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Zusammenfassung

Hintergrund: Das Ziel dieser Arbeit ist es, die Kurz- und Langzeitmorbiditit bei sehr
unreifen Frithgeborenen mit einem GA <27+0 SSW, die im Zeitraum von 2006 bis 2010 an
der Neonatologie Graz behandelt wurden, zu analysieren und mit den in der Literatur

publizierten Daten zu vergleichen.

Methodik: In unserer retrospektiven Studie untersuchten wir die Daten von 138 sehr
unreifen Frithgeborenen mit einem GA <27+0 SSW, die im Zeitraum von Janner 2006 bis
Dezember 2010 geboren wurden. Das Einschlusskriterium war das Gestationsalter < 27+0
SSW. Die Daten wurden aus den Krankengeschichten erhoben und statistisch analysiert.
Unsere HauptzielgroBen waren die Mortalitdit und die Inzidenz der Kurz-und
Langzeitmorbiditdt, beschrieben durch IVH, IRDS, BPD, PVL, ROP und NEC sowie
Zerebralparese, geistige Retardierung, Sehstérung, Wahrnehmungsstérung, Sprachstdrung,
statomotorische Beeintrachtigung etc.. Die Nebenzielparameter waren prinatale und

perinatale Risikofaktoren.

Ergebnisse: Die Datenauswertung von 138 Friihgeborenen zeigte 34 (24,6%) Todgeborene
und 104 (75,3%) Lebendgeborene. Es waren mehr ménnliche (65,2%) als weibliche (34,8%)
Frithegeborene. Die Verteilung nach dem Gestationsalter war folgende: 28 Friithgeborene
mit 23 SSW, 39 mit 24 SSW, 28 mit 25 SSW und 43 mit 26 SSW. Die Gesamtmortalitit
betrug 50,7% (n=70), davon wurden 24,6% (n=34) tot geboren, 8,6% ( n=12) verstarben
nach der Geburt, wobei aufgrund der schlechten Prognose keine Therapie durchgefiihrt
wurde, und 17,4% (n=24) verstarben postpartal mit einer Therapie. Die Uberlebensrate bei
Lebendgeborenen mit einer Therapie betrug 73,9% (n=68), davon waren drei Kinder mit 23

SSW, 20 mit 24SSW, 17 mit 25 SSW und 28 mit 26 SSW.

Die Privalenz der Kurzzeit-Morbiditdt betrug bei dem IRDS 87%, BPD 30,4%, IVH
41,3%, IVH Grad I-1I 17,3%, IVH Grad II-IV 16,3%, PVL 10%, ROP 18,5%, bei
Krampfanfillen 19,6% und bei der NEC 8,7%. Die Untersuchung der Entwicklung in der
Gruppe mit 39 Kindern, die zwischen 2006 und 2008 geboren wurden, zeigte, dass 23 % der
Kinder einen deutlichen und einen schweren Entwicklungsriickstand aufwiesen, 35,9%
dieser Gruppe zeigte einen leichten Entwicklungsriickstand und die iibrige 38,5% zeigte

eine altersgeméfe Entwicklung.
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Schlussfolgerung: Die Neonatologie Graz hat bei Frithgeborenen <27+0SSW eine hohe
Uberlebensrate mit einem guten Langzeit Outcome im Vergleich zur Literatur. Die
Vergleichbarkeit  verschiedener Zentren wird jedoch ~wegen unterschiedlicher
Erstversorgung in den verschiedensten Landern, unterschiedlichen Studienpopulationen und

Studiendesign erschwert.
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Abstract

Background: The aim of this study was to evaluate the short-and long-term morbidity in
very preterm neonates with a GA <27 +0 weeks, who were treated in the period from 2006

to 2010 at the Neonatology Graz.

Methods: In our retrospective study, we examined the data of 138 very premature infants
with a GA <27 +0 weeks, who were born in the period from January 2006 to December
2010. Inclusion criteria were gestational age <27 +0 weeks. The data were collected from
medical records and analysed statistically. Mortality and incidence of short-and long-term
morbidity due to IVH, IRDS, BPD, PVL, ROP, and NEC as well as cerebral palsy, mental
retardation, visual impairment, cognitive impairment, speech impairment, statomotor

impairment, prenatal and perinatal risk factors etc. were analysed.

Results: Out of 138 preterm infants 34 (24,6%) were stillbirths and 104 (75,3%) live
births. There were more male (65,2%) than female (34,8%) neonates. The distribution by
gestational age was as follows: 28 premature babies with 23 weeks 'gestation, 39 with 24
weeks, 28 with 25 weeks and 43 with 26 weeks 'gestation. Overall mortality was 50,7% (n
=70), of which 24,6% (n = 34) were stillborn, 8,6% (n = 12) died after birth, whereby due
to poor prognosis no therapy was performed, and 17,4% (n = 24) died despite therapy.
Survival rate for life born neonates with therapy was 73,9% (n = 68), (3 neonates with 23
weeks of gestation, 20 with 24 weeks, 17 with 25 weeks and 28 with 26 weeks of

gestation.

The prevalence of short-term morbidity was 87% IRDS, 30, 4% BPD, 17,3% IVH grade I-
I, 16,3% IVH grade III-IV, 10% PVL, 18, 5% ROP, 19,6% seizures and 8,7% NEC.
Neurodevelopment outcome in the group of 39 children who were born 2006-2008 showed
23% neonates with significant developmental impairment, 35,9% with a slight impairment

and 38, 5% had age-appropriate development.

Conclusion: The Neonatology Graz has a high survival rate with good long-term outcome
in preterm infants <27 +0 weeks compared to the literature. The comparability of different
centers is complicated by different primary care in different countries, different study

populations and study design.
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1. Einleitung

Generell ist die Anzahl der Frithgeburten in den vergangenen Jahren konstant angestiegen.

Heute machen Friihgeborene in Osterreich ca.12% aller Lebendgeborenen aus. (4, 5, 6)

Die Hauptprobleme sind Unreife von Organsystemen und Organfunktionen (einige Organe
und Korperfunktionen sind noch nicht vollstindig ausgebildet wie die Lungen, das Gehirn,
die Augen, die Haut und der Magen-Darm-Trakt), die akute und chronische Krankheiten

verursachen kénnen. (1)

In den aktuellen internationalen Studien gibt es grofe Unterschiede in den Uberlebensraten
der extrem frithgeborenen Kinder, die an der Grenze der Lebensfahigkeit sind. Die Studien
zeigen auch, dass zu frith geborene Kinder spéter sehr haufig mit bleibenden Schaden und

gesundheitlichen Problemen konfrontiert sind. ( 7, 8, 9, 10,11)

Dank der Fortschritte in der geburtshilflichen Betreuung und neonatalen Intensivmedizin
(z.B. der Kompetenz des Behandlungsteams, verbesserte pranatale Diagnostik, verbesserte
Beatmungsstrategien, bessere Ausstattung der Intensivstationen, ...), hat sich die Prognose

hinsichtlich des Uberlebens von sehr unreif geborenen Kinder enorm verbessert.

Spezialisierte perinatologische Zentren zeigen eine Uberlebensrate von iiber 80% bei den
kleinsten Frithgeborenen zwischen 23 und 24 Schwangerschaftswochen und 95% bei den

Friihgeborenen zwischen 25 - 28 SSW. (7, 8, 9, 10, 11, 12, 13)

Durch die deutliche Verbesserung der Uberlebensrate der Friihgeborenen, unterliegen
Kurz- und Langzeit Outcome einem wachsenden Interesse, da sich trotz der Fortschritte in
der prd- und postnataler Versorgung noch immer hiufig die Folgen einer Friithgeburt in
spéteren Lebensphasen in Form einer Erkrankung oder Entwicklungstérung manifestieren.

(7, 10)

Frithgeborene mit einem Geburtsgewicht von 1000 -1500 g oder einem Gestationsalter von
28 - 30 SSW zeigen in 10-25% der Félle behandlungsbediirftige Entwicklungsstorungen.
Sehr kleine Friihgeborene unter 1000 g Geburtsgewicht oder unter 28 SSW zeigen in 20-
30% der Fille Entwicklungstorungen wie zum Beispiel Bewegungsstorungen,

Koordinationsstorungen, Krampfanfille, Blindheit, Taubheit sowie Stérungen der geistigen
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Entwicklung. Etwa ein Drittel der Frithgeborenen zeigen Verhaltensauffilligkeiten wie

Aufmerksamkeitsstorungen und Probleme im Sozialverhalten.(7, 10, 11, 15, 17)

Die Versorgung von unreifen Frithgeborenen zeigt internationale Unterschiede. Bis zum
Jahr 1999 hatten deutschsprachige Linder (Osterreich, Deutschland und Schweiz) eine
gemeinsame Leitlinie zur Behandlung der Frithgeborenen. Osterreich hat jedoch seit 2005
eine eigene Leitlinie entwickelt, die betont, dass die Vitalitdt nach der Geburt eine grofere

Bedeutung hat als das Gestationsalter. (10,12)

Laut Osterreichischer Leitlinie diirfen intensivtherapeutische Malnahmen bei
Frithgeborenen mit sehr guter Vitalitdt auch in der 22+0 bis 23+6 SSW eingeleitet werden,

jedoch nur nach Aufkliarung der Eltern und mit deren Einverstdndnis. (10,12, 16)

Das Ziel der intensivmedizinischen Versorgung Frithgeborener ist, die unreifen Funktionen
zu unterstiitzen und durch optimale (Erst-)versorgung sollen weitere Schidigungen und

Komplikationen vermieden werden. (10, 12)

Die haufigsten Komplikationen wihrend und nach der Intensivphase bzw. des priméren

Krankenhausaufenthaltes bei Frithgeborenen (Kurzzeitmorbiditit) sind: (2, 9, 18)

BPD - Bronchopulmonale Dysplasie

* RDS - Respiratory distress syndrome (Grad I-IV )
* IVH - Intraventrikuldre Himorrhagie (Grad I — IV)
* NEC - Nekrotisierende Enterokolitis

* PVL - Periventrikuldre Leukomalazie

* ROP - Retinopathia praematurorum

» Krampfanfille

* PDA - Persistierende Ductus arteriosus

* Nichtbakterielle konnatale Infektionen
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Die hédufigsten Langzeit-Folgen ( Langzeitmorbiditit) sind:(2, 19, 20, 21, 22, 23, 24)
» Zerebralparese
» Sehbeeintrachtigung
* Geistige Retardierung
*  Wachstumsriickstand
» Feinmotorische Funktionen
* Horbeeintrachtigung
* Blindheit
* Sprachstérungen
* Verhaltensauftilligkeiten
* Schwerste Behinderungen
* Asthma
* Kurzdarmsyndrom
» Diabetes Mellitus

* Anfallsleiden

1.1.Definitionen

Eine normale Schwangerschaft (Graviditit) dauert 40 Wochen oder 280 Tage, gerechnet

vom ersten Tag der letzten normalen Regelblutung der Mutter. (1, 2)
Reife Neugeborene und Friihgeborene werden nach dem Gestationsalter unterteilt:

e Reife Neugeborene sind alle Kinder, die zwischen der vollendeten 37+0 SSW bis
zum Ende der 41+6 SSW (vom 260. bis 293. Tag) geboren werden.

e Frithgeborene sind alle Kinder, die vor der vollendeten 37+0 SSW (oder < 260

Tage) geboren werden.

e Ubertragenes Neugeborenes* sind alle Kinder, die nach der vollendeten 42+0

SSW (> 293 Tage) geboren werden. (1, 2, 3)

Bei Friihgeborenen wird zunehmend eine Unterteilung in Frithgeborene (> 27+0 SSW)

und sehr unreife Frithgebornene (<27+0 SSW) vorgenommen
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Einteilung von Neugeborenen nach Geburtsgewicht:

Das Geburtsgewicht vom reifgeborenen Neugeborenen betrigt zwischen 2500 g — 4500 g.

LBW (low birth weight infant) — ,,niedriggewichtige Neugeborene mit einem

Geburtsgewicht <2500 g.

VLBW (very low birth weight infant) - sehr ,,niedriggewichtige* Neugeborene mit
einem Geburtsgewicht < 1500 g.

ELBW (extremely low birth weight) - extrem ,,niedriggewichtige® Neugeborene
mit einem Geburtsgewicht < 1000 g. (1,2)

Einteilung nach Geburtsgewicht bezogen auf das Gestationsalter :

SGA (small for gestational age) - hypotrophe Friih-/Neugeborene - das
Geburtsgewicht liegt < 10. Perzentile der populationsspezifischen

Wachstumskurve.

AGA (appropriate for gestational age) - eutrophe Neugeborene -  das
Geburtsgewicht liegt zwischen 10. - 90. Perzentile der populationsspezifischen

Wachstumskurve.

LGA (large for gestational age) - hypertrophe Neugeborene - deren Geburtsgewicht

liegt > 90. Perzentile der populationsspezifischen Wachstumskurve. (1, 2, 3)
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2. Ziel der Studie

Das Ziel dieser retrospektiven Studie ist, die Kurzzeit- und Langzeitmorbiditdt und deren
Risikofaktoren bei sehr unreifen Frithgeborenen mit Gestationsalter < 27+0 SSW, die im

Zeitraum von 2006 - 2010 an der Neonatologie Graz behandelt wurden, zu erheben.

Durch die Erkenntnisse iiber die Auswirkungen prénataler und perinataler Risikofaktoren
und Kurz- und Langzeit - Morbiditdt konnten weitere neue Fortschritte in der Versorgung

sowie Entscheidungfindung bei sehr unreifen Frithgeborenen ersichtlich gemacht werden.

2.1. Fragestellung

e Fragestellung 1: Wie ist das Kurz- und Langzeit Outcome der sehr unreifen
Frithgeborene <27+0 Schwangerschaftswochen an der Neonatologie Graz im
Zeitraum von 2006 -2010.

e Fragestellung 2: Haben prd- und perinatale Risikofaktoren einen Einflufl auf die

Mortalitit.

2.2. Hypothese

Hypothese:
e HI: Prd- und perinatale Risikofaktoren haben einen Einfluf} auf die Mortalitit.

e HO: Prd- und perinatale Risikofaktoren haben keinen Einfluf auf die Mortalitét.
2.3. PatientInnen

Diese Studie basiert auf den Daten von 138 Lebend- und Todgeborene sehr unreifen
Frithgeborenen mit einem Gestationsalter von <27+0 SSW, die im Zeitraum zwischen 1.
Janner 2006 — 31. Dezember 2010 an der Klinischen Abteilung fiir Neonatologie Graz

betreut wurden.

Die Daten von Patienten werden retrospektiv durch die Analyse der Krankenakten

erhoben. Die Auswahl der Patientlnnen erfolgt aufgrund des Gestationsalter.

Eingeschlossen werden alle sehr unreifen Frithgeborenen mit einem Gestationsalter von <

27+0 SSW.
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2.4. Zielgropen (Endpunkte)
2.4.1. Hauptzielgrofe:

e Mortalitét
2.4.2. Nebenzielparameter:
2.4.2.1. Demographische Daten:

*  Geschlecht

* Alter

* Lebendgeburt

* Mehrlingsgeburt

* Gestationsalter (in vollendeten Schwangerschaftswochen)
* Geburtsgewicht (in Gramm)

* Totgeburt

2.4.2.2. Prinatale Risikofaktoren, die zu einer Friihgeburt fiihren konnen sind:
* Zustand nach Fehlgeburt
» Zustand nach Sectio
* Zustand nach Frithgeburt
* Erkrankungen der Mutter wihrend der Schwangerschaft
» Zervixinsuffizienz
* Nikotin
* Mehrlingsschwangerschaft
* Vaginale Infektionen
* Fruchtwasserinfektionen
* Vaginale Blutungen
* Vorzeitigeblasensprung
*  Vorzeitige Wehen
» Pathologisches CTG
* Leukozyten, CRP-Wert

e Chorioamnionitis

2.4.2.3. Perinatale Risikofaktoren:
* Vaginalgeburt/Sectio
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Vorzeitige Plazentalosung
APGAR 1/5/10 min.

Nabelarterie

2.4.2.4. Kurzzeit Outcome:

BPD
IVH

NEC

PVL
ROP
Krampfanfille

parenterale Erndhrung

2.4.2.5. Langzeit Outcome:

Zerebralparese
Sehbeeintrichtigung
geistige Retardierung
Wachstumsriickstand
feinmotorische Funktionen
Horbeeintrachtigung
Blindheit
Sprachstorungen
Verhaltensauffilligkeiten
schwerste Behinderungen
Asthma
Kurzdarmsyndrom
Diabetes Mellitus

Epilepsie
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3. Methodik und Studienablauf

Die Daten werden retrospektiv aus den Krankengeschichten der an der Abteilung fiir
Neonatologie der Univ Klinik fiir Kinder- und Jugendheilkunde betreuten Friihgeborenen
<27+0 SSW erhoben. Nach der Datenerhebung werden diese in eine Excel — Tabelle

eingetragen.

3.1. Datenerhebung

Die erforderlichen Daten werden aus den elektronischen Krankenakten, Arztbriefen und
Ambulanzkarten der Patienten entnommen. Erfasst werden die Angaben iiber den
Schwangerschaftskomplikationen, Geburtsverlauf sowie das postnatale Outcome. Die

gewonnenen Daten werden statistisch ausgewertet.

3.2. Statistik

3.2.1. Geplante Auswertung

Nach der Datenerhebung werden diese in eine Excel — Tabelle eingetragen. Die
Auswertung der Daten erfolgt in einer deskriptiven Statistik. Nach Auswertung werden die
Daten in die einzelne Tabellen presentiert und graphisch dargestellt. Fiir nummerische
Daten werden abhingig von der Verteilung die Mittelwert/Standardabweichung bzw. der
Median/Range berechnet.

Die Verteilung der prd- und peripartalen Risikofaktoren bei den iiberlebenden und
verstorbenen Neugeborenen werden mittels Chi Quadrat Test bzw Fisher exakt Test

analysiert.

3.3. Fallzahlplannung

Alle 138 lebend- und Todgeborenen sehr unreifen Frithgeborenen mit einem
Gestationsalter von <27+0 SSW, die im Zeitraum zwischen 1. Janner 2006 — 31. Dezember

2010 an der Klinischen Abteilung fiir Neonatologie Graz betreut wurden.
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3.4. Datenschutz
Alle 138 Patienten werden mit einer fortlaufenden Nummer codiert und anonymisiert. Die

auszuwertenden Daten werden in einer Excel-Tabelle auf einem PC an der Abteilung fiir
Neonatologie gespeichert und anschlieBend ausgewertet. Nur autorisierte Personen haben

einen Zugriff auf die Originaldaten.

3.5. Nutzen-Risiko Evaluierung

Da es sich allerdings um eine rein retrospektive Auswertung der Patientendaten handelt, ist

kein Risiko zu erwarten.

Durch die Erkenntnisse iliber die Auswirkungen prénataler, peripartaler, postnataler
Risikofaktoren und Kurz- und Langzeit - Morbiditdt konnten weitere neue Fortschritte in
der Versorgung sowie Entscheidungfindung bei sehr unreifen Frithgeborenen ersichtlich

gemacht werden.
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4. Ergebnisse

4.1. Beschreibung der Gesamtgruppe - Lebend- und Todgeborenen im
Zeitraum 2006-2010 < 26+6 SSW

Im Zeitraum zwischen Jdnner 2006 bis Dezember 2010 wurden insgesamt 138
Frithgeborene mit einem Gestationsalter < 26+6 SSW an der neonatologischen Abteilung

der Universitdtsklinik Graz geboren und behandelt.

In dieser Studie wurden alle 138 Lebend- und Todgeborenen < 26+6 SSW eingeschlossen.
Das Einschlusskriterium war das Gestationsalter < 26+6 SSW. Die Friihgeborenen werden

in Gruppen jeweils nach der Gestationswoche unterteilt. In die Studie wurden alle 28 mit 23

SSW, 39 mit 24 SSW, 28 mit 25 SSW und 43 mit 26 SSW Frithgeborene eingeschlossen.

In der Geschlechtsverteilung waren es 65,2% ménnliche (n=90) und 34,8% weibliche (n=48)
Frithgeborene. In allen Gruppen waren mehr ménnliche als weibliche Frithgeborene. Das

Geburtsgewicht lag zwischen 304 und 1190 Gramm.
Mortalitit

Von den 138 in der Studie eingeschlossenen Friihgeborenen waren 24,6% (n=34)
Todgeborene und 75,4% Lebendgeborene (n=104). 12 von den 104 Lebendgeborenen
verstarben kurz nach der Geburt, wobei aufgrund der schlechten Prognose keine Therapie
durchgefiihrt wurde. Von den 92 Lebendgeborenen verstarben trotz der Therapie 17,4%
(n=24) der Friihgeborenen. Zusammenfassend betrug die Mortalitét in diesem Kollektiv 50,7
% (n=70). Von 50,7% (n=70) wurden 24,6% (n=34) tot geboren und 24,6% (n=34)
verstarben nach der Geburt, davon 8,6% (n=12) ohne Therapie und 17,4% (n=24) der

Frithgeborenen verstarben trotz therapeutischer Betreuung.
Uberlebende

Die Gesamtanzahl der Uberlebenden aller Lebendgeborenen betrug 73,9% (n=68), davon
4,4% (n=3) mit 23 SSW, 29,4% (n=20) mit 24 SSW, 25% (n=17) mit 25 SSW und 41,2%
(n=28) mit 26 SSW. In dem Kollektiv von 68 Uberlebenden wurde das Langzeit Outcome
und die Entwicklung beurteilt.
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4.1.1. Lebend- und Todgeborene im Zeitraum 2006- 2010 - Geschlechtsverteilung

In der folgenden Tabelle ist die Geschlechterverteilung dargestellt. Von den 138 aller
Lebend- und Todgeborenen < 26+6 SSW waren 65,2% ménnlich (n=90) und 34,8%
weiblich (n=48).

Frithgeborene | Méannlich | Weiblich

Gesamt 138 90 48
Prozent (%) 100% 65,2% 34,8%

Tabelle 1: Lebend- und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW

Insgesamt betrachtet wurden in allen 5 Jahren deutlich mehr (65,2%) maénnliche als

weibliche (34,8%) Frithgeborene < 26+6 SSW geboren.

4.1.2. Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach Geburtsjahr
und Geschlecht (n=138)

In der Tabelle 2 sind die Daten iiber die Verteilung nach Geburtsjahr und Geschlecht
zusammengefasst. Deutlich erkennbar ist, dass in allen 5 Untersuchungsjahren mehr
ménnliche als weibliche Frithgeborene zur Welt kamen. Im Jahr 2008 wurden nur halb so

viele Frithgeborene <26+6 SSW geboren.

Gesamt | Prozent(%)

23 18 23 17 90 65,2%

7 13 7 9 12 48 34,8%

' Gesamt | 30 31 16 32 29 138 100%
Prozent(%) | 21,7 225 | 11,6 | 232 21 100%

Tabelle 2: Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach Geburtsjahr
und Geschlecht (n=138)
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25 ~

Vereilung nach Geburtsjahr und Geschlecht

H mannlich

id weiblich

Verteilung nach Geschlecht

2006 2007 2008 2009 2010

Geburtsjahr

Abbildung 1: Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach
Geburtsjahr und Geschlecht

Das Diagramm zeigt die tiefste Frithgeborenenrate im Jahr 2008 mit 11,6% und die
hochste Frithgeborenenrate im Jahr 2009 mit 23,2%, sowie auch die Geschlechtverteilung

in diesem Kollektiv.
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4.1.3. Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach Gestationsalter
und Geburtsjahr

Prozent
Gesamt (%)

9 11 2 8 30 21,7
7 10 6 8 31 22,5
1 6 4 5 16 11,6
4 5 10 13 32 23,2
7 7 6 9 29 21
Gesamt 28 39 28 43 138 100%
Prozent(%) 20,3 28,3 20,3 31,1 100%
Mittelwert 25 SSW STABW 1,02

Tabelle 3: Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach
Gestationsalter und Geburtsjahr (n=138)

Es ist in der Tabelle zu sehen, dass in der 26+0 - 26+6 SSW am meisten Frithgeborene
(n=43) geboren wurden, das entspricht einen Anteil von 31,1% aller in die Studie

eingeschlossenen Frithgeborenen.
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4.1.4.Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW - Mehrlinge und
Einlinge nach Gestationsalter

Prozent
Gesamt (%)
1(2) 4(7) 3(6) 8(16) 16 (31) 22,5%
1(3) 103 2,1%
Prozent 3,62 5,07 4,34 11,59 17(34) 24,6
Mehrlinge
23 31 22 28 104 75,4%
Gesamt 28 39 28 43 138 100%

Tabelle 4: Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW - Mehrlinge
und Einlinge nach Gestationsalter (n=138)

34 (24,6%) der 138 Frithgeborenen Kinder waren Mehrlinge, davon 1 (2,1%) Drilling,
(geboren mit 23 SSW) und 16 (22,5%) Zwillinge. Die Anzahl an Mehrlingsgeburten steigt

mit steigendem Gestationsalter.
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4.1.5. Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach

Gestationsalter

Gesamt | Prozent
(%)
14 32 24 34 104 75,4
14 7 4 9 34 24,6
Gesamt 28 39 28 43 138 100%

Tabelle 5: Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach
Gestationsalter (n=138)

50
45
40 +—
35 +—
30 +—

25 +—
20 +—
15 +——

10 +—

= Todgeborene

® Lebendgeborene

Anzahl der Lebendgeborene n und
Todgeborenen

Gestationsalter

Abbildung 2: Lebendgeborene und Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach dem
Gestationsalter (n=138)

Aus der Tabelle 5 und in der Abbildung 2 kann man erkennen, dass mit 23 SSW 50%
(n=14) Totgeborene und 50% (n=14) Lebendgeborene waren. Im Alter von 26 SSW gab es
einen Anstieg in der Zahl der Lebendgeborenen 79% (n=34) und die Zahl der Totgeburten
reduzierte sich signifikant auf 20,9% im Vergleich zur 23 SSW.
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4.2.Todgeborene 2006-2010 <26+6 SSW

4.2.1.Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach Geburtsgewicht und Gestationsalter

(n=34)

Gesamt | Prozent
(%)
2 2 5,8
1 1 3
11 5 1 2 19 55,8
2 3 6 11 32,4
1 1 3
Gesamt 14 7 4 9 34 100%
Prozent 41,2 | 20,6 | 11,8 26,4 100%

Tabelle 6: Todgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW nach Geburtsgewicht und
Gestationsalter (n=34)

Von der Gesamtzahl von Totgeborenen (n=34), waren 19 (55,8%) der Frithgeborenen mit
einem Geburtsgewicht zwischen 501 und 750 Gramm geboren. Mit 23 SSW gab es 14
Totgeborene, 11 (78,6%) davon hatten ein Gewicht zwischen 501-750 Gramm. Die Zahl
von Todgeburten mit 26 SSW war im Vergleich zu 25 SSW hoher, dies konnte jedoch
durch die niedrige Geburtsrate erklirbar sein. Auffillig war, dass von den 9 Todgeborenen

mit 26 SSW, 6 (66,7%) Kinder ein Gewicht zwischen 751-1000 Gramm hatten.
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4.3.Lebendgeborene 2006-2010 <26+6 SSW mit und ohne Therapie

4.3.1.Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit und ohne Therapie - nach

Gestationsalter und Geburtsgewicht

Gestationsalter (SSW) Prozent
Gewicht (g) | 23+ [ 24+ 25+ 26+ Gesam (%)
<400 2 2 1,9
401-500 2 3 1 2 8 7,7
501-750 9 20 12 3 44 42,3
751-1000 1 9 11 23 44 42,3
>1000 6 6 5.8

Gesamt 14 32 24 34 104 100%

Pr(?,/f)‘;“t 135 | 308 | 23 | 327 | 100%

Tabelle 7: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit und ohne Therapie - nach
Gestationsalter und Geburtsgewicht (n=104)

Aus der Tabelle ist zu sehen, dass die Rate der Lebendgeborenen am niedrigsten (13,5%)

in der Gruppe mit 23 SSW war.

Von der Gesamtzahl der Lebendgeborenen (n=104), hatten 88 (84,6%) Kinder ein Gewicht
im Bereich von 501-1000 Gramm. Die hochste Lebendgeborenenrate lag bei 26 SSW mit
32,7%, wobei die meisten dieser Kinder (67,6%) hatten ein Gewicht von 751 bis 1000

Gramm.

29



4.3.2. Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit und ohne Therapie - nach
Geburtsjahr und Geschlecht

Geburtsjahr 2006 | 2007 | 2008 | 2009 | 2010 | Gesamt | Prozent(%)

Lebendgeboren | 26 20 15 21 22 104 100%
Miénnlich 20 13 8 16 13 70 67,3
Weiblich 6 7 7 5 9 34 32,7

Prozent(%) 25 19,2 | 14,4 | 20,2 | 21,2 | 100%

Tabelle 7a: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit und ohne Therapie - nach
Geburtsjahr und Geschlecht (n=104)

In den fiinf Untersuchungsjahren von 2006 bis 2010 wurden 104 Kinder lebendgeboren.
Wie in der Tabelle 7a zu sehen ist, sind in allen fiinf Jahren Frithgeborene mit mannlichem
Geschlecht deutlich hiufiger 67,3 % (n=70) als das weibliche 32,7% (n=34). Auffillig ist
es, dass die meisten Lebendgeborene (25%) im Jahr 2006 geboren wurden, davon waren
76,9% (n=20) minnlich und 23% (n=6) weiblich. Die niedrigste Lebendgeborenrate war
im Jahr 2008 mit 14,4%.
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4.4. Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW ohne Therapie

4.4.1. Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW ohne Therapie nach Gestationsalter
und Geburtsgewicht (n=12)

Gewicht (g) Gesz'f:iionsalter (;iW) Gesamt Pr((z)zc;nt
<400 2 - 2 16,7
401-500 2 - 2 16,7
501-750 6 1 7 58,3
750-1000 1 - 1 8,3
>1000 - - - -
Gesamt 11 1 12 100%

Tabelle 8: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW ohne Therapie nach
Gestationsalter und Geburtsgewicht (n=12)

In dieser Tabelle sind Lebendgeborene mit < 26+6 SSW ohne Therapie gebildet.
Aufgrund der extremen Unreife und der schlechten Prognose wurde nach Absprache mit
deren Eltern bei 12 Lebendgeborenen keine Therapie durchgefiihrt. Die meisten dieser
Kinder (91,7%) wurden mit 23 SSW geboren, sechs davon (54,5%) hatten ein
Geburtsgewicht zwischen 501-750 Gramm.

31



4.5. Lebendgeborene mit Therapie 2006-2010 < 26+6 SSW

4.5.1. Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie, nach Gestationsalter
und Geburtsgewicht (n=92)

Gewicht (g) Gestationsalter (SSW) Gesamt | Prozent
23+ | 24+ 25+ 26+ (%)
<400
401-500 3 1 2 6 6,5
501-750 3 19 12 3 37 40,3
751-1000 9 11 23 43 46,7
>1000 6 6 6,5
Gesamt 3 31 24 34 92 100%
Prozent (%) | 3,3 | 33,7 26 37 100%

Tabelle 9: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie, nach
Gestationsalter und Geburtsgewicht (n=92)

Die Tabelle 9 zeigt 92 Lebendgeborene < 26+6 SSW, bei denen eine Therapie
durchgefiihrt wurde. 3 Kinder (3,3%) von diesem Kollektiv wurden mit 23 SSW und 34
Kinder (37%) wurden mit 26 SSW geboren. Von der Gesamtzahl der Lebendgeborenen

mit Therapie, hatten 80 Kinder (87%) ein Gewicht im Bereich von 500 bis 1000 Gramm.
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4.5.2. Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie, Exitus letalis und

Uberlebende nach Gestationsalter

Gestationsalter (SSW) Gesamt | Prozent
23+ | 24+ 25+ 26+ (%)
Lebendgeborene 3 31 24 34 92 100%
mit Therapie
Exitus letalis 0 11 7 6 24 26
Uberlebende 3 20 17 28 68 74
Uberlebende (%) 67,6 70,8 | 82,4 74%

Tabelle 10: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie, Exitus letalis
und Uberlebende (n=92)

B Lebendgeborene mit
Therapie

m Exitus letalis

Uberlebende

Die Anzahl der Friihgeborenen

23+ 24+ 25+ 26+

Gestationsalter (SSW)

Abbildung 3: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie, Exitus letalis
und Uberlebende (n=92)

In der Tabelle 9 und in der Abbildung 3 ist die Uberlebens- und die Mortalititsrate der
Lebendgeborenen mit einer Therapie abgebildet. Die Mortalitit insgesamt betrug 26% und

stieg mit sinkendem Gestationsalter.

33



4.5.3. Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie — Exitus letalis (n=24)

Gestationsalter (SSW) Gesamt | Prozent
Gewicht (g) 23+ | 24+ | 25+ | 26+ (%0)
<400
401-500 1 1 1 3 12,5
501-750 7 3 10 41,7
751-1000 3 3 5 11 45,8
>1000
Gesamt 11 7 6 24 100%

Tabelle 11: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie — Exitus
letalis (n=24)

Bei den 24 der verstorbenen Kinder hatten 21 (87,5%) ein Geburtsgewicht zwischen 501-
1000 Gramm. Die meisten Kinder, die trotz durchgefiihrter Therapie verstarben, wurden
mit 24 SSW geboren, es waren insgesamt 11 (45,8%) Kinder. Mit 23 SSW haben alle 3
Kinder mit Therapie tiberlebt.
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4.5.4. Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie — Entbindungsart (n=92)

Entbindungsart Anzahl Prozent
Vaginalgeburt 13 14,1
Schnittentbindung 79 85,9
Gesamt 92 100%

Tabelle 12: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie —
Entbindungsart (n=92)

Entbindungsart

e

86% Schnittentbindung

M Vaginalgeburt

Abbildung 4: Hiufigkeit der Schnittentbindung und Vaginalgeburt

In der Tabelle 12 und im Diagramm 4 ist die Héufigkeit der Schnittentbindungen und
Vaginalgeburten des Kollektivs Lebendgeborene mit Therapie, die im Zeitraum zwischen
2006 und 2010 geboren wurden, dargestellt. Es ist deutlich zu sehen, dass die
Schnittentbindung mit 85,9% die haufigste Entbindungsart war. Von den Lebendgeborenen
mit Therapie (92) wurden 13 Kinder spontan geboren, was einem Anteil von 14,1%

entspricht.
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4.5.5. Pranatale Risikofaktoren

4.5.5.1. Prinatale Risikofaktoren — Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW und mit
Exitus letalis (n=92)

Uberlebende (n=68) Exitus letalis (n=24) p-Wert

gl Anzahl Prozent Anzahl Prozent
St.p. Abortus 28 41,2 5 20,8 0,074
St.p. Sectio 8 11,8 2 8,3 0,642
Zervixinsuffizienz 13 19,1 3 12,5 0,462
St.p.Frithgeburt 8 11,8 4 16,7 0,540
St.p. IVF 7 10,3 2 8,3 0,781
Nikotin 17 25 1 4,2 0,027
Praeklampsie 9 13,2 3 12,5 0,927
Vaginale Infektion 13 19,1 4 16,7 0,790
Vaginale Blutung 13 19,1 4 16,7 0,790
Fruchtwassermenge auff. 15 22,1 13 54,2 0,003
VBS 28 41,2 12 50 0,453
VWT 45 66,2 17 70,8 0,675
AIS 36 52,9 13 54,2 0,916
Plazenta praevia 5 7,4 1 4.2 0,587
Nabelschnurprolaps 3 4.4 2 8,3 0,466
Fruchtblasenprolaps 16 23,5 4 16,7 0,483
Path. CTG 32 47,1 10 41,7 0,648
Path. Doppler 11 16,2 5 20,8 0,604
Path. CRP Wert >8 56 82,4 12 50 0,001
Path. Leukos >11,3 58 85,3 18 75 0,252
Mehrlingsgeburt 5 7,4 1 4.2 0,587
Miitterliche Krankheit 23 33,8 4 16,7 0,112

Tabelle 13: Prinatale Risikofaktoren —Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW und mit Exitus
letalis

In der Tabelle 13 sind die héufigsten Risikofaktoren, die zu einer Frithgeburt fiihren

konnen, dargestellt.
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Von 22 der beobachteten Risikofaktoren waren 19 nicht signifikant. Die folgenden 3
Risikofaktoren zeigten einen signifikanten Unterschied: Nikotin (p = 0,027), pathologische
Fruchtwassermenge (p = 0,003) und erhohten CRP Wert von > 8 (p=0,001).

4.5.6. Perinatale Risikofaktoren

4.5.6.1. Perinatale Risikofaktoren —Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW und Exitus

letalis

Uberlebende Exitus letalis (n=24) | p-Wert
Indikation zur (n=68)
Entbindung
Anzahl | Prozent | Amzahl | Prozent

VBS 22 32,4 12 50 0,123
VWT 40 58,8 13 54,2 0,691
VPL 6 8,8 - - 0,132
FBP 13 19,1 3 12,5 0,462
NSV 2 2,9 1 4,2 0,771
Vaginale Blutung 7 10,3 2 8,3 0,781

Anhydramnion - - 2 8,3 -
Polyhydramnion 1 1,5 1 472 0,436
Praeklampsie 5 7,4 3 12,5 0,441
Zervixinsuffizienz 5 7,4 1 472 0,587
AIS 16 23,5 7 29,2 0,583
IUGR 3 4,4 2 8,3 0,466

Plazenta praevia 2 2,9 - - -
Path.CTG 24 35,3 10 41,6 0,578
Path. Doppler 4 5,9 3 12,5 0,293
CRP Anstieg >8 9 13,2 4 16,6 0,678

Tabelle 14: Perinatale Risikofaktoren —Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW und
Exitus letalis (n=68)

Von 16 beobachteten perinatalen Risikofaktoren in der Gruppe Uberlebende und in der

Gruppe Exitus letalis zeigten keine einen signifikanten Unterschied.
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4.5.6.2. NApH - Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie (n=92)

NApH Anzahl | Prozent (%)
Normal pH> 7,30 55 60,5
Reduziert pH 7,29 - 7,25 14 15,4
Priazidose pH 7,24 — 7,20 8 8,3
Leichte Azidose pH 7,19 — 7,15 5 5,5
Mittelgradige Azidose pH 7,14-7,10 3 3,3
Fortgeschrittene Azidose pH 7,09-7,05 3 33
Schwere Azidose pH < 7,04 3 3,3

Tabelle 14a: Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie - NApH
(n=92)

Die Tabelle 14a zeigt den NApH Wert bei Lebendgeboren mit Therapie. Bei 55 Kindern
(60,5%) war der NApH Wert im Normbereich. Bei 14 Kindern (15,4%) wurde eine
Azidose diagnostiziert, davon 3 Kinder mit einer schweren Azidose, 3 mit einer
fortgeschrittenen Azidose, 3 Kinder mit einer mittelgradigen Azidose und 5 mit einer

leichten Azidose.
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4.5.7. Kurzzeit Outcome

4.5.7.1. Kurzzeit Outcome — Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie

Diagnose Gestationsalter (SSW) Gesamt | Prozent

23+ 24+ 25+ 26+ | @392) | (%)
BPD 13(14) 8 (7 6 (7) 28 30,4
IRDS 2(2) 25(27) 22(24) 31(34) 80 86,9
IVH 16(17) 12(13) 10(11) 38 41,3
NEC 2(2) 6(7) 8 8,7
PVL 2(2) 2(2) 6(7) 10 10,8
ROP 1(1) 5(5) 33) 8(9) 17 18,5
PDA 1(1) 7(8) 4(4) 5(5) 17 18,5
Krampfanfille 1(1) 6(7) 5(5) 6(7) 18 19,6
Ileostoma 1(1) 1(1) 1(1) 6(7) 9 9,7

n(%)

Tabelle 15: Kurzzeit Outcome — Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie
(n=92)

In der Tabelle 15 ist die postnatale Morbiditdt dargestellt. Die meisten von 92
lebendgeborenen Kindern (n=80) hatten ein IRDS (86,9%), von diesen Kindern
entwickelten 28 (30,4%) eine BPD. Eine der hdufigen Diagnosen war IVH welche bei 38
Kindern (41,3%) diagnostiziert wurde. Aus der Tabelle ist erkennbar, dass die Héaufigkeit

der IVH mit abnehmendem Gestationsalter zunimmt.
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In den folgenden vier Tabellen werden die vier hédufigsten postnatalen Krankheitsbilder

beziiglich Auspriagungsgrad und Haufigkeit dargestellt.

IRDS IRDST | IRDS I-II IRDS II IRDS III IRDS III-IV | IRDS IV
Grad

Anzahl 2 6 19 27 13 13 ‘!

Prozent | 2,5 7,5 23,75 33,75 16,25 16,25
(%)

Tabelle 16: IRDS - Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie (n=80)

Aus der Tabelle 16 ist zu erkennen, dass die meisten der Kinder ein IRDS mit hherem
Grad hatten. Von 80 Kindern mit diagnostiziertem IRDS hatten 46 (57,5%) ein IRDS
Grad II und Grad II. Bei 26 Kindern (32,5%) wurden ein IRDS Grad III und Grad IV

dokumentiert.
IVH Grad IVHI IVH II IVH III IVH III und PVH
Anzahl 6 10 7 15 ’-
Prozent (%) 15,8 26,3 18.4 39,5

Tabelle 17: IVH - Lebendgeborene 2006-2010 <26+6 SSW mit Therapie (n=38)

Die Tabelle 17 stellt die Hiufigkeit und Ausprdgungsgrad der intraventrikuldren

Hirnblutung dar. Von 38 Kindern wurde bei 15 Kinder (39,5%) eine IVH Grad III und
PVH diagnostiziert.

PVL Grad PVLI | PVLI-II | PVLII-II

R -

Prozent (%) 40 10 50

Tabelle 18: PVL - Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie
(n=10)
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In unserer Studie wurde PVL bei 10 Kindern diagnostiziert, 5 Kinder (50%) hatten PVL

ol

Grad II-111.
ROP Grad ROP I ROP II ROP II-111
Anzahl 6 9 1
Prozent (%) 35,2 53 5,9 5,9

Tabelle 19: ROP - Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie (n=17)

Bei 17 Kindern wurde eine ROP dokumentiert. Eine ROP mit schwerem Auspridgungsgrad

(Grad II-III und Grad IIT) wurde selten diagnostiziert, es wurde lediglich bei 2 Kindern, das

entspricht einem Anteil von 11,8%. Grad I und II kamen mit (88,2%) deutlich haufiger vor

(15 von 17 Kindern).
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4.5.7.2. Mortalitiat und schwerwiegende Kurzzeit-Morbidit:it

Die hdufigsten schwerwiegenden postnatalen Erkrankungen und die Mortalitdt in unserem
Kollektiv, eingeteilt in 4 Gruppen nach dem Gestationsalter, sind in der Tabelle 20
abgebildet.

Gestationsalter | IVH IIT | IVH III+PVH | PVL II-III Exitus
(SSW) letalis
23+
24+ 1 8 1 11
25+ 5 3 1 7
26+ 1 4 3 6
Gesamt 7 15 5 24
Prozent (%) 7,6 16,3 5,4 26

Tabelle 20: IVH III+PVH, PVL und Exitus letalis - Lebendgeborene mit
Therapie (n=92)

Die Tabelle 20 listet die Haufigkeit der 3 schweren postnatalen Komplikationen und Exitus
letalis bei einem Kollektiv von 92 Kindern auf. Die Diagnose der IVH Grad III wurde bei
7 (7,6%) Kinder festgestellt. 15 (16,3%) der Lebendgeborenen hatten IVH Grad III und
PVH, die meisten stammten aus der Gruppe mit 24 SSW. PVL Grad II-III wurde bei 5
Kindern (5,4%) festgtestellt, 3 Kinder davon gehorten in die Gruppe mit 26 SSW. 24
(26%) Kinder starben die meisten davon (11 Kinder) bei einem Gestationsalter von 24

SSW.
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Privalenz der schweren Erkrankungen in der Gruppe aller lebendgeborenen Kinder

mit Therapie

IVH III und/oder
Gestationsalter IVH III+PVH und /oder Prozent (%)
(SSW) PVL II-I1I und/oder
EXITUS LETALIS

23+ 0 0

24+ 12 38

25+ 11 45

26+ 12 35
Gesamt 35 38

Tabelle 20a: IVH III+PVH und/oder PVL und/oder Exitus letalis —
Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie (n=92)

Die Tabelle 20a listet den Prozentanteil der Diagnosen IVH III, IVH III+PVH, PVL II-III
und Exitus letalis auf. 35 von 92 Lebendgeborenen mit Therapie waren von mindestens

einer der oben genannten Diagnosen betroffen, was einem Anteil von 38% entspricht.
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4.6. Uberlebende — Lebendgeborene 2006-2010 < 26+6 SSW mit Therapie

In diesem Teil sind die Uberlebensrate und Entwicklung dargestellt.

4.6.1. Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW — Gestationsalter und Entwicklung

Entwicklung Gestationsalter (SSW) Gesamt | Prozent
— 0
23+ | 24+ | 25+ | 26+ | @ | 0
Altersgemife Entwicklung 2 6 6 13 27 39,7
Leichter 1 10 7 5 23 33,8
Entwicklungsriickstand
Deutlicher 2 1 2 5 7,3
Entwicklungsriickstand
Schwerer 1 6 7 10,3
Entwicklungsriickstand
Keine Angabe 2 2 2 6 8,8
Gesamt 3 20 17 28 68 100%

Tabelle 21: Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW — Gestationsalter und Entwicklung
(n=68)

Von den 92 Lebendgeborenen im Zeitraum 2006-2010, die therapeutisch behandelt
wurden, haben 68 Kinder (74%) iiberlebt. Die Tabelle 21 beschreibt die Beziehung
zwischen dem Gestationsalter und der Entwicklung dieser Kinder. 27 (39,7%) der 68
Uberlebenden hatten eine altersgemiBe Entwicklung, 13 Kinder davon wurden mit 26
SSW geboren. 12 Kinder (17,6%) zeigten einen deutlichen oder einen schweren
Entwicklungsriickstand. Bei 6 Kinder (8,8%) wurden keine Entwicklungsdiagnostik

gefunden.
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Entwicklung Uberlebende 2006-2010

B Altersgemafle Entwicklung

M Leichter
Entwicklungsriickstand

m Deutlicher
Entwicklungsrickstand

B Schwerer
Entwicklungsriickstand

m Keine Angabe

Abbildung 5: Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW — nach Entwicklung (n=68)
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4.6.2. Langzeit Outcome -Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW ohne und mit leichter
und schwerer Entwicklungsriickstand

Entwicklung Schwerer Ohne und mit leichter Keine

Entwicklungsriickstand | Entwicklungsriickstand | Angabe

Diagnose Anzahl Prozent Anzahl Prozent(%) Anzahl

(n=12) (%)17,6 (n=50) 73,5 (n=6)
Zerebralparese 5 41,7 - - -
Sehstorungen 5 41,7 7 14 -
Horstorungen - - 3 6 -
Geistige Retardierung 3 25 - - -
Feinmotorische Storung 2 16,7 5 10 -
Wachstumsriickstand 5 41,7 9 18 -
Sprachstorungen 7 58,3 13 26 -
Verhaltensauffilligkeiten 2 16,7 1 2 -
Wahrnehmungsstorung 4 33,3 9 18 -
Kurzdarmsyndrom 1 8,3 - - -
Epilepsie 1 8,3 - - -
Mikrocephalus 4 33,3 1 2 -
Statomotorische 5 41,7 20 40 -

Storungen

Dystonie 3 25 6 12 -
Muskelhypotonie 1 8,3 3 6 -
Dystrophie 4 33,3 9 18 -

Tabelle 22: Langzeit Outcome (n=68)

Die 68 Uberlebenden wurden in 2 Gruppen nach ihrer Entwicklung eingeteilt. 12 Kinder

(17,6%) waren in der Gruppe mit deutlichem und schwerem Entwicklungsriickstand und

50 Kinder (73,5%) in der Gruppe ohne und mit leichtem Entwicklungsriickstand. Bei 6

Kindern wurden keine Daten {iber deren Entwicklung dokumentiert.

In der Gruppe mit deutlichem und schwerem Entwicklungsriickstand wurde die

Zerebralparese bei 5 Kindern (41,7%) dokumentiert, 5 Kinder (41,7%) derselben Gruppe
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hatten Sehstorung, 5 (41,7%) einen Wachstumsriickstand, 7 (58,3%) Kinder wiesen

Sprachstorungen und 5 Kinder (41,7%) statomotorische Stérungen auf.

In der Gruppe der Kinder ohne und mit leichtem Entwicklungsriickstand hatten 5 Kinder
(10%) feinmotorische Stoérungen, 3 Kinder (6%) Horstorungen, 9 Kinder (18%) einen
Wachstumsriickstand, 13 (26%) Sprachstérungen, 9 (18%) Wahrnehmungsstérungen und
20 der Kinder (40%) statomotorische Storungen wie Muskelhypotonie, Dystonie und
Dystrophie. Die Erkrankungen Zerebralparese, geistige Retardierung, Kurzdarmsyndrom

und Epilepsie wurden bei diesem Kollektiv nicht diagnostiziert.
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4.6.3. Kurzzeit Outcome— Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW ohne und mit leichter
Entwicklungsriickstand und mit schwerer Entwicklungsriickstand

Entwicklung Mit deutlicher und Ohne und mit leichter Gesamt Prozent
schwerer Entwicklungsriickstand (n=62) (%)
Entwicklungsriickstand
Diagnose Anzahl Prozent (%) Anzahl Prozent
(n=12) (n=50) (%)
BPD 5 41,7 17 34 22 35,4
IRDS 12 100 43 86 55 88,7
IVH 5 41,7 12 24 17 274
NEC 3 25 4 8 7 11,3
PVL 3 25 5 10 8 12,9
ROP 5 41,7 12 24 17 274
PDA 2 16,7 11 22 13 20,9
Krampfanfille 3 25 9 18 12 19,4
Ileostoma 4 33,3 5 10 9 14,5
Keine Angabe 6 8,8

Tabelle 23: Kurzzeit Outcome— Uberlebende 2006-2010 < 26+6 SSW ohne und mit leichter
Entwicklungsriickstand und mit schwerer Entwicklungsriickstand (n=68)

In der Tabelle 23 sind die hdufigsten kurzzeitigen postnatalen Komplikationen der 68
Uberlebenden aufgelistet. Das Kollektiv wird nach der Entwicklung in 2 Gruppen
eingeteilt und die Haufigkeit der postnatalen Krankheiten wird innerhalb der zwei Gruppen

verglichen.

In der Gruppe der Kinder ohne und mit leichtem Entwicklungsriickstand beobachteten wir
50 Kinder, davon 17 Kinder (34%) hatten BPD, 43 (86%) IRDS, 12 Kinder (24%) IVH, 4
(8%) NEC, 5 (10%) hatten PVL und 12 Kinder (24%) ROP.

In der Gruppe der Kinder mit schwerem und deutlichem Entwicklungsriickstand waren
jeweils 5 von 12 Kindern (41,7%) mit BPD, mit IVH und ROP. Alle 12 Kinder hatten
IRDS. Auffillig war es, dass 4 von den 12 Kindern (33,3%) mit schwerer
Entwicklungsriickstand Ileostoma hatten (33,3%).
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4.6.4. Uberlebende 2006-2008 < 26+6 SSW — nach Gestationsalter und Entwicklung

Entwicklung Gestationsalter (SSW) Gesamt | Prozent
— 0

23+ | 24+ | 25+ | 26+ | 3| 0

Altersgemife Entwicklung 5 3 7 15 38,5

Leichter 7 4 3 14 35,9
Entwicklungsriickstand

Deutlicher 2 1 3 7,7
Entwicklungsriickstand

Schwerer 1 5 6 15,4
Entwicklungsriickstand

Gesamt 14 8 16 38
Keine Angabe 1

Tabelle 24: Uberlebende 2006-2008 < 26+6 SSW — nach Gestationsalter und Entwicklung
(n=39)

Die Tabelle 24 beinhaltet den Entwicklungsstand von den Kindern, die im Zeitraum 2006-
2008 geboren wurden. Um die motorische und die kognitive Entwicklung zu beurteilen,
wird bei den frilhgeborenen Kindern im Alter von zwei Jahren ein Bayley Test
durchgefiihrt. Die Daten iiber die Entwicklung wurden aus den Befunden in der
Entwicklungsdiagnostischen Ambulanz der Univ. Kinderklinik Graz gesammelt. Im
Zeitraum 2006-2008 iiberlebten insgesamt 39 Kinder, 14 dieser Kinder waren in der
Gruppe mit 24 SSW, 8 mit 25 SSW und 16 mit 26 SSW. In diesem Zeitraum iiberlebte
kein Kind mit 23 SSW. Von 39 Uberlebenden hatten 15 (38,5%) eine altersmiBige
Entwicklung, davon 7 Kinder mit 26 SSW. Einen leichten Entwicklungsriickstand hatten
14 (35,9%) der Uberlebenden davon 7 mit 24 SSW. Ein deutlicher Entwicklungsriickstand
wurde bei 3 (7,7%) der Uberlebenden festgestellt, 2 davon waren mit 24 SSW. 6 Kinder

hatten einen schweren Entwicklungsriickstand, 5 davon waren mit 26 SSW.
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m AltersgeméaRe Entwicklung

® Leichter
Entwicklungsriickstand

u Deutlicher
Entwicklungsriickstand

m Schwerer
Entwicklungsruckstand

® Keine Angabe

Abbildung 6: Uberlebende 2006-2008 < 26+6 SSW — nach Entwicklung (n=39)

Im Diagramm 5 ist die Entwicklung aller 39 Uberlebenden, die im Zeitraum 2006-2008

geboren wurden, dargestellt.
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Lebendgeborene 2006-2008 < 26+6 SSW mit Therapie, Uberlebende und Entwicklung
(2006-2008)

Gestationsalter (SSW) Gesamt | Prozent
o
23+ 24+ 25+ 26+ (%)
Lebendgeborene mit 21 11 20 52 100
Therapie
Uberlebende 15 8 16 39 75
Deutlicher und schwerer 2 1 6 9 23,1
Entwicklungsriickstand
Ohne und mit leichter 13 6 10 29 74,4
Entwicklungsriickstand
Keine Angabe 1 1 2,5
Bayley Score 12 5 10 27 69,2

Tabelle 25: Lebendgeborene 2006-2008 < 26+6 SSW mit Therapie, Uberlebende und
Entwicklung (2006-2008)

In der Tabelle 25 sind die Daten der Lebendgeborenen mit Therapie im Zeitraum 2006-
2008 sowie deren Entwicklungsstand und die Uberlebensrate dargestellt. Im Zeitraum
2006-2008 wurden 52 Kinder lebendgeboren und therapiert, davon haben 39 (75%)
iiberlebt. Von diesen Uberlebenden waren 15 mit 24 SSW, 8 mit 25 SSW und 16 Kinder
mit 26 SSW. 29 von den 39 Kindern hatten keinen bzw. leichten Entwicklungsriickstand.
Bei 9 Kindern wurde ein deutlicher und schwerer Entwicklungsriickstand dokumentiert.
Der Bayley Test wurde bei 27 Kindern durchgefiihrt (69,2%), denn bei Kindern mit

schwerem Entwicklungsriickstand ist dieser Test nicht durchfiihrbar.
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Uberlebende 2006-2008 - geboren < 26+6 SSW mit Therapie- Bayley Score (n=39)

Bayley Score Klassifikation Anzahl | Prozent
(%)
>115 Uberdurchschnittlich - -
85-114 Normal Bereich 13 33,3
70-84 Leicht 12 30,7
unterdurchschnittlich
<69 Deutlich 2 5,1
unterdurchschnittlich
Gesamt 27 69,2
Ohne Bayley Nicht getestet oder 12 30,8
Score nicht testbar
Gesamt 39 100

Tabelle 26: Uberlebende 2006-2008 - geboren < 26+6 SSW mit Therapie-
Bayley Score (n=39)

In der Tabelle 26 sind die Bayley Score-Werte aufgelistet. Der Bayley Test wird in der
Pédiatrie verwendet, um die motorische und kognitive Entwicklung der friihgeborenen
Kinder im Alter von 2 Jahren zu beurteilen. In unserer Gruppe der Uberlebenden im
Zeitraum 2006 bis 2008 wurde bei 27 Kindern der Test durchgefiihrt. Bei 13 Kindern
(33,3%) lag der Wert im Normbereich, bei 12 (30,7%) im Bereich leicht
Unterdurchschnittlich und 2 weitere Kinder (5,12%) wurden nach dem Test als deutlich
unterdurchschnittlich beurteilt.
Die restlichen Kinder sind noch nicht getestet worden, wobei bei Kindern mit schwerem

Entwicklungsriickstand der Test nicht durchfiihrbar ist.
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5. Diskussion

Das Ziel dieser Arbeit war es, die Kurz- und Langzeitmorbiditit bei sehr unreifen
Frithgeborenen mit einem GA <27+0 SSW, die im Zeitraum von 2006 bis 2010 an der
Neonatologie Graz behandelt wurden, zu analysieren und mit den in der Literatur

publizierten Daten zu vergleichen.

Die Rate der Frithgeborenen steigt seit Jahren langsam zu. Dieser Anstieg wurde besonders
in der letzten Jahrzent bemerkbar. Laut ,,Statistik Austria® betrug die Friihgeborenerate in

Osterreich fiir das Jahr 2007 12,1% und fiir das Jahr 2010 10, 9% (6).

In unserer retrospektiven Studie untersuchten wir die Daten von 138 sehr unreifen
Frithgeborenen mit einem GA <27+0 SSW, die im Zeitraum von Janner 2006 bis Dezember
2010 geboren wurden. Das Einschlusskriterium war das Gestationsalter < 27+0 SSW. Die
Daten wurden aus den Krankengeschichten erhoben und statistisch analysiert. Unsere
Hauptzielgroen waren Mortalitit und Inzidenz der Kurzmorbiditit, beschrieben durch IVH,
IRDS, BPD, PVL, ROP und NEC sowie auch die Inzidenz der Langzeitmorbiditét
beschriecben  durch  die  Zerebralparese, geistige  Retardierung,  Sehstorung,
Wahrnehmungsstorung, Sprachstdrung, statomotorische Beeintrachtigung etc.. Die

Nebenzielparameter waren préinatale und perinatale Risikofaktoren.

Unsere Studienergebnisse zeigen im Untersuchungsraum von 2006-2010 eine
Friithgeborenenrate, die durchschnittlich 29 Frithgeburten pro Jahr betrug. Von 138
untersuchten Frithgeborenen waren 34 (24,6%) Todgeborene und 104 (75,3%)
Lebendgeborene. In unserer Studie iiberstieg das minnliche Geschlecht mit 65,2% das

weibliche (34,8%), was auch in der Literatur beschrieben wird (8,11, 18, 21).

Von den 138 Frithgeborenen waren 34 Mehrlinge (24,6%), davon 1 (2,1%) Drilling und 16
(22,5%) Zwillinge. Zur Vergleich berichtet eine deutsche Studie iiber eine
Mehrlingsgeburtenrate von 15 % Zwillingen und 13% Drillingen (30).

Wie schon erwédhnt war das Gestationsalter das Einschlusskriterium fiir unsere Studie und
dieser reichte von der 23+0 SSW bis 26+6 SSW. Der Mittelwert betrug 25 SSW.
Aus unseren FErgebnissen ist erkennbar, dass die Uberlebensrate mit steigendem
Gestationsalter steigt. In der Literatur ist beschrieben, dass der Anstieg der Uberlebensrate

mit dem Gestationsalter einen Zusammenhang hat (11, 13, 16, 27, 30).
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Das Geburtsgewicht in unserer Studie war im Bereich zwischen 304 und 1190 Gramm
verteilt (MW=739 Gramm). Der Geburtsgewichtsanstieg mit steigendem Gestationsalter
und damit auch die Uberlebenschance entspricht der Physiologie und ist auch in der

Literatur beschrieben (9, 13, 22, 27, 30).

Es ist deutlich zu sehen, dass die Schnittentbindung mit 85,9% die hiufigste Entbindungsart
war. Neubauer et al.untersuchten ein Kollektiv von 135 Friihgeborenen und berichteten, dass

die Sectio mit 84% die hdufigste Entbindungsart ist (8, 23).

Die Mortalitdt in unserem Kollektiv von 138 Frithgeborene betrigt 50,7% (n=70), davon
wurden 24,6% (n=34) tot geboren, 8,6% (n=12) verstarben nach der Geburt, wobei aufgrund
der schlechten Prognose keine Therapie durchgefiihrt wurde, und 17,4% (n=24) verstarben
postpartal mit Therapie. Im Jahr 2005 untersuchten Christina Weber et al. in Osterreich
(1999-2001) die Inzidenz der Mortalitit von Frithgeborenen mit einem Gestationsalter von
22 bis 26 Wochen und publizierten eine Mortalititsrate von 76% in der 23.SSW, 43% in der
24. SSW, 26% in der 25. SSW und 13% in der 26 SSW (27). Eine weitere Studie zeigt,
dass die Rate der Lebendgeborenen im Zeitraum von 1992-2005 um 32% gestiegen ist und
dass die Mortalititsrate im Zusammenhang mit der Qualitdt der postnatalen Erstversorgung
von Frithgeborenen steht. Ein wichtiger Einflussfaktor ist das Gestationsalter. Wir kamen zu
gleichen Ergebnissen (9, 20, 28, 30).

Die Uberlebensrate nach einer Therapie betrug bei uns 74 % (n=68). Eine deutsche Studie,
die ein Kollektiv von 336 Frithgeborene zwischen 22 und 25 SSW untersuchte, berichtet
iiber eine Uberlebensrate von 67%. Eine australische Studie aus dem Jahr 2005 hatte eine
Uberlebensrate von 63%. Wie aus unseren Ergebnissen und der Literatur ersichtlich ist,
steigt die Uberlebensrate mit steigendem Gestationsalter (13, 28, 30).

Die prinatalen Risikofaktoren in unserer Studie, die einen signifikanten Unterschied zeigten,
waren folgende: Nikotin bei 17 (25%), pathologische Fruchtwasser 15 (22 %), CRP Wert >
8 bei 56 (82,4%), wobei ein Nikotinkonsum und erhohtes CRP in der Gruppe der
Uberlebenden erhdht war. Dies ist zum widerspriichlich mit der bestehenden Literatur und
bedarf weiterer Untersuchungen. Im Jahr 2007 hatten Valcamonico et al. eine Analyse zur
prognostischen Faktoren bei 183 Schwangerschaften durchgefiihrt und fanden bei 28 %
Komplikationen durch die Prieklampsie und HELLP Syndrom, 13% durch die vorzeitige
Plazentalosung, 16 % durch den VBS. Durch eine Verringerung des miitterlichen Rauchens

ist eine Reduzierung der Friihgeburtenrate zu erwarten. Akute oder chronische vaginale
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Infektionen wéhrend der Schwangerschaft konnen zu schweren Komplikationen und

Frithgeburt fiihren (17, 20, 22).

Die Haufigkeit der Kurzzeit-Morbiditdt in unserer Studie betrug bei IRDS 87%, BPD
30,4%, IVH 41,3%, IVH Grad I-11 17,3%, IVH Grad III-1V 16,3%, PVL 10%, ROP 18,5%,
Krampfanfille 19,6% und NEC 8,7%. Im Jahr 2006 berichten Neubauer et al. iiber die
hiufigsten postnatalen Komplikationen von 135 iiberlebende Kinder mit folgende
Haufigkeit: IRDS 63%, BPD 10 %, IVH Grad I-1V hatten 32 % der Kinder, davon 13 %
Grad III oder IV. Die Inzidenz der IVH steigt mit niedrigerem Gestationsalter, was auch in
unsere Studie feststellbar war. PDA hatten 16%, PVL bei 2 Kindern, Krampanfille bei 9%,
NEC 12%. Eine Studie zeigte, dass 67% der Kinder mit einer der oben genannten Diagnosen
spéter starke Beeintrdchtigungen entwickeln. Die Anzahl der postnatalen Komplikationen

zeigt einen Zusammenhang mit dem Langzeit Outcome (8, 25).

In der Gruppe mit deutlichem und schwerem Entwicklungsriickstand wurde die
Zerebralparese bei 5 von 12 Kinder dokumentiert, Sehstérungen bei 7 Kindern, 3 Kinder
hatten eine geistige Retardierung, 5 Kinder einen Wachstumsriickstand, 7 eine
Sprachstorung und bei den 5 von 12 Kindern wurde eine statomotorischen Stoérung
diagnostiziert. In der Gruppe der Kinder ohne und mit leichtem Entwicklungsriickstand
(n=50) hatten 3 Kinder eine Horstérung, 9 einen Wachstumsriickstand, 13 eine
Sprachstorung, 9 Kinder eine Wahrnehmungsstérung und 20 Kinder eine statomotorische
Storung wie Muskelhypotonie, Dystonie und Dystrophie. Neubauer et al., berichten in einer
prospektive Studie aus dem Jahr 2006 iiber das Langzeit Outcome von 135 Friihgeborenen.
In der Gruppe Kinder mit schweren Entwicklungsstorungen hatten 7 von 24 Kinder eine
Zerebralparese, 19 von 24 eine mentale Retardierung, 5 Kinder ein Hydrozephalus, bei 6

Kindern wurden Krampfantfille beschrieben und bei einem Kind eine Blindheit (8,10).

Eine australische Studie untersuchte Lungenerkrankungen und das neurologische Outcome
von extrem unreifen Frihgeborenen und fand heraus, dass die extrem unreifen
Uberlebenden hiufiger Atemwegs- und neurologische Erkrankungen entwickelten als die
reifgeborenen Kinder. In der Entwicklung dieser Kinder zeigten sich sensorische und
motorische Probleme in der frithen Kindheit. Diese Kinder hatten spiter in der Entwicklung
reduzierte Lungenfunktion, vor allem Obstruktionen der Atemwege und niedrigere
Belastbarkeit sowie eine hohere Rate an kognitive Beeintrachtigungen, Lernschwierigkeiten

und Verhaltensauftilligkeiten (21).
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Die Untersuchung der Entwicklung in der Gruppe der 39 Kinder, die zwischen 2006 und
2008 geboren wurden, zeigten 23 % der Kinder einen deutlichen und schweren
Entwicklungsriickstand, 35,9% einen leichten Entwicklungsriickstand und 38,5% zeigten
eine altersgemifle Entwicklung. Eine deutsche Studie hat enwicklungsdiagnostische Daten
von Kinder im Alter von 8 Jahre mit folgenden Ergebnissen gesammelt: 43% der Kinder
waren ohne Entwicklungsstorungen, 39% mit leichtem Entwicklungsriickstand und 18% der
Kinder mit schwerem Entwicklungsriickstand. Eine weitere Studie aus dem Jahr 2006 zeigt
folgende entwicklungsneurologische Ergebnisse: 22% der iiberlebten Kinder hatten
schweren Entwicklungsriickstand, 24% einen miBigen und 34% der Uberlebenden einen
leichten Entwicklungsriickstand, nur 21% der iiberlebenden Kinder zeigten eine

altersgemifle Entwicklung (8,10).

Schlussfolgerung: Die Neonatologie Graz hat eine hohe Uberlebensrate mit im vergleich
zur Literatur gutem Langzeit Outcome bei Frithgeborenen <27+0SSW. Die Vergleichbarkeit
wird jedoch durch unterschiedliche Erstversorgung, Datenanlysen, Definitionen in
verschiedenen Zentren und Léander, unterschiedliche Studienpopulationen und Studiendesign

erschwert.
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