactantgabe O Onein
wenn ja, ab welchem Gestationsalter
O<24SSW DO<25SSW DO<27SSW [DO<28SSW 0O<20SSW
- nur bei kiinisch manifestern Atemnotsyndrom O Onein
- Surfactantgabe i.S. von INSURE (primare INtubation - SURfactant - sofortige Extubaton) Oja O nein
- Surfactantgabe unter Spontanatmung via Sonde O Onein

- Surfactant-Menge DO 100mgKg DO 150mgKg 0200 mgKg

Wenn Sie bel der Auswertung / Pubiikation mit lnrer Elnrichtung namentiich erwahnt werden machten, oder an einer Kople der
Auswertung Interesslert sind, dann geben Sie bitte hier Inre Adresse an, bzw. tragen Sie bitte hier Ihren Stempel auf:

Vielen Dank!
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10.2 Anschreiben

@HARITE

CharitéCentrum fir Frauen-, Kinder- und Jugendmedizin mit Perinatalzentrum und Humangenetik

Charte | Campus Asthe | 10058 Barin Otto-Heubner-Centrum

Klinik fiir Neonatologie CCM
Komm. Direktor: Dr. H. Hammer
Tel: ..48(0)30 450 51 60 52

Fax: .. 49(0)30 450 51 69 21

E-Mail: hannes.hammergicharite de

Berlin, 1. September 2008

Sehr geehrter Herr Kollege

es gibt zurzeit wenig solide Empfehlungen zur Reanimation von Frahgeborenen'. Vor
kurzem publizierten O'Donnell und Kollegen™ erste Untersuchungen zum regional
speziﬁschenvorgemnbeiderErslverwgmgvatﬂhgebaenen.DieAuwmn
dokumentierten weitreichende Unterschiede in der Ausstatiung von Erstversorgungs-
einheiten und dem Vorgehen bei der Reanimation Frohgeborener.

Ziel der Fragebogenaktion ist es, den st-Status® der apparativen Ausstattung, der
Vorgehensweisen und den Applikationstechniken in der Erstversorgung von Kindern unter
1500g Geburtsgewicht in den deutschsprachigen Landem (Schweiz, Osterreich,
Deutschiand) zu erhalten.

Wir hoffen dabei auf lhre Kooperation und bitten Sie, den beiliegenden Fragebogen
maglichst bald als Fax (0049-30-450 516921) oder als Brief an uns zurickzusenden. Die
Auswertung schicken wir lhnen selbstverstandlich geme auf Anfrage zu. Bezlglich der relativ
kleinen Schrift des Fragebogens bitten wir haflichst um Nachsicht. Wir waren bemiht, unsere
Fragen auf einer Seite zusammenzufassen, um lhnen die ROckantwort per Fax zu
erleichtern. Fir Fragen stehen wir Ihnen geme per Email: christoph.roehr@charite de oder
Telefon (0049-30-450 516052) zur Verfigung.

Mit freundlich kollegialen GriiRen,

Dr. H. Hammer Dr. H. Proquitté Dr. C. Rohr
fomm. Dwekcr

ik flrr Nucrsitokope Kank fur Neonainloge Kink fur Neoasioluge
Charts Carpus Miths Chanté Campus Mtk Cranté Campus Mitie
Chanté Universttsmedizin Bedie

Dwutschiand
Mit der freundlichen Untersttzung von Prof. Dr. H. Hummler, Uim; PD Dr. M. Nelie, Bem,
_ Prof. Dr. M. Ridiger, Dresden (chem. Innsbruck) und Prof. Dr. R. Wauer, Beriin
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10.3 Erinnerungsschreiben

@HARlTE

CharitéCentrum flir Frauen-, Kinder- und Jugendmedizin mit Perinatalzentrum und Humangenetik

CRNIERR | Chmmmn 1 | S e Otto-Heubner-Centrum
«Amredets Klinik fiir Neonatologie CCM
'T“e!' gVomamen «Name» Komm. Direktor: Dr. H. Hammer
«Institutions Tel.: ...48(0)30 450 51 80 52
«Adresses Fax .40(0)30 450 51 80 21
«Adressels E-Mail: hannes hammer@charite de

«PLZ» «Ort»

Berlin, 29. September 2008

Sehr geehrt«Anredes «Names,

seit Anfang September fuhren wir eine Studie zur neonatalen Erstversorgung in der Schweiz,
Osterreich und in Deutschland durch.

Wir freuen uns aber die durchgehend positive Resonanz auf die Befragung, offensichtlich entsprechen
wir mit unserer Aktion dem groflen Interesse der Kolleginnen im deutschsprachigen Raum am Thema
der Erstversorgung von Fruhgeborenen. Wir haben das Ziel, eine moglichst flichendeckende
Datenerhebung zu ermeichen und streben dementsprechend eine moglichst hohe Ricklaufquote an.
Aus diesem Grund wenden wir uns mit diesem Ernnnerungsschrieben an Sie und méchten Sie bitten,
den umseitigen Fragebogen auszufiillen und ihn uns wieder per Fax zukommen zu lassen.

Wir sind uns bewusst, dass dieser Fragebogen einen zusatzlichen Arbeitsaufwand fur Sie bedeutet
und méchten uns im Voraus fir lhre Muhe herzlich bedanken. Fur den Fall, dass Sie bereits einen
beantworteten Fragebogen verschickt haben, ignorieren Sie dieses Schreiben und wir danken |hnen
fur lhre entgegenkommende Kooperation. Sollten Sie - lhrer Meinung nach - nicht zur Zielgruppe der
Aktion gehoren, so schicken Sie uns bitte den Bogen der Einfachheit halber trotzdem unausgefilit
zuriuck. Soliten Sie Fragen zum Ausfillen des Bogens haben, bitte zogem Sie nicht uns zu
kontaktieren (christoph.roehr@charite.de).

Herzlichen Dank schon jetzt fur lhre Kooperation, wir freuen uns auf lhre Antworten!
Selbstverstandlich werden wir lhnen nach der abgeschlossenen Studie die Ergebnisse der
Auswertung mitteilen.

Mit freundlichen kollegialen Griien,

Dr. H. Hammer Dr. H. Proquitté Dr. C. Rohr

komm. Direktor Oberarzt Neonatologe

Klinik fur Neonatologie Klinik fiur Neonatologie Klinik fur Neonatologie
Charité Campus Mitte Charité Campus Mitte Charité Campus Mitte

Mit der freundlichen Unterstutzung von Prof. Dr. H. Hummiler, Ulm; PD Dr. M. Nelle, Bern;Prof. Dr. M.
Rudiger, Dresden (ehem. Innsbruck) und Prof. Dr. R. Wauer, Beriin

CHARITE - UNIVERSITATSMEDIZIN BERLIN
Glledkdrperschaft der Frelen Universitat Berlin und der Humboidt-Universitat zu Berin
Chartépiatz 1 | 10117 Berlin | Telefon +49 30 450-50 | www.chartte. e
Bankinstiut| BLZ Bankieltzahl | Konto Kontonummer



11 Eidesstattliche Versicherung und Anteilserklarung

11.1 Eidesstattliche Versicherung

»Ich, Sascha Claus Grobe, versichere an Eides statt durch meine eigenhdndige Unterschrift,
dass ich die vorgelegte Dissertation mit dem Thema: ,,Die klinische Versorgung von sehr
unreifen Friihgeborenen in Deutschland, Osterreich und der Schweiz; eine Bestandsaufnahme
und kritische Analyse der gegenwirtigen Praxis® selbststindig und ohne nicht offengelegte
Hilfe Dritter verfasst und keine anderen als die angegebenen Quellen und Hilfsmittel genutzt
habe.

Alle Stellen, die wortlich oder dem Sinne nach auf Publikationen oder Vortrdgen anderer
Autoren beruhen, sind als solche in korrekter Zitierung (siehe ,,Uniform Requirements for
Manuscripts (URM)* des ICMJE -www.icmje.org) kenntlich gemacht. Die Abschnitte zu
Methodik (insbesondere praktische Arbeiten, Laborbestimmungen, statistische Aufarbeitung)
und Resultaten (insbesondere Abbildungen, Graphiken und Tabellen) entsprechen den URM
(s.0) und werden von mir verantwortet.

Meine Anteile an etwaigen Publikationen zu dieser Dissertation entsprechen denen, die in der
untenstehenden gemeinsamen Erkldrung mit dem/der Betreuer/in, angegeben sind. Sédmtliche
Publikationen, die aus dieser Dissertation hervorgegangen sind und bei denen ich Autor bin,

entsprechen den URM (s.0) und werden von mir verantwortet.

Die Bedeutung dieser eidesstattlichen Versicherung und die strafrechtlichen Folgen einer
unwahren eidesstattlichen Versicherung (§156,161 des Strafgesetzbuches) sind mir bekannt

und bewusst.*

Datum Unterschrift
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11.2 Anteilserkldrung an etwaigen erfolgten Publikationen
Sascha Claus Grobe hatte folgenden Anteil an den folgenden Publikationen:

Publikation 1: Roehr CC, Grobe S, Riidiger M, Hummler H, Nelle M, Proquitt¢ H, Hammer
H, Schmalisch G. Delivery room management of very low birth weight infants in Germany,
Austria and Switzerland-a comparison of protocols. Eur J] Med Res. 2010 Nov 25;15(11):493-
503

Beitrag im Einzelnen: Der Promovend war an der Planung, Durchfiihrung und Auswertung
der Untersuchung eigenstindig und maBgeblich beteiligt. Er wertete, gemeinsam mit dem
Betreuer der Dissertation, PD Dr. C. C. Rohr, die erhobenen Daten statistisch aus. Er fiihrte
unabhingig die umfassende Literaturrecherche durch, verfasste einen Entwurf des
Manuskripts und war am Begutachtungsverfahren bis zur Veréffentlichung maf3geblich

beteiligt.

Unterschrift, Datum und Stempel des betreuenden Hochschullehrers/der betreuenden
Hochschullehrerin

Unterschrift des Doktoranden/der Doktorandin
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12 Lebenslauf

Mein Lebenslauf wird aus datenschutzrechtlichen Griinden in der elektronischen Version
meiner Arbeit nicht veroffentlicht.
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Publikation 1: Roehr CC, Grobe S, Riidiger M, Hummler H, Nelle M, Proquitt¢ H, Hammer
H, Schmalisch G. Delivery room management of very low birth weight infants in Germany,

Austria and Switzerland-a comparison of protocols. Eur J] Med Res. 2010 Nov 25;15(11):493-
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