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Prospektive Uberwachung von Risikofaktoren
reduziert Hirnblutungsrate bei Friihgeborenen

Manuel B. Schmid, Frank Reister, Benjamin Mayer, Reinhard J. Hopfner,

Hans Fuchs, Helmut D. Hummler

ZUSAMMENFASSUNG

Hintergrund: Intrakranielle Blutungen treten bei 20-25 % der Friihgeborenen
mit einem Gestationsalter < 30 Schwangerschaftswochen (SSW) beziehungs-
weise < 1 500 g Geburtsgewicht auf. Diese Blutungen erhdhen das Risiko fiir
langfristige neurokognitive Beeintrachtigungen. Es wurden MaBnahmen evalu-
iert, um die Hirnblutungsinzidenz zu senken.

Methoden: Eine Arbeitsgruppe der Universitit Ulm entwickelte ein prospektives
Uberwachungsprogramm von Risikofaktoren und ein MaBnahmenpaket mit An-
derungen des Klinischen Vorgehens in der Geburtshilfe, bei der KreiBsaal-Erst-
versorgung und im Intensivmanagement der ersten Lebenstage. Wochentlich
wurde die Einhaltung dieser MaBnahmen gepriift. Die Auswertung erfolgte als
prospektive Observation (8/2010 bis 7/2012, 23 Monate) mit historischem Ver-
gleichskollektiv (1/2008 bis 7/2010, 31 Monate).

Ergebnisse: Im Referenzzeitraum vor Einfiihrung der Intervention wurden 263
Friihgeborene mit einem Geburtsgewicht < 1 500 g und mit einem medianen
(Quartile) Gestationsalter von 27,4 (25,4-29,9) Schwangerschaftswochen be-
handelt. Die Hirnblutungsinzidenz lag bei 22,1 %, die Inzidenz hohergradiger
Blutungen bei 9,1 %. Die Mortalitit betrug 6,1 %, die Uberlebensrate ohne
Hirnblutung 74,5 %. Nach Einfiihrung des MaBnahmenpaketes wurden 191
Friihgeborene mit einem Geburtsgewicht < 1 500 g behandelt, das Gestations-
alter betrug 28,0 (26,0-30,3) Wochen. Die Hirnblutungsinzidenz sank auf

10,5 % (Odds Ratio [OR]: 0,43; 95-%-Konfidenzintervall [95-%-KI]: 0,25-0,73),
héhergradige Blutungen gingen auf 3,7 % zuriick (OR: 0,36; 95-%-KI:
0,14-0,89). Die Mortalitat veranderte sich mit 6,3 % nicht, 85,3 % der Kinder
iiberlebten ohne Blutung (OR: 1,95; 95-%-KI: 1,20-3,15). Nach statistischer
Korrektur fiir das hohere Gestationsalter betrug die OR fiir intrakranielle Hirn-
blutung (IVH) 0,49 (0,28-0,86), die Chance auf ein Uberleben ohne IVH verbes-
serte sich (OR: 1,68; 95-%-KI: 1,01-2,81).

Schlussfolgerung: Die Hirnblutungsrate Friihgeborener kann durch eine
prospektive Uberwachung von Risikofaktoren erheblich reduziert werden.
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D ie Uberlebenschancen sehr unreifer Friihgebore-
ner sind in den vergangenen Dekaden gestiegen
(1, 2). Gleichzeitig gewinnt die (Langzeit-)Morbiditét
Frithgeborener an Relevanz (3). Besonders bedeutsam
ist dabei eine zerebrale Schiadigung (4, 5). Deren Inzi-
denz ist aber nicht in gleicher Weise zuriickgegangen
wie die von anderen Morbiditéten (2). Blutungen in die
germinale Matrix, den Ventrikel und hdmorrhagische
Infarzierungen des Hirnparenchyms werden unter dem
Begriff ,,intraventrikuldre Hirnblutung® (IVH) zusam-
mengefasst (6). Nach géngiger Auffassung (6) entste-
hen sie durch Reperfusion nach Ischdmie und einer
Reihe anderer Faktoren. Sie sind ein spezifisches
Problem bei sehr unreifen Frithgeborenen und gehen
einher mit erheblichen und dauerhaften neurokogni-
tiven Folgen (7).

Perinatalzentren mit grofer Behandlungsfallzahl
scheinen eine geringere IVH-Rate (8, 9) und Mortalitét
(10) aufzuweisen. Bei der Allokation auch der unreifsten
Frithgeborenen spielt aber offensichtlich auch ein 6ko-
nomischer Druck einer Rolle (11). Das Perinatalzentrum
Ulm behandelt durch auflergewohnlich viele Zuverle-
gungen Schwangerer mit drohender Frithgeburt inner-
halb der ,,Arbeitsgemeinschaft Neonatologie Ulm* eine
hohe Zahl Frithgeborener aus einem Einzugsgebiet, das
circa 1/5 der Fliche Baden-Wiirttembergs entspricht
(12). In der vergleichenden Auswertung der baden-wiirt-
tembergischen Neonatalerhebung schnitt diese Klinik
zwar bei der Mortalitétsrate mit 1,44 % gegentiber einer
medianen standardisierten Mortalitdtsrate von 7,15 %
sehr gut ab, die IVH-Rate war jedoch ,,nur* durch-
schnittlich (13) und lag im Bereich von Angaben aus der
Literatur (14, 15). Stimuliert durch Erfahrungen anderer
Autoren (16, 17) wurde im Perinatalzentrum Ulm eine
Initiative zur Reduktion von Hirnblutungen beschlossen.

Ziel dieser Arbeit war es herauszufinden, ob durch
die Einfiihrung und prospektive Uberwachung eines
auf lokale Verhiltnisse angepassten und anhand von Ri-
sikofaktoren erarbeiteten Mafinahmenkatalogs die
IVH-Inzidenz bei Frithgeborenen mit einem Geburts-
gewicht von < 1 500 g reduziert werden kann (Uberwa-
chung der Prozess- und Ergebnisqualitit).

Methode

Die Autoren griindeten eine ,,]VH-Arbeitsgruppe® be-
stechend aus den Leitern der Sektionen Neonatologie
(Helmut Hummler) und Geburtshilfe (Frank Reister),
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Patientencharakteristika: Gestationsalter, Geburtsgewicht und weitere Basiskenngrofen der neonatalen Morbiditat
vor Intervention nach Intervention | Differenz
(95-%-KI)
n (Zahl Friihgeborener) 263 (31 Monate) 191 (23 Monate)
Gestationsalter Mittelwert (SD) 27,6 SSW 28,3 SSW +0,7 SSW 0,014
(+3,0) (+3,0) (0,14-1,26)
Gestationsalter Median (IQR) 27,4 SSW 28,0 SSW 0,015
(25,4-29,9) (26,0-30,3)
Geburtsgewicht Mittelwert (SD) 936 g (£315) 962 g (+307) 1269 0,381
(-32-84)
Geburtsgewicht Median (IQR) 910 g (680-1230) | 9559 (720-1228) 0,365
Therapie mit antepartalen Steroiden begonnen 242 (92,0 %) 179 (93,7 %) +1,7% 0,612
(-3,1-6,5)
Therapie mit antepartalen Steroiden abgeschlossen | 196 (74,5 %) 143 (74,9 %) +0,4 % 0,979
(-7,8-8,5)
mannliches Geschlecht 143 (54,4 %) 95 (49,7 %) 4,6 % 0,378
(-13,9-4,7)
Mehrlinge 78 (29,7 %) 64 (33,5 %) +3,8 % 0,441
(-4,8-12,5)
hypotrophe Friihgeborene 34 (12,9 %) 24 (12,6 %) -0,4 % 0,977
(Geburtsgewicht < 10. Perzentile) (-6,6-5,9)
Sectio caesarea 219 (83,3 %) 174 (91,1 %) +7,8 % 0,023
(1,5-14,2)
Dauer eines Blasensprungs Median (IQR) 87 h (7-156) 108 h (8-454) 0,210
Apgar 1" Median (IQR) 6 (4-8) 5 (4-7) 0,218
Apgar 5’ Median (IQR) 9 (8-10) 8 (7-9) < 0,001
Apgar 10" Median (IQR) 10 (9-10) 9(9-10) < 0,001
Nabelarterien-pH-Wert Median (IQR) 7,32 7,34 0,024
(7,27-7,36) (7,28-7,39)
Herzdruckmassage bei Erstversorgung 10 (3,8 %) 3(1,6 %) -22% 0,262
(-5,3-0,9)
Surfactant-Gabe im Rahmen der Erstversorgung 54 (20,5 %) 50 (26,2 %) +5,6 % 0,194
(-2,2-13,5)
Surfactant-Dosen* Median (IQR) 2(1-3) 1(1-2) <0,001
konnatale Infektion 129 (49,0 %) 103 (53,9 %) +4,8 % 0,352
(-0,4-14,2)
Katecholamine 133 (50,6 %) 75 (39,3 %) -11,3% 0,022
(-2,0-20,6)
operative PDA-Ligatur 27 (10,3 %) 5(2,6 %) -1,7% 0,003
(-12,4-2,9)
BPD (28 d O,) 107 (40,7 %) 67 (35,1 %) -5,6 % 0,265
(-14,7-3,5)
BPD (36 SSW) 28 (10,6 %) 17 (8,9 %) -17% 0,649
(-7,3-3,8)
Dexamethason-Gabe postnatal 1(0,4 %) 1(0,5%) +0,1 % 0,624
(-10,9-13,8)
Entlassung nach Hause mit zusatzlichem O, 10 (3,8 %) 5(2,6 %) -12% 0,666
(-4,51-2,2)
ROP mit Laserbehandlung 14 (5,3 %) 10 (5,2 %) -01% 0,908
(-0,10-0,08)
NEK ab Stadium I 9(3,4%) 9(4,7 %) 1,3% 0,651
(-2,3-4,9)
extraalveolare Luft (z. B. Pneumothorax, pulmonales | 34 (12,9 %) 18 (9,4 %) -35% 0,313
interstitielles Emphysem, Pneumoperikard) (-9,4-2,4)
PVL 5(1,9%) 1(0,5%) -14% 0,392
(-3,5-0,07)

KI, Konfidenzintervall; SD, Standardabweichung; IQR, Interquartilsabstand (25. bis 75. Perzentile); PDA, persistierender Duktus arteriosus; p-Wert, Signifikanzni-
veau; BPD, bronchopulmonale Dysplasie; ROP, Frihgeborenenretinopathie; NEK, nekrotisierende Enterokolitis; PVL, periventrikulare Leukomalazie; SSW, Schwan-
gerschaftswoche; *nur Kinder, die Surfactant erhielten
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Oberérzten, Assistenzérzten und Pflegenden, die sich
wochentlich traf und sich eingehend mit der Pathophy-
siologie der IVH befasste. Eine Delegation der Arbeits-
gruppe besuchte diejenige Klinik, die bei dhnlicher Pa-
tienten- und Versorgungsstruktur iiber mehrere Jahre
die geringste [IVH-Rate im Bundesland hatte (Universi-
tatsklinikum Heidelberg). Dabei wurden die Behand-
lungsstandards der Kliniken auf der Ebene der jeweili-
gen Professionen vergleichend diskutiert und einer von
drei Kategorien zugeordnet:

® unmittelbar zu iibernehmende Maflnahmen

® anhand der Literatur zu priifende MaBnahmen

® nicht zu iibernehmende Mafinahmen.

Daraus wurde ein individuelles, auf das Perinatalzen-
trum Ulm zugeschnittenes MafBnahmenprotokoll zur
IVH-Pravention entwickelt, das mehrfach tiberarbeitet
wurde. In circa einstiindigen wochentlichen berufs-
gruppeniibergreifenden IVH-Konferenzen wurde die
Einhaltung dieses Protokolls und damit die Prozessqua-
litdt der Behandlung aller Frithgeborenen mit IVH be-
sprochen. Die Rolle eines ,,Advocatus Diaboli* einneh-
mend wurden alle Aspekte beleuchtet, die zur Genese
der Blutung beigetragen haben konnten. Dabei wurde
besonders beurteilt, ob die Vorgaben des Mallnahmen-
protokolls eingehalten wurden und ob Risikofaktoren
vorlagen.

Schidelsonographien wurden regelhaft am dritten
und siebten Lebenstag, danach zumindest alle vier Wo-
chen durchgefiihrt und der hochste Blutungsgrad nach
Papile (18) notiert. Es wurde nicht unterschieden zwi-
schen frither und spéater IVH. Mortalitdt war definiert
als Tod im Krankenhaus.

Patienten

Fiir die statistische Auswertung wurden die Daten aller
mit kurativem Ziel versorgten Kinder mit einem Ge-
burtsgewicht <1 500 g ausgewertet. Die Daten der
Kinder (geboren 01.08.2010 bis 08.07.2012) aus der
Kohorte nach der Einfithrung des Protokolls wurden
mit denen der Kinder (geboren 01.01.2008 bis
31.07.2010) aus der Kohorte vor Protokolleinfithrung
verglichen. Postnatal aus anderen Kinderkliniken nach
Ulm verlegte Kinder wurden ausgeschlossen, weil das
Vorgehen im eigenen Zentrum das Auftreten einer
Hirnblutung bei diesen Kindern nicht beeinflusst. Die
Erhebung entsprach dem Charakter einer Kohortenstu-
die mit Intervention. Der Datensatz vor beziehungs-
weise nach Einfiihrung des MaBnahmenprotokolls
wurde retrospektiv beziehungsweise prospektiv erho-
ben.

Statistik

Die statistische Auswertung erfolgte mit Hilfe von
SigmaPlot 12.0 (Systat Software, San Jose, CA, 2011).
Anhand des Chi-Quadrat-Tests wurden Unterschiede in
qualitativen ZielgroBen und mit dem t-Test beziehungs-
weise Mann-Whitney-Rangsummentest Unterschiede
fiir normal- bezichungsweise nicht normalverteilte
quantitative ZielgroBBen ermittelt. Eine multivariate lo-
gistische Regression wurde mit SAS 9.2 (SAS Institute,
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Cary, North Carolina) durchgefiihrt, um Unterschiede
in der Hirnblutungsrate nach Einfithrung des MaB-
nahmenpaketes zu untersuchen (Signifikanzniveau
p = 0,05). Ein positives Votum der Ethik-Kommission
Ulm (213/11) lag vor.

Ergebnisse

Das IVH-Praventionsprotokoll umfasste Maflnahmen,
die den geburtshilflichen Bereich, die Kreif3saalerstver-
sorgung und die ersten Tage des Kindes auf der Inten-
sivstation betrafen (eKasten 1). Ein wesentliches Ele-
ment ist das ,,Minimal Handling* (eKasten 2), also die
Reduktion aller pflegerischen und &rztlichen Mafnah-
men auf das fiir unabdingbar betrachtete Minimum.
Das Protokoll bezieht sich nur auf Anderungen des Vor-
gehens und kann nicht isoliert von dem vorbestehenden
Standardvorgehen betrachtet werden, auf dem es auf-
baut (eKasten 3). Die wichtigsten Unterschiede sind

® dic zuriickhaltendere Indikation zur Entbindung

® die groBziigigere Indikation zur Sectio als Entbin-

dungsmodus

® das Ausstreichen der Nabelschnur

® cine zusitzliche Einzeldosis Betamethason

® Zeitvorgaben fiir die Behandlung von Atemnot-

syndrom und arterieller Hypotension.

Die Patientencharakteristika sind in Tabelle 1 darge-
stellt. Die Kinder, die in diec Kohorten vor und nach
Protokolleinfithrung eingeschlossen wurden, hatten ein
medianes Gestationsalter von 27,4 beziehungsweise
28,0 Schwangerschaftswochen (SSW) und ein media-
nes Geburtsgewicht von 910 beziehungsweise 962 g.
Der Unterschied beim Gestationsalter ist statistisch sig-
nifikant. Keine signifikanten Unterschiede gab es bei
folgenden Parametern:

® Rate abgeschlossener antepartaler Steroidzyklen

® Geschlecht
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TABELLE 2a

Rate an IVH und schwerer IVH, Uberlebensrate und Uberleben ohne IVH abhingig vom Geburtsgewicht

oder Tod ohne Sonogra- ohne IVH
phie

nach nach | p-Wert nach | p-Wert nach | p-Wert nach | p-Wert
<5009 21 15 | 286% | 200% | 0845 | 95% | 6,7% 0,760 81,0% | 86,7% 10 | 571% | 80,0% | 0,282
500-749 ¢ 67 39 | 373% | 179% | 0,061 | 149% | 103% | 0,669 896% | 897% | 0765 | 582% | 769 % | 0,082
750-999 g 68 48 | 206% | 104% | 0229 | 118% | 21% | 0,117 956% | 938% | 0,98 | 765% | 833% | 0,505
1000-1249g | 46 48 | 130% | 63% 0442 | 87% | 21% | 0333 957% | 958% | 0,640 | 848% | 896% | 0,698
1250-1499g | 61 41 | 15% | 49% 0426 @ 00%  00% 1000% | 976% | 0841 | 885% | 927% @ 0,724
<1000g 156 | 102 | 288%  147% 0013 | 128% | 59% | 0,11 9M10% | 912% | 0856 | 66,0% | 80,4% | 0,018
<1500¢ 263 | 191 | 221%  105% | 0,002 | 91% | 37% 0,037 939% | 937% | 0912 | 745% | 853% | 0,007

IVH, intraventrikuldre Hamorrhagie; p-Wert, Signifikanzniveau

Anteil dystropher Kinder

Haufigkeit von bronchopulmonaler Dysplasie

(BPD)

Entlassung nach Hause mit Sauerstoffversorgung
® nekrotisierende Enterokolitis (NEK)

® Frithgeborenenretinopathie (ROP).

Trotz niedrigerem Nabelarterien-pH-Wert hatte die
Kohorte vor Protokolleinfithrung héhere Apgar-Werte,
im Verlauf erhielten diese Kinder aber hiufiger Kate-
cholamine und Surfactant-Gaben.

Sieben Kinder wurden in auswirtigen Geburtsklini-
ken geboren und nach der Erstversorgung nach Ulm
transportiert, zwei dieser Kinder hatten Hirnblutungen,
je eines vor und nach Protokolleinfithrung. Wegen der
geringen Fallzahl wurden die Daten dieser Kinder nicht
separat ausgewertet.

Die IVH-Inzidenz ging von 22,1 % auf 10,5 % zu-
riick (p=0,002). Die Reduktion fand sich fiir jeden
IVH-Schweregrad (Grafik 1), in allen Geburtsge-

wichts- (Tabelle 2a) und nahezu allen Gestationsalters-
klassen (Tabelle 2b). Der Riickgang der IVH-Inzidenz
war nicht durch einen Mortalititsanstieg bedingt, die
Uberlebensrate lag stabil bei 94 %. Das kombinierte
Zielkriterium Uberleben ohne IVH wurde signifikant
héufiger erreicht. 26 Kinder starben, davon 13 in der
ersten Lebenswoche, 10 am ersten Lebenstag. Vier der
13 Kinder hatten keine Schidelsonographie erhalten,
bei drei Kindern wurde eine [IVH III° oder IV° diagnos-
tiziert. Von den sechs verbleibenden Kindern ist eines
am flinften Lebenstag gestorben, fiinf starben am ersten
Lebenstag. Fiinf dieser Todesfille fielen in den Zeit-
raum vor Protokolleinfiihrung, einer in den Zeitraum
danach.

Das Risikoprofil der betreuten Kinder verdnderte
sich im Untersuchungszeitraum: Das durchschnittliche
Gestationsalter nach Protokolleinfithrung war signifi-
kant hoher und die Zahl der im Kreiflsaal palliativ ver-
sorgten Lebendgeborenen ab 22 + 0 SSW erhohte sich.

TABELLE 2b

Rate an IVH und schwerer IVH, Uberlebensrate und Uberleben ohne IVH abhéngig vom Gestationsalter
tersklassen oder Tod ohne Sonogr. ohne IVH

phie
nach nach | p-Wert nach | p-Wert nach | p-Wert nach | p-Wert

<24 SSW 26 13 | 615%  308% | 0141 | 269%  154% | 0687 | 769%  923% 0461 | 308% | 692% 0,052
24-25 SSW 71 32 | 310% | 250% 0701 | 183% | 63% 01192 | 901%  875% 0955 | 620% | 656% | 0,893
26-27 SSW 48 48 | 208% | 63% | 0074 | 83% | 42% | 0673 | 958% 91,7% | 0673 | 771% | 875% | 0,285
28-29 SSW 56 45 89% | 89% | 0,731 00% | 00% 98,2% | 100,0% | 0912 | 893%  911% | 0,976
230 SSW 62 53 81% | 19% | 0287 | 00% | 19% | 0937 | 100,0% | 943% 0,190 | 919% | 943% | 0,891
<28 SSW 145 93 | 331% | 16,1% | 0,006 | 16,6% | 65% | 0037 | 897% | 903% | 0944 | 614% | 774% | 0,015
insgesamt 263 191 | 221% | 105% | 0002 | 91% | 37% 0037 | 939% 937% 0912 | 745% | 853 % | 0,007

IVH, intraventrikuldre Hamorrhagie; p-Wert, Signifikanzniveau
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Vor Protokolleinfithrung wurden zwei Kinder (0,8 %)
mit vollendeten 22 SSW palliativ versorgt und starben
ohne Aufnahme in die Neonatologie, nach Protokoll-
einfihrung waren es 11 (5,4 %) Kinder, der Unter-
schied ist signifikant (+4,7 % [95-%-KI: 1,7-7,7 %],
p = 0,006). Schliet man Frithgeborene mit einem Ge-
stationsalter < 24 SSW aus, verkleinern sich die Kohor-
ten auf 237 beziehungsweise 178 Kinder und es bleibt
ein Riickgang der IVH-Inzidenz von 18,6 % auf 10,1 %
(-8,5 % [95-%-KI: 15,4 bis —1,5 %], p=0,024) und
von schwerer IVH (IVH III°, IV° oder Tod ohne vorhe-
rige Sonographie) von 7,2% auf 3,4% (-3,6%
[95-%-KI: —8,3 bis +0,6 %], p=0,145). Das kombi-
nierte Zielkriterium Uberleben ohne IVH erreichten
79,7 % vor und 86,5 % der Kinder nach Intervention
(+6,8 % [95-%-KI: —0,6 bis +14,1 %], p = 0,095).

Um fiir das héhere mittlere Reifealter nach der Inter-
vention zu korrigieren, wurde eine multivariate logisti-
sche Regression durchgefiihrt. Dadurch verringerte
sich der Unterschied in der [IVH-Inzidenz zwischen den
beiden Kohorten (Tabelle 3), blieb aber fiir die IVH-
Rate und fiir die Uberlebensrate ohne IVH (< 1 500 g)
signifikant.

Diskussion
In einer Observationsstudie haben die Autoren die IVH-
Inzidenz bei Frithgeborenen mit einem Geburtsgewicht
<1500 g einer prospektiv erfassten Kohorte nach Ein-
fiihrung eines Maflnahmenpaketes zur [IVH-Prévention
mit einer retrospektiv erfassten Kohorte verglichen. Im
zeitlichen Zusammenhang mit Einfithrung des Mafinah-
menpaketes beobachteten die Autoren in allen Geburts-
gewichts- und Gestationsaltersgruppen eine Halbierung
der Hirnblutungsrate, auch fiir die verschiedenen Schwe-
regrade. Unklarheiten bei der Einstufung traten nicht auf.
Dieser Erfolg kam nicht durch Inkaufnahme einer erhdh-
ten Mortalitét, etwa durch Limitierung der Ma3nahmen
bei den am schwersten erkrankten Kinder, zustande.

Gleichwohl waren die Kinder nach Einflihrung des
MaBnahmenpaketes 0,7 Wochen reifer, was als Storgro-
e einen Effekt auf die [IVH-Inzidenz haben konnte. Da-
her korrigierten die Autoren in einer logistischen Re-
gression fiir den Reifeunterschied. Die Unterschiede
wurden dadurch erwartungsgemal geringer (7abelle 3).
Derzeit ist unklar, weshalb das mittlere Reifealter nach
Protokolleinfiihrung héher war. Der Schwerpunkt im
Vorgehen bei der Geburt lag stirker auf dem Verldngern
der Schwangerschaft, wihrend zuvor das Verhindern der
konnatalen Infektion bei Amnioninfektion im Vorder-
grund stand. Eine Zunnahme konnataler Infektion wurde
aber nicht beobachtet. Eine Interpretation der vorliegen-
den Daten ist, dass die Abwégung zwischen fetaler Ge-
fahrdung und dem Verldngern der Schwangerschafts-
dauer erfolgreicher durchgefithrt wurde, und die
Schwangeren identifiziert wurden, bei denen ein Verlan-
gern der Schwangerschaft ohne Risikoerhdhung mog-
lich war.

Die Griinde fiir die Zunahme palliativer Versorgun-
gen vor 24 SSW sind unklar. Die eigene prénatale Bera-
tung Schwangerer mit drohender Frithgeburt im Gesta-
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<1 bedeutet Risikoreduktion)

ohne Korrektur

Risikoreduktion nach Einfiihrung des Praventionsprogrammes ohne und mit
Korrektur fiir das Gestationsalter durch logistische Regression (Odds Ratio

nach Korrektur fiir

Gestationsalter
Odds Ratio Odds Ratio
(95-%-KI) (95-%-KI)

IVH (< 1500 g) 0,43 0,0018 0,49 0,013
(0,25-0,73) (0,28-0,86)

Uberleben ohne IVH (< 1 500 g) 1,95 0,0067 1,68 0,047
(1,20-3,15) (1,01-2,81)

IVH lI° oder IV° (< 1 500 g) 0,36 0,028 0,45 0,102
(0,14-0,89) (0,17-1,17)

IVH (<1000 g) 0,39 0,004 0,47 0,030
(0,20-0,74) (0,23-0,93)

Uberleben ohne IVH (< 1000 g) 217 0,01 1,78 0,077
(1,20-3,92) (0,94-3,37)

IVH lI° oder IV° (< 1 000 g) 0,48 0,1331 0,61 0,329
(0,18-1,25) (0,23-1,64)

IVH, intraventrikulare Hamorrhagie; K, Konfidenzintervall; p-Wert, Signifikanzniveau

tionsalterbereich <24 SSW hat sich nicht verdndert
und orientiert sich an der AWMF-Leitlinie 024-019
(19). Nach einem nichtdirektiven Aufklarungsgespriach
unter Verwendung der zentrumsspezifischen Behand-
lungsergebnisse entscheiden die Eltern iiber eine pallia-
tive oder kurative Behandlungsausrichtung. Unter-
schiede im Behandlungsziel bei Frithgeborenen im Ge-
stationsalter <24 SSW und in der gewéhlten Bezugs-
zahl konnen zu sehr unterschiedlichen Ergebnissen bei
der Uberlebensrate Friihgeborener fiihren (20). In die-
ser Kohorte wie auch in den meisten Literaturangaben
wurde die Bezugszahl mit 22 SSW intrauterin lebender
Feten als ,,grofiter gemeinsamer Nenner® nicht syste-
matisch erfasst. Daher haben die Autoren, wie andern-
orts empfohlen (20), eine separate Auswertung mit dem
,kleinsten gemeinsamen Nenner“ als Bezugszahl, der

® Bereitschaft zu Veranderungen

der IVH

gegenseitigen Besuchs
® regelmaBige Falldiskussionen

MaRnahmen

Schliisselelemente fiir eine erfolgreiche
Intervention zur Reduktion der Hirnblutungsrate

® Einbeziehung aller beteiligten Disziplinen und Berufsgruppen
® Auseinandersetzung mit den aktuell verfiigharen Erkenntnissen zur Genese

® |dentifizierung der Klinik mit der geringsten IVH-Inzidenz im Netzwerk und
kritische(r) Evaluation/Vergleich der Behandlungsstandards im Rahmen eines

® Erstellung eines zentrumsspezifischen Manahmenkataloges

® Uberwachungsprogramm zur Uberpriifung der Umsetzung der besprochenen




MEDIZIN

Anzahl der Frithgeborenen mit einem Geburtsgewicht
von <1500g ab 24 +0 SSW durchgefiihrt. Im Ver-
gleich zum Gesamtkollektiv reduzierten sich dadurch
Mortalitdt und IVH-Inzidenz. Der Effekt der Interventi-
on wurde kleiner, behielt aber fiir die Reduktion der
IVH-Inzidenz statistische Signifikanz.

Im Interventionszeitraum waren die Sectiorate signi-
fikant hoher und eine Therapie mit Surfactant und Ka-
techolaminen seltener notwendig. Es gibt Hinweise fiir
ein erhohtes Blutungsrisiko bei Spontangeburt (21),
insbesondere bei regelwidriger Lage (22). Obwohl
nicht alle Arbeitsgruppen diesen Zusammenhang fan-
den (23), haben die Autoren der vorliegenden Arbeit
sich zur Sectio als Geburtsmodus bei regelwidriger La-
ge entschieden. Der geringere Surfactantbedarf war
eher dem hoheren Gestationsalter zuzuschreiben als der
Wiederholung einer Betamethason-Einzeldosis (24);
die Art der Surfactant-Applikation und die Indikationen
zur Beatmung wurden im Auswertungszeitraum nicht
verdndert. Ein geringes Herzzeitvolumen (25), aber
auch die Therapie arterieller Hypotension (26, 27) sind
mit einer erhdhten IVH-Rate verbunden. Die Autoren
vermuten, dass der reduzierte Katecholaminbedarf mit
dem Ausstreichen der Nabelschnur zusammenhéngt
(28).

Limitationen

Die vorliegende Arbeit hat methodische Schwéchen.
Frithgeborene wurden eingeschlossen, die so frith ge-
storben sind, dass das Auftreten einer IVH im Verlauf
noch moglich gewesen wire. Dem wurde durch die
Auswertung des kombinierten Zielkriteriums ,,Uberle-
ben ohne IVH* begegnet. Zudem fielen 5 der 6 Todes-
falle ohne IVH in der ersten Lebenswoche in den Zeit-
raum vor Einfiihrung des Manahmenprotokolls. Unter
der Annahme, dass alle verstorbenen Kinder eine Hirn-
blutung entwickelt hétten, wiirde die Inzidenz im Zeit-
raum vor Protokolleinfiihrung stirker zunehmen als im
Zeitraum danach, der Effekt der Intervention wiirde da-
durch groBer werden. Die Autoren legten den Zeitpunkt
der ersten Verdffentlichung des Maflnahmenprotokolls
zur Grenzziehung zwischen Kontroll- und Interventi-
onszeitraum fest, obwohl im Rahmen des Besuchs in
Heidelberg und der Diskussionen der Arbeitsgruppe
einzelne Mallnahmen bereits zuvor bekannt wurden.
Dies driickte sich auch in einer tendenziell niedrigeren
IVH-Inzidenz aus. Der Riickgang der IVH-Inzidenz
wurde dadurch eher unterschétzt.

Aufgrund des retrospektiven Designs ist nicht sicher
aufzukldren, wodurch der Riickgang der IVH-Inzidenz
erreicht wurde. Derzeit laufende Sekundéranalysen zie-
len darauf ab, die entscheidenden Verdnderungen fiir
den Erfolg zu identifizieren. Auch in den vergleichba-
ren Untersuchungen (16, 17, 29) war es nicht mdglich,
die Reduktion der IVH-Inzidenz monokausal zu erkla-
ren. Die Autoren neigen dazu, den neu eingefiihrten
Malnahmen, vor allem dem Ausstreichen der Nabel-
schnur (30) und der zusitzlichen Einzeldosis von Beta-
methason (31), eine groflere Bedeutung beizumessen
als den vorbestehenden Behandlungszielen. Dies ist

aber an dieser Stelle spekulativ und muss in Detailana-
lysen gepriift werden.

Moglich ist aber auch, dass keinem der genannten
Faktoren eine dominierende Rolle zukommt, sondern
der Effekt der einzelnen MafBinahmen klein ist und nur
in der Summe zum Erfolg gefiihrt hat. Offenkundig
diirften die Aktivitdten zur IVH-Prévention (Literatur-
studium, Besuch einer anderen Klinik, die Diskussio-
nen um und die Einfiihrung des MaBnahmenpaketes,
die wochentlichen Konferenzen) das Bewusstsein aller
Teammitglieder flir die Problematik der zerebralen
Schadigung geschérft haben. Das Auftreten einer IVH
wird nicht mehr als unvermeidbares Desaster hinge-
nommen (16), sondern verlangt eine kritische Analyse
mit der Frage: ,,Was wiirden wir beim nichsten Mal an-
ders machen?. Es ist denkbar, dass dem erhohten Pro-
blembewusstsein die entscheidende Bedeutung in der
Reduktion der IVH-Inzidenz zukommt.

Andere Programme zur Implementierung von Quali-
tatsverbesserungsmafinahmen (32), Programme zur
Pravention (33) oder fiir chronisch Kranke (34) zeigten,
dass das Erreichen und Bewahren eines Erfolges zwei
unterschiedliche Ziele sind. Wenn man Mafnahmen
biindelt, ist deren Nachhaltigkeit schwerer zu erreichen,
besonders wenn die Aktivitdten zur Erhaltung des Ef-
fektes nachlassen oder konkurrierende Aktivitdten hin-
zukommen (35). Schon aus diesem Grund, aber auch
wegen des verdnderten Risikoprofils der Patienten, fin-
den fortlaufend Optimierungen des Protokolls mit dem
Ziel der weiteren Qualititsverbesserung statt.

Fiir die Ubertragbarkeit des beobachteten Erfolges
ist die Unterscheidung allgemeiner, iibertragbarer Ele-
mente von zentrumsspezifischen, eingeschrinkt iiber-
tragbaren Elementen essenziell. Zentrumsspezifisch
und nur eingeschrinkt tibertragbar sind die konkreten
Punkte des MaBnahmenkataloges. Sie sind wie eine
Wegbeschreibung, die die Autoren von Standort A (mit-
telhohe IVH-Inzidenz) zu Standort B (geringere IVH-
Inzidenz) gefiihrt haben. Dieselbe Wegbeschreibung

® |ntrakranielle Blutungen bei extrem unreifen Friihgebo-
ren sind nicht notwendigerweise unvermeidbare,
schicksalhafte Ereignisse.
® FEine Reduktion der Hirblutungsinzidenz konnte durch
ein Préventionsprogramm erreicht werden, das folgen-
de Elemente beinhaltete:
— interdisziplindre und berufsgruppentibergreifende
Teamarbeit
— Uberpriifung der Literatur auf spezifische IVH-Risiko-
faktoren
— Visite in einer Klinik mit niedrigerer IVH-Inzidenz mit
der Fragestellung: Was wird dort anders gemacht?
— Entwicklung und Umsetzung eines zentrumsspezifi-
schen MalRnahmenkataloges
— Uberpriifung der Einhaltung der Manahmen in wo-
chentlichen strukturierten Fallbesprechungen
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konnte vollig nutzlos sein, wenn der Ausgangsstandort
A ein anderer ist. Ubertragbar sind die abstrakten
Schritte (Kernaussagen,).

Die Implikationen, die eine zerebrale Lasion fiir das
Leben der betroffenen Kinder und ihrer Familien hat,
sind erheblich. Die Autoren glauben, dass diese Impli-
kationen groBe Anstrengungen zur IVH-Prédvention
rechtfertigen.

Die regionale Versorgungsstruktur im Rahmen der
Arbeitsgemeinschaft Neonatologie Ulm (12) fiihrt zu
einer fiir das Bundesland Baden-Wiirttemberg unge-
wohnlich hohen Behandlungsfallzahl an Frithgebore-
nen mit einem Gestationsalter <28 SSW. Die damit
verbundene Konzentration fachlicher Expertise, die
mit der interdisziplindren und berufsgruppeniibergrei-
fenden Kommunikation mit der Universitétsfrauen-
und Kinderklinik Heidelberg einhergeht, hat vermut-
lich zu diesem Erfolg entscheidend beigetragen. Be-
trachtet man die frithere (im Bundeslandvergleich
mittlere) Inzidenz am Klinikum Ulm, so konnte die
beschriebene Qualititsverbesserung rechnerisch pro
Jahr 12 Hirnblutungen beziehungsweise 5,6 schwere
Hirnblutungen verhindern. Jahrlich iiberleben in die-
ser Klinik 9,2 Frithgeborene mehr ohne Hirnblutung.
Ein quantitativ gleich groBer Erfolg in ganz Deutsch-
land wiirde sehr vielen Frithgeborenen beziehungs-
weise deren Eltern viel Leid ersparen. Die lebenslang
hohen Folgekosten geistiger (36) oder korperlicher
(37) Behinderung in Millionenhdhe wiirden erst gar
nicht anfallen.

Eine prospektive Intervention in mehreren groflen
Perinatalzentren, zum Beispiel im Rahmen einer Clus-
ter-randomisierten Studie in einem Netzwerk, wire
sinnvoll, um die Wirksamkeit der beschriebenen Maf3-
nahmen an einem groferen Kollektiv zu priifen und die
Bedeutung einzelner Faktoren zu ermitteln. Dadurch
konnte gleichzeitig die Behandlungsqualitit fiir viele
Frithgeborene verbessert werden.
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In dem Beitrag ,,Hirnentwicklung in der
Adoleszenz — Neurowissenschaftliche Be-
funde zum Verstindnis dieser Entwick-
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Arbeitsgruppe IVH Manahmenliste

I. Prénatal- und Geburtsmedizin:
1. Prénatale Steroide:

a. Angestrebt werden soll ein kompletter Zyklus mit Betamethason, auch bei geplantem prospektivem Vorgehen bei Schwangeren < 24 SSW.

b. Bei Friihgeborenen mit einem Gestationsalter < 28 SSW wird mit Entscheidung zur Sectio oder bei bevorstehender Spontangeburt eine 12-mg-
Betamethason-(Booster)-Dosis verabreicht, wenn der Abschluss der letzten Lungenreifung > 72 Stunden zuriickliegt (d. h. letzte Gabe liegt > 96
Stunden zurlick).

2. Geburtsmodus:
a. keine vaginale Geburt bei regelwidriger Lage, derzeit keine prinzipielle Festlegung pro Sectio bei Schadellage

3. Verzégertes Abklemmen beziehungsweise mehrmaliges Ausstreichen der Nabelschnur zum Kind hin bei allen Friihgeborenen

4. Bei Entbindung von Schwangeren mit (Verdacht auf) Chorioamnionitis wird vom Operateur ein Abstrich der Plazenta/Eihdute bzw. eine Fruchtwas-
ser-Probe und von den Neonatologen abgesaugtes Rachensekret in die Mikrobiologie zur Untersuchung auf Erreger/Resistenz geschickt.

Il. Erstversorgung:

1. kombiniertes Warmebett/Inkubator fiir alle Friihgeborenen (FG) < 30 SSW (es werden 5 Gerate beschafft)

2. Intubation von Friihgeborenen mit einem Gestationsalter < 30 SSW in der ersten Lebenswoche nur durch 1. Dienst oder Oberarzt

3. Vermeidung postnataler Hypothermie (< 36 °C) und von Hyperthermie (> 38°C) durch engmaschige Kontrollen und Dokumentation oder durch
servo-kontrollierten Modus

4. Vermeidung Hypokapnie (pCO, < 35 mm Hg)

lIl. Intensivstation:

1. Vermeidung Hypokapnie (pCO, < 35 mm Hg)

2. Surfactantapplikation: Ist die Indikation zur Surfactantapplikation gestellt, soll diese grundsatzlich innerhalb von 30 Minuten nach Indikationsstel-
lung (derzeit bei FiO,-Bedarf > 0,40) erfolgen. Gegebenenfalls muss zusatzliches &rztliches Personal rekrutiert werden. Eine prophylaktische Sur-
factant-Gabe (derzeit Regel bei Friihgeborenen < 25 SSW) hat innerhalb der ersten 30 Lebensminuten zu erfolgen.

3. Pneumothorax: Ist beim beatmeten Kind ein Pneumothorax diagnostiziert, soll dieser umgehend drainiert werden, um den venésen Riickfluss nicht
unndtig zu beeintrachtigen. Gegebenenfalls muss zuséatzliches arztliches Personal rekrutiert werden.

4. Arterielle Hypotension: mittlerer arterieller Blutdruck (in mm Hg) < Gestationsalter (in Schwangerschaftswochen) fir > 1 h soll vermieden werden.

5. Reduktion von Stress: Es wird in Zukunft das ,Minimal Handling Protokoll“ angewendet.

6. Volumengaben: 15 mi/kg tiber 30 Minuten; bei Hinweis auf Hypovolamie/Hamorrhagie (vermuteter oder offensichtlicher Blutverlust) raschere Ver-
abreichung unter engmaschiger Kontrolle der Hdmodynamik

7. Na-HCOj: so wenig wie mdglich (pH > 7,20 in der Regel akzeptabel)

8. Physiotherapie: in der ersten Lebenswoche nicht indiziert

IV. Interdisziplinére Falldiskussionen:
® Wer:
- Neonatologie: beteiligte Arzte/Arztinnen, alle Oberérzte/Oberérztinnen, Pflegepersonal falls méglich
— Geburtshilfe: Sektionsleiter
— Sonstige interessierte Arzte und Pflegepersonal
® Termin: Mittwoch 14:00-15:00 Uhr
® Format: Fallvorstellung mit Krankenakte unter Zuhilfenahme von Bildmaterial
® \Was: alle FG < 28 SSW mit und ohne IVH, zusatzlich alle FG = 28 SSW mit IVH
® Ziele:
— Wurde der MaRnahmenkatalog (s. 0.) eingehalten?
- Sinnvolle Verbesserungsmafinahmen?

V. Sonstiges:

® nichtinvasive Messung Blutdruck im Kreisaal: Daten sollen im KreiBsaal generiert werden (Dokumentation {iber standardisiertes Uberwachungs-
protokoll)

® (etaillierter Bogen fiir Anamnese und Erstversorgungsdokumentation

@ Anwenderprotokoll Blahmandver
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Minimal Handling (Pflegestandard)

Definition:
Minimal Handling bedeutet die Beschrankung pflegerischer und arztlicher Manahmen, insbesondere schmerzhafter
und belastender Eingriffe, auf das fr eine sichere Behandlung des Kindes unerlassliche Maf.

Pflegemanahmen:

Allgemeine ,sanfte Pflege”
1. Versorgungsrunden sollten dem Schlaf-Wach-Rhythmus des Kindes angepasst werden, individuelle Pflege,
Pflegemalnahmen immer hinterfragen
2. Vermeidung von standigem Lichteinfluss — kein direktes Licht in die Augen des Kindes, Kinder immer mit dunklen
Kopftlichern bedecken oder Teilabdeckung des Inkubators (visuelle Uberwachung muss gegeben sein)
3. geschlossene Absaugsysteme bei allen Kindern
4. Vermeidung von Larm — Alarmt6ne so laut wie ndtig, so leise wie méglich einstellen, z{gig Alarme quittieren, keine
Gegenstande auf dem Inkubator abstellen
5. Telefone der Pflegekrafte und Arzte auf Vibrationsalarm stellen
6. konsequentes Reagieren auf Larmampeln, Pflegekréfte wie Arzte
7. am Bett leise sprechen, keine Diskussionen am Bett
8. keine Radios auf Station
9. konsequentes Bertihren der Kinder bei der Pflegerunde, eine Hand am Kdrper des Kindes lassen
10. Stress und Schmerzen vermeiden bzw. lindern — einen Tropfen Glukose 40 % sowie Schnuller anbieten
11. Einlaufe in den ersten 3 Lebenstagen nur, wenn innerhalb von 12 h kein Stuhlgang
12. Kopfumfang und Kérperlange am 2. Lebenstag messen
13. Kombinieren von arztlichen und pflegerischen Manahmen

Spezielle Pflege bei Friihgeborenen (FG) mit einem Gestationsalter < 30 SSW in der ersten Lebenswoche

1. 20°-Oberkorperhochlage in der 1. Lebenswoche

2. FG <30 SSW in den ersten 3 Lebenstagen Riickenlage sowie in der 1. Lebenswoche achsengerechte Lagerung, keine
Bauchlage

3. FG <30 SSW — Bettwéschewechsel und Wiegen des Kindes mit 2 Pflegekraften

4. FG < 30 SSW sollten in der 1. Lebenswoche von Personal versorgt werden, die ohne Neonatologie-Vorerfahrung
mindestens ein Jahr, mit Neonatologieerfahrung mindestens ein halbes Jahr auf der Intensivstation arbeiten

5. FG < 30 SSW keine Kérperpflege in den ersten 7 Lebenstagen

6. FG < 30 SSW taglich Unterlage wechseln, am 4. Lebenstag Bettlakenwechsel und am 7. Lebenstag Inkubatorwechsel

7.FG < 30 SSW werden am 4. und am 7. Lebenstag gewogen

Arztliche Aufgaben
1. FG < 30 SSW sollten in der 1. Lebenswoche nur von Facharzten (bzw. 1. Dienst mit Erfahrung) oder einem Oberarzt

intubiert werden

2. bei FG < 30 SSW sollte die 1. Schadelsonographie erst am 3. Lebenstag erfolgen

3. die Schadelsonographie sollte in der 1. Lebenswoche nur von erfahrenen Arzten durchgefiihrt werden, keine routinemagigen
Doppleruntersuchungen

4. arztliche und pflegerische MaRnahmen kombinieren sowie auf Ruhezeiten der Kinder achten
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Behandlungskonzept fiir Frilhgeborene <1 500 g
2008-2010 vor Einfilhrung der Manahmen zur Prophylaxe von intraventrikulérer Hirnblutung (IVH)

Generell gilt: Zielwerte sind Richtwerte, die je nach klinischem Problem variiert werden miissen.

Pranatal

® Transport in utero
Schwangere mit Friihgeburtsbestrebungen aus dem Einzugsbereich der neonatologischen Arbeitsgemeinschaft (ARGE Ulm) werden entsprechend
der in der ARGE Ulm festgelegten Kriterien in das geeignete Krankenhaus tiberwiesen. Schwangere mit Frihgeburtshestrebungen vor 26-30
Schwangerschaftswochen (SSW) oder mit schwerwiegenden zusatzlichen Risikofaktoren werden antepartal nach Ulm verlegt. Bei Fortbestehen der
Schwangerschaft aber anhaltenden Friihgeburtsbestrebungen werden sie bei Erreichen der vereinbarten Gestationsaltersgrenze wieder in die hei-
matnahe Klinik zuriickverlegt. Durch dieses Vorgehen wird eine Konzentration der unreifsten Kinder in einer Klinik mit hoher Erfahrungsdichte auf-
grund der hohen Fallzahl erreicht. Erfiillen die Kinder nach Geburt in Ulm vereinbarte Verlegungskriterien, werden sie in Absprache mit den Eltern bis
zur Entlassung nach Hause in die heimatnahe Kinderklinik verlegt.

® Geburtshilfliches Vorgehen

Spontan drohende Friihgeburtlichkeit (vorzeitige Wehentétigkeit mit oder ohne vorzeitigen Blasensprung):

- nach Evaluation bez(iglich akuter Entbindungsnotwendigkeit (zum Beispiel aufgrund Amnioninfektionssyndrom) Beginn der Lungenreifeindukti-
on (keine Wiederholungszyklen) und Tokolyse mit Nifedipin oral

— Beendigung der Tokolyse nach Abschluss der Lungenreife

— korperliche Schonung, aber keine Bettruhe

— bei vorzeitigem Blasensprung antibiotische Behandlung mit Amoxicillin/Clavulanséure fiir 48 h i. v., fur weitere 5 d oral

— bei stehender Fruchtblase Antibiotika nur bei Keimnachweis

- bei erhdhten Infektionsparametern sorgféltige Evaluation, u. a. auch durch Amniozentese, zum Ausschluss Amnioninfektion

- bei Verdacht auf Amnioninfektion groRzligige Entbindungsindikation. Geburtsmodus: bei Schadellage und gutem Geburtsfortschritt sowie feta-
lem Wohlbefinden normale vaginale Geburt

Plazentainsuffizienz:

- Lungenreifeinduktion, engmaschige Uberwachung mittels Kardiotokographie (CTG), Ultraschall und Doppler

— korperliche Schonung

- Entbindungsindikation CTG- und dopplergesteuert (zum Beispiel hoch-abnormaler Ductus venosus, enddiastolischer Nullfluss bei Erreichen von
30 SSW

- Geburtsmodus: Ublicherweise Sectio

® Arztliches Personal
— Oberérzte sind Neonatologen mit langjahriger Erfahrung in der Versorgung sehr unreifer Friihgeborener und haben zwischen 200 und > 1 000
Friihgeborene mit einem Geburtsgewicht < 1 500 g versorgt.
- Assistenzérzte im 1. Dienst sind in der fortgeschrittenen neonatologischen Weiterbildung oder haben diese bereits abgeschlossen. Zur Teilnah-
me am 1. Dienst beherrschen sie selbststandig die endotracheale Intubation, die Anlage von Nabelvenen- und -arterienkathetern, von zentralen
Venenzugangen, peripheren Arterienkantilen, Pleuradrainagen und die Durchfiihrung einer Reanimation.

Kreifsaal

® Personal
— ein Oberarzt und mindestens ein Assistenzarzt (1. Dienst) pro Kind mit einem Gestationsalter < 30 SSW
— Assistenzarzt fiihrt Erstversorgung durch, Oberarzt supervidiert und assistiert
— vollstandige Vorbereitung des Equipments: Warmeerhalt, nichtinvasive und invasive respiratorische Unterstlitzung, peripherer Zugang und Na-
belgefalzugang, Notfallequipment

©® Warmeerhalt
- Vorgewérmte offene Einheit in separatem Erstversorgungsraum
— keine Zugluft, kein Personenverkehr von Unbeteiligten
— ohne vorheriges Abtrocknen in durchsichtige, seitlich aufgeschnittene Plastikfolie
— Folie unter Aussparung des Gesichtes mit Klebestreifen vollstandig schlieffen
— Nabelschnur durch eine kleine Offnung nach auRen bringen
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@® Monitoring
- Pulsoxymetersensor am rechten Handgelenk gleichzeitig beim Einpacken in Folie anbringen

® Atmung

— Beatmungsgerat zur Erstversorgung verwenden

- Nasopharyngealer Tubus als Gerat-Patienten-Interface; ID 2,5 mm in Seldingertechnik auf 4-Charriere-Absaugkatheter, 4 cm tief einfiihren

- kontinuierlicher positiver Atemwegsdruck (CPAP) 5 cm H,O

- FiO, initial 0,4

- Bis zu 3 pulmonale Blahmandver (lange Atemhiibe) wie folgt durchfiihren:
— anderes Nasenloch und Mund vorsichtig zuhalten
— Inspirationszeit fiir jedes Blahmandver 15 Sekunden
—initialer Inspirationsdruck 20 cm H,0, 2. und 3. Blahmanéver mit 25 cm H, bzw. 30 cm H,0
— vor jedem Blahmandver Beurteilung der Vitalzeichen, 2. und 3. Blahmandver nur bei Apnoe und anhaltender Bradykardie oder fehlendem
Sattigungsanstieg
— zwischen den Blahmandvern Rachenbeatmung, f = 60/min

- Beatmung mit Beutel wegen insuffizienter Kontrolle von Spitzendruck, Inspirationszeit und positivem endespiratorischem Druck (Peep) nur bei

Geréateausfall oder beabsichtigtem Spitzendruck jenseits der Geratekapazitat

® Surfactant
— prophylaktische Intubation und Surfactant < 25 + 0 SSW (Ausnahme: exzellente Lungenfunktion: FiO, 0,21, keine Dyspnoe)
- Intubationskriterien ansonsten:
- Fi0, > 0,4 fiir Sp0, 80-92 % fiir > 1 h
-FiO, > 0,6 fiir SpO, 80-92 % und fehlender Trend zur Besserung
- unregelmaRige Atmung und deutliche Dyspnoe ohne Trend zur Besserung
—in der Regel keine Intubation wegen Hyperkapnie
— bei Intubation wegen Oxygenierungs- oder Ventilationsstorung stets Surfactant (auch wenn FiO, oder Beatmungsdruck bereits durch Intubation
und Beatmung verbessert)
— bei Anwendung von bovinem natiirlichem Surfactant initial 100 mg/kg, bei porcinem natrlichem Surfactant 200 mg/kg
— Gabe in mindestens zwei Fraktionen als Bolus

® Zugénge

— Peripherer Venenzugang bei allen Frilhgeborenen < 1 500 g

— Abnahme Blutzucker und Blutgasanalyse

- vorgefertiges Gemisch aus Aminosduren und Glukose

— Geburtsgewicht < 1 000 g oder Anamnese fiir Amnioninfektion: antibiotische Behandlung nach Abnahme der Blutkultur

- Nabelvenen- und -arterienkatheter bei allen Friingeborenen (FG) < 26 SSW und bei FG < 28 SSW, sofern Notwendigkeit zur Intubation oder
Kreislauftherapie erwartet wird

— Benutzung erst nach radiologischer Bestétigung der korrekten Lage (Nabelvenenkatheter am Ubergang zum rechten Vorhof, Nabelarterienkatheter in
hoher [angestrebt] oder tiefer Position)

— in der Regel keine Blutdruckmessung, bei Blasse und verlangerter Kapillarfiilizeit Volumenbolus (restriktiv)

® Transport
— 5 Minuten Wegstrecke im Geb&ude: im Transportinkubator
— kurzer Besuch bei den Eltern falls méglich

Intensivstation

® Beatmung

- Ziele

- paCO,-Zielbereich in den ersten drei Tagen 45-55 mm Hg

- pH > 7,20; metabolische Additionsazidosen kausal behandeln, Substraktionsazidosen mit einem BE < -8 mmol/L substituieren
- Intubationskriterien in den ersten 72 h auf der Intensivstation

-FiO,> 0,4 tiber 1 h aufgrund eines Atemnotsyndroms

-pCO, > 65mm Hg oder > 60mm Hg mit deutlicher Dyspnoe

— wiederholte Apnoen und Bradykardien nach Ausschdpfen der Methylxanthintherapie und nichtinvasiver Beatmung sowie supportiver Matnahmen
- Surfactant

— initial: alle Kinder mit Atemnotsyndrom (RDS), die intubiert werden; bei bovinem nattirlichem Surfactant 100 mg/kg, bei

porcinem natirlichem Surfactant 200 mg/kg
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— Wiederholung: Wiederanstieg des FiO, > 0,4 oder > 0,3 mit Dyspnoe; bei bovinem natiirlichem Surfactant 50 mg/kg, bei
porcinem natirlichem Surfactant 100 mg/kg
— Arzt/Arztin bleibt am Inkubator, kontinuierliche CO,-Uberwachung obligat
- Beatmungssteuerung
- Frequenz 60-80/min
- l:E-Verhaltnis max. 1:2
- positiver endexspiratorischer Druck (Peep) nach Oxygenierung, Zwerchfellstand exspiratorisch 8.-9. Rippe
— inspiratorischer Spitzendruck (PIP) so niedrig wie méglich fiir CO,-Zielbereich
- Gasfluss automatisch bedarfsgesteuert (,demand flow")
— bei inspiratorischem Spitzendruck (PIP) > 24 cm H,0 HFO-Beatmung erwégen
— Steuerung in vom Arzt vorgegebenen Grenzen durch Pflegekraft

® Indometacin als Hirnblutungsprophylaxe
— Beatmung in den ersten 12 Lebensstunden
— Geburtsgewicht < 1 000 g oder Gestationsalter < 28 SSW
- Dosis 0,1 mg/kg alle 24 h
— nicht geben bei: Donoren eines fetofetalen Transfusionssyndroms
— Thrombozytentransfusion falls Thrombopenie < 70 000/uL

® Persistierender Ductus arteriosus (PDA)
— bei hdmodynamisch relevantem (i. e. Gerdusch, springende Pulse, groer PDA mit echokardiographischen Belastungszeichen, respiratorische
Beeintrachtigung) PDA
1. Indometacin 3 Gaben a 0,2 mg/kg alle 12 h (ab 8. Lebenstag alle 8 h)
2. Indometacin-Gabe wiederholen bis zu 3 Zyklen (IVH-Prophylaxe zahlt mit)
3. operative Ligatur falls Extubation aufgrund PDA nicht erfolgreich
4. Ligatur findet auf der Intensivstation statt

® Arterielle Hypotension
— MAD-Untergrenze: Gestationsalter
— Bei Unterschreiten:
1. Ringer-L6sung 15 mi/kg in 15 min, Dopamininfusion vorbereiten
2. Dopamin bis max. 15 pug/kg/min, Beginn ggf. tiber peripheren Zugang
3. Epinephrin
4. Hydrocortison als Einzelfallentscheidung (falls kein Indometacin verabreicht wurde)
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