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Woran weltweit Kinder sterben

|—Fneumonia b

Neues aus der Neonatologie —

romplications {15%)

Qualitatszirkel Pranatal- und Sterilitatsmedizin
11. November 2015

Other disosclers [15%)
Intraparturm-related
events (11%)

Sepsis [7%)

Claudia Roll

Perinatalzentrum Datteln
é Abteilung Neonatologie und P&diatrische Intensivmedizin ﬁg
Vestische Kinder- und Jugendklinik Datteln 13
Universitat Witten/Herdecke Liu S et al, Lancet 2014

Malasia (7%) Congenital abnormalities (4%]

Other neonatal disorders (43%)

Tetanus (1%)

Meaxsles (%) [iarrhoea (9%) 2013

Lebensalter verstorbener Kinder Asphyxie: Definition

Deutschland 2013 (Neonatalerhebung)
1 intrauterin 2.556 Kinder Anzeichen von fetalem Stress
t bis 7 Tage 1.180 Kinder + mindestens einer der Parameter:
* pH-Wert< 7,0
1t 8-364 Tage 1.125 Kinder * BE <- 16,0 mmol/l

* 5-Minuten-Apgar < 6
1t 1-14Jahre 1.049 Kinder

It
Statistisches Bundesamt
Perinatal-/Neonatalerhebung 2014 AZJA
HypOXiSCh-iSChémiSChe - 704.152 Neugeborene, davon 636.161 Reifgeborene -
Enzephalopathie .
(HIE) Neugeborene mit
_ - perinataler Asphyxie 2869 (0,4 %)
Asphyxie davon mit
+ - hypoxisch-ischamischer
Neurologische Symptomatik Enzephalopathie (HIE) 445 (15.5%) 0,06%
- induzierter Hypothermie 647 (22.6%) 0,09%
AQUA-Institut, Bundesauswertung 2014
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Phasen der Hirnschadigung

Insult  Reperfusion Iﬁatenz- Sekundare Schadigung

hase

EEG niedrigamplitudig

CBF reduziert Krampfanfalle

zytotoxisches Odem
CBF erhoht

ca. 30 min bis 6 (12) Std.

Therapieoption:
Induzierte Hypothermie
[ [ [

bis 3 Tage und langer

Induzierte Hypothermie nach perinataler Asphyxie
Randomisierte Studien

Phase Il (“Efficacy”) GA n Temp  Selektiv

Eicher 235 65 33.0° -

Eicher D etal, Pediatr Neurol 2005
CoolCap 237 234 345° 4+
Gluckman PD etal, Lancet 2005

ICHD 236 239 335° -
Shankaran S etal, N EnglJ Med 2005

TOBY 236 325 335° -
Azzopardi D etal, N Engl J Med 2009

Zhou 237 194 34.5°  +
Zhou WHetal, J Pediatr2010

NeoNeuroNetwork 237 129 34.0° -

Simbruner G etal, Pediatrics 2010

ICE 235 221 335° -
Jacobs SE et al, Arch Pediatr Adolesc Med 2011

Induzierte Hypothermie nach perinataler Asphyxie

Randomisierte Studien: Ergebnisse 18 Monate
Eicher 2005
Gluckman 2006
Shankaran 2005
Azzopardi 2009
Zhou 2010
Simbruner 2010

Jacobs 2011

Summe

1 1 1
alle 7 RCTs 0.0 o o 1 X . 0
OR 0.537 [0.432-0.668] Odds ratio mit 95% Konfidenzintervall

p <0.001 fur Tod oder Behinderung

Induzierte Hypothermie nach perinataler Asphyxie

Ergebnisse mit 6 Jahren

NICHD (USA): Shankaran S et al, N Engl J Med 2012
TOBY (UK): Azzopardi D et al, N Engl J Med 2014

Induzierte Hypothermie nach perinataler Asphyxie

Tod (6 Jahre nach der Geburt)

NICHD
Shankaran S et al,
N Engl J Med 2012

TOBY
Azzopardi D et al,
N Engl J Med 2014

Beide Studien

RR (95% KI)

0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5

Kihlung besser Kontrolle besser

Induzierte Hypothermie nach perinataler Asphyxie

Tod oder Behinderung mit 6 Jahren
|

NICHD
Shankaran S et al,
N Engl J Med 2012

TOBY

Azzopardi D et al,

N Engl J Med 2014

Beide Studien . RR (95% KI)

0,25 0,5 0,75 1 1,25 1,5

Kihlung besser Kontrolle besser
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Induzierte Hypothermie nach perinataler Asphyxie . .
P P phy Induzierte Hypothermie

6-Jahres-Prognose mit induzierter Hypothermie nach perinataler Asphyxie:

100% | Standardtherapie
80% 38
=ynbekannt |LCOR Perlrpan JM et al, C/'rc.u/aft/‘on 2010, 2015
Wyllie J et al, Resuscitation 2010, 2015
60% Hok.

" maBig beeintrachtigt
®schwer beeintrachtigt AHA:

40% 19 - Kattwinkel J et al, Circulation 2010
verstorben nach Entlassung Wyckhoff MH et al, Circulation 2015
®myerstorben auf neonat. Station
8
20% ERC: Richmond S & Wyllie J. Resuscitation 2010
23 Wyllie J et al, Resuscitation 2015
0%
USA UK . % zusammen
NICHD (USA): Shankaran S et al, N Engl J Med 2012 GNPI: AWMF-Leitlinie 24-023 (2013)

TOBY (UK):  Azzopardi D et al, N Engl J Med 2014

; o 5 Nebenwirkungen
Einschlusskriterien (?\'Plj ?AWMF g
AWMF-Leitlinie 24-023 <.~ _

Haufiger:

1. Perinatale Azidose -Smusbradykardle. (mllf{)

(pH<7.0, BE< -16 mM) - Thrombozytopenie (mild)
Selten:

2. Klinisch Anhalt fir hypoxisch- .
ischamische Enzephalopathie - Sklerem (schmerzhaft, reversibel)

- Subkutane Fettnekrosen

3. Alter=s 6h

‘ Neugeborene wahrend des Klhlens
regelmaBig umlagern

4. Gestationsalter = 36 Wochen

Kihlen: Was noch?
Kiihlung nach perinataler Asphyxie

Tiefer? (-)

« Hohe Evidenz fiir Wirksamkeit w
Langer? (-)

+  Wenig Nebenwirkungen

Auch spater? (-)

Vor Aufnahme auf die Intensivstation?
Auch < 35 Wochen GA? (-)

+ Moglichst frith beginnen

AAP, Pediatrics 2015:
http:/pediatrics.aappublications.org/content/133/6/1146.full.pdf
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Tiefer als 33,5° C - langer als 72 h? Wann beginnen"
1.0 e
i S
i T _
04 Entscheidung nur durch erfahrenen Neonatologen
= el ] . .
2 bei anhaltend zerebral beeintrachtigtem Kind:
Zoa FE—— Beginn zligig (u.U. vor Transport anfangen)
5 72h,335°C
° 72h,320°C
0.2- —_— 33,50 o
,,,,,, a0k 32 0 Ausstellen aller Warmequellen
0 I e 0 © 50 E Glucose 10%: 3-5 ml/kg/h i.v.
Days
Mao. at risk
Bnavc & % 7 % = 5 Engmaschige Temperaturkontrolle!
120h,335°C 96 84 82 81 a1 81 81
120h,32.0°C 83 71 71 70 70 69 69

Shankaran S et al, JAMA 2014

Nicht kiihlen: Friihgeborene < 35 Wochen

Kein Zusammenhang zwischen perinatalen Asphyxiemarkern und
spateren psychomotorischen Defiziten bei Frihgeborenen < 15009 PRETERM BIRTH

EDITORIAL

7.6

Preterm Birth: Now the Leading
Cause of Child Death Worldwide

FORTHE FIRST TIME IN HISTORY, THE WORLD’S NUMBER ONE KILLER OF YOUNG CHIL-
dren is not an infectious discase but rather is preterm birth. Each year, 1.09 million children
under 5 years of age die from direct complications of being born before 37 completed weeks
of pregnancy. This means that there are 3000 child deaths each day from causes that include
respiratory complications due to lung im maturity, lack of warmth, or lack of feeding support
(1). Although infectious discases remain an unfinished agenda, particulary in
of child deaths worldwide are now in the neonatal period (first 28 days after
more deaths and disability proportionally occurring in the first month. The average child
6,8 death is moving closer to the time of birth, with 1 million children dying each year during
their first day of life (www.thdlancet com/series/everynewborn).

N
ey

N
)

pH Nabelarterie

6,6

0 20 40 60 80 100 120 140

Griffiths-Entwicklungsquotient mit 20 Monaten
Hiseman D et al, Early Hum Dev 2011 Lawn JE & Kinney M. Sci Trans/ Med 2014

Bundesauswertung Geburtshilfe 2014 \ Bundesauswertung Geburtshilfe 2014
(Perinatalerhebung) )\79 (Perinatalerhebung)
2014 Geburtsgewicht

n % (1)< 50049 794 0,11
T gzei {in -h=--.- hi Wochen) (2)500-749 g 1.989 0,28
Alle Kinder N=704.152 (3)750-999 g 1.925 0,28
< 28 SSW 4.242 0,60 (4)1000-1499 g 5.443 0,77
2837 SSW 6566 0,92 (5)1500-1999 g 10.365 1,47
32 - 36 SSW Friihgeborenes 51.674 7,34 ) 20D - 2l 30.644 433
37 - 41 S5W WHO-Definition 637.714 90,56 EYSERSREDE) 112.106 19,92
= 2 S 3956 0.56 (8) 3000 - 3999 g 471171 66,91
(9) 4000 - 4499 g 61.301 8,71
Frithgeborene in Deutschland: 8,9 % (10)2 4500 g 8344 118

AQUA-Institut, Bundesauswertung 2014 Frithgeborene unter 1500g: n=9.776 1,5%
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Bundesauswertung Neonatologie 2014
(Neonatalerhebung)

Friihgeborene < 15009g: n=9.776

22SW  23SSW  24SW  25SSW  26SW  27SW  28SW  29SSW  0SW  3ISW  2325W  Gesamt

n n n n n " " n n n n n

2014

Inborn | e o | om| 72| o3| 1me| wase| 123 | 1003 | a7 | eexm
davon Verstortene ns| 161 o se 30 35 27 2 10 n 1

Outzom 2 " 7 7 12 s 2 1 [ 10 2| s
davon Verstortene 2 s 2 0 o 1 1 0 1 0 0 2

Gesame wo | 2| 7| es|  o7n| ams| w127 | 10| 1wz | rasef o7
davon Verstortene us| e 153 ) s¢ 0 36 27 ] 10 n £

22SW  23SW  24SSW  25SSW  26SSW  27SSW  28SSW  20SSW 3OS 31SSH = 32SW  Gesam

% % % % % % * 3 * 3 % 3

2014

Ingorn 9875 | o704 | 9898 | wosol | o740 | o853 | osis| sss2| a2 | eoo | ess2 | ess
davon Verstorbene ns2 | se0s | 2074 | ipse | 7ss | sme | 33 225 178 100 | o075 | 740

Outoorn 125 | 20 102 100 250 | 47| asa| as| oss| o0 148 140
davon Verstarbene 10000 | 4545 | 2857 | o000| o000o| 667 | 476| oo0| 909 000| o000 82

Gesamt 10000 | 10000 | 10000 | 10000 | 10000 | 10000 | 10000 | 10000 | 10000 | 100,00 | 10000 " 100,00
davon Verstorbene ngs | 30| 2082| 1240| 73| 33 EACH IR 184 | 008 | 074\ 750

davon verstorben: n=733 (7,5%)

AQUA-Institut, Bundesauswertung 2014

Uberlebensraten extrem unreifer Frithgeborener
%

100
Gestationsalter W22 @23 W24 [125 Wochen
80
60

40

20

0 I
UK SE us JP DE
2006  2004-2007 1993-2009 2005  2011-2014

Costeloe KL et al, BMJ 2008
EXPRESS group, JAMA 2009 Carlo WA et al, JAMA 2011

Itabashi K et al, Pediatrics 2009 AQUA-Bundesauswertung 2011-14
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S = Gemeinsemer
P Bundesausschuss

Qualitatssicherung

Entwicklungsdiagnostische Nachuntersuchung
Friihgeborener < 1500 g im Alter von 2 Jahren

Bayley Scales of Infant Development-Il

Tod und Behinderung extrem unreifer Friihgeborener
EXPRESS-Studie, Schweden 2004-2007 (n=707)

n=144

n =205 n =206

[ ] mit 30 Monaten
= Normal
retardiert:
m1-2SD

2-3SD
m>3SD
verstorben:
M auf der

100%,

80%)

60%]

40%! Intensivstation
oder nach
Entlassung

20% M im KreiBsaal

M Keine Entw.-
0% Daten

22 23 24 25 26

Fellman V et al, JAMA 2009; Serenius F et al, JAMA 2013

Gestationsalter
(Wochen)

2-Jahres-Outcome
im Perinatalzentrum Datteln 2006-2012 (n=183)

nach Gestationsalter Mit 24 Monaten

Anzahl m Normal
retardiert:
60 m 1-2SD
2-3SD
50 m>3SD
“ verstorben:
m auf der
» Intensivstation
2 - oder nach
Entlassung
0= . i . m im KreiBsaal
" . L = Keine Entw.-

Daten
<22 23 24 25 26

Gestationsalter (Wochen)

Mit 5-6 Jahren: Schulischer Sonderforderbedarf

Einschulungsuntersuchungen Berlin
Jahrgénge 2002-2006, n = 134.195

Anteil betroffener
Kinder (%)

W socerpiitagngischir Farderedard
s —

Im grsten Labsns|snr verstirben

«TH0 V60 bis 1000 G| 1 250 bis | 500 his 0 750 b | 2 000 b | 7 250 bis 2 500 his 2 V50 bis 3000 bis w4600 keine
<1000 <1250 <1500 <1750 <2000 | <2250 | <2500 <2750 <3000 4500 o

Gieburtsgemichd (g}

Bettge S et al, Dtsch Arztebl 2014




12.11.2015

Mit 4-5 Jahren: Schulischer Sonderforderbedarf
Einschulungsuntersuchungen Berlin
Jahrgénge 2002-2006, n = 134.195 Sehr kleine Frithgeborene (< 1500 g Geburtsgewicht)
haben zwar individuell ein rund 5fach héheres Risiko
fur spatere Schulschwierigkeiten, aber 75% dieser
Kinder sind bei der Einschulung unauffallig.

Absolute Anzahl
betroffener Kinder
1anmn

1200 [ soncerpadanoglieher Forderosdart
[ 1m ereten Lebensisnr varatorban
1000

Nur 3-4% aller Kinder mit sonderpadagogischem
Forderbedarf bei der Einschulung sind ehemalige
Frihgeborene unter 1500 g Geburtsgewicht.

" Uber 60% aller Kinder mit sonderpadagogischem
Foérderbedarf haben ein normales Geburtsgewicht.

- [T .

e TH0 50 his 0 000GE| 1250 his 1500 his 1 750 b (2 000 bis| 2 250 his 2500 his 2 750 bis 3000 5e s anon|  eine
<1000 <1250 | <1500 <1730 <2000 (<2250 | <2500 <270 <3000 Aogeban

Ceburingrmick {g)

: _\\‘é

Bettge S et al, Disch Arztebl 2014

Rolf Jahn fiir die Aktion SOCKS FOR LIFE

17. November, Weltfriihgeborenentag

Danke!




