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GNPI-VO1
Die Rolle neutrophiler Granulozyten in der neonatalen hypoxisch-
ischamischen Hirnschiadigung

K. WeiBBenfels, C. Koster, M. Dzietko, U. Felderhoff-Miiser, I. Bendix, J. Herz*

Universitatsklinikum Essen, Klinik fiir Kinderheilkunde I, Neonatologie und
Experimentelle perinatale Neurowissenschaften, Essen, Deutschland

Hintergrund: Die neonatale hypoxisch-ischamische Enzephalopathie ist
eine der Hauptursachen fiir Tod und Morbiditit bei Neugeborenen. We-
sentlicher Bestandteil der Pathophysiologie sind inflammatorische Pro-
zesse, die unter anderem die Infiltration peripherer Immunzellen in das
geschddigte Gehirngewebe involvieren. Obgleich eine mitunter langan-
haltende Infiltration peripherer Granulozyten beschrieben wurde, ist die
funktionelle Relevanz dieser Zellen bislang unklar.

Fragestellung: Ziel dieser Studie war die Charakterisierung der Infiltration
und Aktivierung neutrophiler Granulozyten sowie die Untersuchung ih-
rer funktionellen Rolle in der hypoxisch-ischamischen Hirnschidigung.
Methoden: In 9 Tage alten C57BL/6 Mausen wurde eine Hypoxie-Ischamie
(HI) induziert. Dazu wurde die rechte Arteria Carotis Communis ligiert
gefolgt von einer 60-miniitigen Hypoxie (10 % O,). Die Infiltration und die
Aktivierung der Neutrophilen wurden anhand des Neutrophilenmarkers
Ly6G und des Aktivierungsmarkers CD86 mittels Durchflusszytometrie
und Immunhistochemie 1, 3 und 7 Tage nach HI analysiert. Die Unter-
suchung der funktionellen Rolle der Neutrophilen erfolgte iiber die int-
raperitoneale Injektion eines depletierenden anti-Ly6G-Antikérpers. Die
Depletionseflizienz wurde mittels Durchflusszytometrie 6, 12,24 und 48 h

Bei den mit * gekennzeichneten Autoren handelt es sich um die présentie-
renden Autoren.

Dieses Abstract-Supplement unterliegt keinem Sponsoring durch die
Industrie.

nach Injektion tiberpriift. Die Analyse der Hirnschadigung erfolgte histo-
logisch 48 h nach HI in Kresylviolett-gefirbten Gewebeschnitten.
Ergebnisse: Mit einem Peak an Tag 1 und 7 nach HI wurde ein biphasi-
scher Verlauf der Neutrophileninfiltration nachgewiesen, wobei vor allem
Regionen mit stark ausgeprégter Hirnschadigung (z. B. Hippocampus) in-
filtriert wurden. Der Anteil infiltrierter, aktivierter CD86 positiver Neu-
trophiler erhohte sich im Zeitverlauf signifikant von 7 % an Tag 1 auf 40 %
an Tag 7. Im Blut hingegen wurden zu allen Zeitpunkten weniger als 5 %
aktivierte Neutrophile nachgewiesen. Die Depletion der Neutrophilen war
12 h nach anti-Ly6G-Injektion maximal ausgeprigt. Um die funktionelle
Relevanz des akuten Infiltrationspeaks 24 h nach Schidigung zu untersu-
chen, erfolgte die anti-Ly6G-Injektion 12 h nach Schidigung. Die post-
hypoxische Neutrophilendepletion bewirkte eine signifikante Reduktion
des Gewebsverlusts im Bereich des Hippocampus.

Schlussfolgerung: Die ausgepragte Infiltration neutrophiler Granulozyten
in stark geschidigte Regionen und die protektive Wirkung einer Neutro-
philendepletion 12 h nach Insult deuten auf eine schadigende Wirkung
Neutrophiler in der hypoxisch-ischdmischen Hirnschadigung hin. Unsere
Untersuchungen legen nahe, dass die Inhibition der Neutrophileninfiltra-
tion einen neuen therapeutischen Angriffspunkt mit einem grof3eren the-
rapeutischen Zeitfenster im Vergleich zur bisher einzig verfiigbaren Hy-
pothermie darstellen konnte. In zukiinftigen Analysen sollen langfristige
Konsequenzen auf die motor-kognitive Entwicklung und die funktionel-
le Relevanz des sekundiren Infiltrationspeaks nach Schadigung genauer
untersucht werden.
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GNPI-V02

20 Jahre nach EURONIC - Therapieentscheidungen bei
Frilhgeborenen an der Grenze zur Lebensfahigkeit — eine Umfrage
unter Neonatologen aus Deutschland, Osterreich und der Schweiz
K. Schneider', B. Metze?, C. Biihrer’, M. Cuttini, L. Garten?

'GFO Kliniken Bonn, Neonatologie, Bonn, Deutschland; 2Charité,
Universitatsmedizin Berlin, Neonatologie, Berlin, Deutschland; *Ospedale
Pediatrico Bambino Gesu, Clinical Care and Management Innovation
Research Area, Rom, Italien

Hintergrund: 1996/97 wurden Arzte neonatologischer Stationen verschie-
dener europdischer Linder im Rahmen des EU-geforderten Projektes ,,Eu-
ropean Project on Parents’ Information and Ethical Decision Making in
Neonatal Intensive Care Units (EURONIC)* zu personlicher Einstellung
und praktischem Vorgehen bei Frithgeborenen an der Grenze zu Lebens-
fahigkeit befragt. Damals gab es in den deutschsprachigen Lindern noch
keine Leitlinien zum Vorgehen an der Grenze der Lebensfihigkeit.
Fragestellung: Inwieweit haben sich 20 Jahre nach EURONIC personliche
Einstellungen von Neonatologen und ihr praktisches Vorgehen bei Friih-
geborenen an der Grenze zur Lebensfihigkeit verandert?

Methoden: Online-basierte Umfrage (aufbauend auf EURONIC-Fragebo-
gen mit geringen Adaptationen) unter Chef- und Oberirzten von 170 Le-
vel 1-Perinatalzentren in Deutschland, Osterreich und der Schweiz.
Ergebnisse: Verglichen mit den EURONIC-Daten 1996/97 gaben 2016 sig-
nifikant mehr Neonatologen (n =198, Antwortrate knapp 53 %) an, schon
einmal Intensivmafinahmen nicht eingeleitet (99 vs. 69 %), eine maschi-
nelle Beatmung abgebrochen (96 % vs 61 %) oder die Therapie mit lebens-
erhaltenden Medikamenten beendet zu haben (99 % vs 79 %). Im Falle
einer dramatischen Verschlechterung des kindlichen Zustandes unter in-
tensivmedizinischen Mafinahmen wiirden heute signifikant mehr Neo-
natologen den elterlichen Willen bei der Festsetzung des Therapiezieles
(kurativ vs. palliativ) berticksichtigen (49 % vs 18 %). Hingegen war die
Anzahl der Neonatologen, die im hypothetischen Fall einer Erstversor-
gung eines Frithgeborenen an der Grenze der Lebensfihigkeit im Kreif3-
saal sogar gegen den ausdriicklichen Wunsch der Eltern reanimieren wiir-
den, nahezu gleich (19 % vs. 21 %).

Diskussion und Schlussfolgerung: Das Nicht-Einleiten oder Abbrechen
intensivmedizinischer lebenserhaltender Mafinahmen bei Frithgeborenen
an der Grenze zur Lebensfahigkeit ist heute eine weithin akzeptierte Op-
tion. Der elterliche Wille scheint dabei wesentlich stirker berticksichtigt
zu werden. Dennoch wiirden im Rahmen der Erstversorgung weiterhin
etwa ein Fiinftel der befragten Neonatologen auch gegen den Willen der
Eltern zunéchst reanimieren.

GNPI-V03

Kindliche Organspender - ist eine Optimierung des Spenderpools
moglich?

A. Kley*, R. Dalla-Pozza, M. Fischer, B. Heineking, A. Jacob, S. Ulrich, I. Schulze-
Neick, N. Haas

LMU, Klinikum der Universitdt Miinchen, Kinderkardiologie und Padiatrische
Intensivmedizin, Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Die Zahl der Organspenden in Deutschland hat in den letz-
ten Jahren stetig abgenommen und liegt aktuell auf niedrigstem Niveau;
Die Zahlen fiir padiatrische Spender stellen sich noch problematischer dar.
Fragestellung: Die Griinde fiir diesen Riickgang sind vielfiltig, einer der
Hauptgriinde kénnte jedoch die Konfrontation des behandelnden Teams
mit dem Thema Organspende und Transplantation bzw. den damit ver-
bundenen sicherlich ungewohnten und daher problematischen Gespra-
chen mit den Angehérigen sein. Auf unserer Padiatrischen Intensivstation
(PIPS) erleben wir alle Facetten des Themas Organspende. Wir behandeln
Patienten, die 1. gelistet sind fiir ein Spenderorgan, 2. Patienten direkt post-
operativ nach Organtransplantation und 3. Patienten, die Organe spenden.
In dieser Analyse vergleichen wir die Anzahl der kindlichen Organspen-
der unserer Abteilung mit den kindlichen Spenderzahlen in Bayern und
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versuchen damit abzuschétzen, wie viele potentielle kindliche Organspen-
der unerkannt bleiben.

Material und Methoden: Retrospektive Erhebung aller Organspender un-
serer PIPS zwischen 01/2015-12/2017 und Vergleich der Zahl der Organ-
spender unserer Abteilung mit irreversiblem Hirnfunktionsausfall mit der
Zahl der Sterbefille. Diese Resultate verglichen wir mit den kindlichen
Sterbezahlen und der Zahl der kindlichen Organspender in Bayern im
gleichen Zeitraum.

Ergebnisse: Im Zeitraum zwischen 01/2015-12/2017 kam es auf unserer
PIPS zu 38 Todesfillen. Bei 26 % (10/38) lag ein irreversibler Hirnfunkti-
onsausfall vor und sie waren als Organspender geeignet. 70 % (7/10) von
diesen Patienten spendeten Organe, somit ergibt sich ein Anteil an Or-
ganspendern von 18 % (7/38). In Bayern sind in den Jahren 2015-2017
insgesamt 2041 Kinder verstorben. Lediglich 1 % (21/2041) dieser Kinder
haben Organe gespendet. 33 % (7/21) aller kindlichen Organspender in
Bayern in den Jahren 2015-2017 waren aus unserer Abteilung.
Diskussion: Wir konnten einen grof3en Unterschied zwischen der Zahl der
Organspender unserer Abteilung verglichen zu den kindlichen Spendern
in Bayern in den Jahren 2015-2017 finden. Da das Krankheitsspektrum
unserer PIPS ahnlich derer anderer Kinderintensivstationen sein miisste,
glauben wir, dass das Bewusstsein fiir das Thema Organspende von der
Art der Patienten und der Erfahrung des Teams abhangig ist. Da wir in
unserer Abteilung Kinder betreuen, die auf ein Spenderorgan warten und
miterleben, wie diese Kinder wihrend der Wartezeit wegen mangelnder
Organverfiigbarkeit trotz des Einsatzes z. B. von Organersatzverfahren ver-
sterben, ist das Bewusstsein fiir das Thema Organspende in unserer Ab-
teilung sehr hoch.

Fazit: Diese Analyse zeigt, dass sicherlich auch iatrogene Faktoren die
Verfiigbarkeit von Organspendern beeinflussen. Daher sind eine entspre-
chende Schulung und verbesserte Analyse der Situation der einzelnen In-
tensivstationen unbedingt notwendig, um Kolleginnen und Kollegen fiir
das Thema Organspende zu sensibilisieren und Thnen die Scheu davor
zu nehmen.

GNPI-V04
TNF-a ist essenzieller Mediator der postnatalen Einwanderung
von Leukozyten in Organe und Grenzflachen

S. Pirr™, M. S. Bickes', A. S. Heinemann', B. Fehlhaber', S. Halle?, L. Véliger',
M. Willers', M. Richter®, C. Bohne' M. Albrecht’, M. Langer*, S. Pfeifer’, M. von
Kockritz-Blickwede*, C. von Kaisenberg®, D. Viemann'

'Medizinische Hochschule Hannover, Padiatrische Pneumologie,
Allergologie und Neonatologie, Hannover, Deutschland; 2Medizinische
Hochschule Hannover, Institut fiir Inmunologie, Hannover, Deutschland;
3Kinderkrankenhaus ,Auf der Bult’, Hannover, Deutschland; “Tierdrztliche
Hochschule Hannover, Institut fiir Physiologische Chemie, Hannover,
Deutschland; *Medizinische Hochschule Hannover, Klinik fiir
Frauenheilkunde und Geburtshilfe, Hannover, Deutschland

Hintergrund: In der Neonatalzeit finden weitreichende immunologische
Anderungen auf zelluldrer und molekularer Ebene statt. Fetale gewebs-
stindige Leukozyten werden vielerorts durch einwandernde hamatopo-
etische Zellen ersetzt. Klinisch geht diese Phase mit einer erhéhten An-
falligkeit fiir Infektionen und Sepsis einher. In der adulten Sepsis ist das
Endothel zentral an der Eskalation der systemischen Entziindungsreakti-
on beteiligt. Welche Rolle das Endothel in der Pathogenese der neonata-
len Sepsis oder fiir die postnatalen Zellaustauschvorgénge spielt ist weit-
gehend undefiniert.

Fragestellung: 1. Tragen Entziindungsantworten des Endothels kritisch
zur Pathogenese der neonatalen Sepsis bei? 2. Stellt die Hemmung der
Endothelaktivierung eine mogliche praventive oder therapeutische Stra-
tegie zur Behandlung septischer Erkrankungen bei Neugeborenen dar?
3. Wie ist das Endothel in die Prozesse der postnatalen Leukozytenwan-
derung involviert?

Material und Methoden: Es wurden Serumspiegel 16slicher Endothelmar-
ker in gesunden und septischen Neugeborenen und gesunden Erwachse-
nen bestimmt. Funktionell wurde die inflammatorische Antwort humaner



neonataler Endothelzellen in Medium-Transfer-Experimenten untersucht.
Die Effekte einer TNF-Blockade direkt nach Geburt auf Leukozyten-En-
dothel-Interaktionen wurden in der neonatalen Maus studiert und zwar
i) in Gesundheit und ii) im Rahmen einer Endotoxindmie und iii) einer
Staphylococcus (8S.) aureus-induzierten Sepsis.

Ergebnisse: Losliche Endothelmarker im Serum gesunder Reif- und Frith-
geborener waren im Vergleich zu Erwachsenen signifikant erhoht und stie-
gen im Rahmen einer Sepsis nicht weiter an. Die massive basale Endo-
thelaktivierung lief} sich auf eine neonatal hohe Produktion von TNF-a
zuriickfiihren. Die pharmakologische Blockade von TNF-a bei Geburt be-
grenzte zwar nachfolgende systemische Entziindungsreaktionen, erhohte
jedoch das Versterben an einer S. aureus-induzierten Sepsis infolge ge-
hemmter Leukozytenrekrutierung. Insbesondere aber wurden auch die
physiologischen Leukozytenrekrutierungsprozesse in der gesunden neu-
geborenen Maus durch eine neonatale TNF-a-Blockade gestort; veran-
derte Leukozytenprofile in Lunge und Darm lielen sich bis ins junge Er-
wachsenenalter nachweisen.

Schlussfolgerung: Unsere Studie identifiziert TNF-a erstmalig als Ver-
mittler einer starken basalen Endothelaktivierung in der Neonatalperiode.
Diese pradisponiert Neugeborene nicht zu septischen Krankheitsbildern,
sondern ist essenziell fiir die postnatale Einwanderung von Leukozyten in
Organe und Grenzflichen.

GNPI-V05
Modulation myeloider Zellen nach therapeutischer Hypothermie
in der neonatalen hypoxisch-ischamischen Hirnschadigung

M. Seitz, C. Koster, U. Felderhoff-Miiser, M. Dzietko, J. Herz, I. Bendix*
Universitatsklinikum Essen, Universitdt Duisburg-Essen, Klinik

fiir Kinderheilkunde |, Neonatologie & Experimentelle perinatale
Neurowissenschaften, Essen, Deutschland

Hintergrund: Die hypoxisch-ischamische Enzephalopathie (HIE) als Fol-
ge einer perinatalen Asphyxie ist die hiaufigste Ursache fiir Mortalitit und
neurologische Entwicklungsstérungen im Kindesalter. Die Hypothermie
(HT) ist bisher die einzige empfohlene und angewandte Therapie. Den-
noch bleiben 40-50 % der gekiihlten Kinder mit langfristigen neurolo-
gischen Problemen zuriick. Daher wird derzeit nach adjuvanten Thera-
piestrategien gesucht. Dies benotigt jedoch ein besseres Verstdndnis der
detaillierten Zielmechanismen einer HT. Wesentlicher Bestandteil der
HIE-Pathophysiologie sind neuroinflammatorische Reaktionen, die u.a.
eine Aktivierung myeolider Zellen (Makrophage/Mikroglia) im gesché-
digten Gehirn involviert.

Fragestellung: Welchen Einfluss hat eine therapeutische HT auf den Phi-
notyp myeloider Zellen im geschadigten Gehirn nach neonataler HIE?
Methoden: In 9 Tage alten C57BL/6 Mausen wurde eine Hypoxie-Ischamie
(HI) induziert. Dazu wurde die rechte Arteria Carotis Communis ligiert
gefolgt von einer 60-miniitigen Hypoxie (10 % O,). In direktem Anschluss
erfolgte eine 4-stiindige HT mit einer Reduktion der Korpertemperatur
um 3 °C. Kontrolltiere wurden bei physiologischer Kérpertemperatur ge-
halten (Normothermie, NT). Mittels Histologie und Immunhistochemie
wurde das Ausmaf} der Hirnschadigung 1, 3 und 7 Tage nach HI analy-
siert. Zur Ermittlung der Expression eines breiten Spektrums typischer
zytotoxischer M1 und protektiver M2-Marker wurden myeloide Zellen ex
vivo mittels magnetischer Zellsortierung (CD11b) isoliert und quantitative
mRNA-Expressionsanalysen angeschlossen.

Ergebnisse: Die histologische Evaluation des Effekts einer therapeutischen
HT auf den HI-induzierten Gewebeschaden ergab keine signifikanten Un-
terschiede an Tag 1. Ab Tag 3 hingegen zeichnete sich ein protektiver Effekt
ab, der an Tag 7 nach Schidigung signifikant ausgepragt war. Die mRNA-
Expressionsanalyse in ex vivo isolierten CD11b+ Zellen ergab bereits an
Tag 1 nach HI eine signifikante und teilweise starke Hochregulation der
meisten M1- aber auch M2-Marker, die durch eine HT signifikant redu-
ziert wurde. Diese akute HI-induzierte inflammatorische Antwort nahm
tiber die Zeit ab, sodass fiir einen Grofiteil der M1- und M2-Marker an
Tag 3 und 7 keine signifikanten Unterschiede zwischen NT und HT de-
tektiert wurden.

Schlussfolgerung: Unsere Zeitverlaufsanalysen unterstiitzen die Hypothe-
se, dass die Modulation des Mikroglia/Makrophagen-Phanotyps einen we-
sentlichen Zielmechanismus der therapeutischen HT darstellt. In weiteren
Analysen gilt es, den Kausalzusammenhang zwischen diesen zellularen
Verinderungen und der protektiven Wirkung der HT zu verifizieren.

GNPI-V06
Rolle von DMBT1 bei der Angiogenese - In-vitro-Analysen im
Zellkulturmodell mit transfizierten A549-Zellen

H. Miiller", S. Jung®, M. Renner®

"Universitatsklinikum Erlangen, Universitat Erlangen-Niirnberg, Kinder- und
Jugendklinik, Neonatologie und Allgemeinpédiatrische Intensivmedizin,
Erlangen, Deutschland; 2Universitétsklinikum Erlangen, Universitat
Erlangen-Nirnberg, Kinder- und Jugendklinik, Erlangen, Deutschland;
3Universitatsklinikum Heidelberg, Universitat Heidelberg, Institut fir
Pathologie, Heidelberg, Deutschland

Hintergrund: DMBT1 ist ein Protein der angeborenen Immunabwehr, das
von Frith- und Neugeborenen in den Lungenepithelzellen exprimiert und
bei Infektionen (Bindung von Bakterien) hochreguliert wird. Es kann bei
sehr hoher Expression aber auch zu einer Inaktivierung von Surfactant
beitragen. DMBT1 hat zudem wichtige Funktionen bei der Angiogenese
und kann in vitro VEGF binden. Auch im Rahmen der bronchopulmo-
nalen Dysplasie spielt die Angiogenese in der Lunge von Frithgeborenen
eine Rolle.

Fragestellung: Ziel dieser Untersuchung war, die Funktionen von DMBT1
bei der Angiogenese zu untersuchen.

Material und Methoden: Es wurden transfizierte Lungenepithelzellen
A549 eingesetzt, wobei bei den DMBT1-exprimierenden Zellen (DZ) das
Plasmid das Gen DMBT]1 enthielt, wihrend die Kontrollzellen (KZ) mit
dem ,,leeren Plasmid transfiziert wurden. In diesen Zellen wurde mittels
RT-PCR die Expression von HIFlalpha untersucht. Im Medium-Uber-
stand der Zellen wurde VEGF mittels Elisa gemessen und NO mittels
Griess-Reagenz.

Ergebnisse: Die DMBT1-exprimierenden Zellen zeigten eine signifikant
hohere HIFlalpha Expression (p=0,0190) und eine signifikant hohere
VEGF-Expression (p=0,0017) im Vergleich zu den Kontrollzellen. DaNO
imstande ist, die HIF1lalpha-Akkumulation zu inhibieren, war die NO-
Produktion beider Zellsorten von Interesse: Im Vergleich zu den Kont-
rollzellen zeigten die DMBT1-exprimierenden Zellen eine hohere NO-
Produktion (p=0,0090).

Schlussfolgerung: DMBT1 hat iiber verschiedene Mechanismen Einfluss
auf die Angiogenese, wobei HIFlalpha, VEGF und NO von Bedeutung
sind.

GNPI-V07

Umfrage zur Meinung von Eltern iiber Deferred Consent - in
Vorbereitung auf eine europdische multizentrische Phase i
Notfall-Arzneimittelstudie bei Neugeborenen mit perinataler
Asphyxie (preALBINO)

C.A. Maiwald'™?, C. Graf', H. Sturm®, M. Michaelis*, M. Riidiger®, C. F. Poets',
A.R. Franz'?

'Universitatsklinikum Tiibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland;
2Universitatsklinikum Tbingen, Center for Pediatric Clinical Studies

(CPCS), Tibingen, Deutschland; 3Universitatsklinikum Tiibingen,
Koordinierungsstelle Versorgungsforschung, Tibingen, Deutschland;
“Freiburger Forschungsstelle Arbeits- und Sozialmedizin (FFAS), Freiburg,
Deutschland; *Universitétsklinikum Dresden, Neonatologie und Padiatrische
Intensivmedizin, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Klinische Priifungen nach dem Arzneimittelgesetz setzen die
informierte Einwilligung des Probanden nach vorheriger Aufklarung vo-
raus. Die Teilnahme von Kindern erfordert die Einwilligung ihrer gesetz-
lichen Vertreter. Zur informierten Einwilligung bedarf es verstandlicher
Informationen und ausreichend Bedenkzeit.
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Im Rahmen der europiischen ALBINO Studie wird die neuroprotektive
Wirkung von Allopurinol bei Neugeborenen mit schwerer perinataler As-
pyhxie zusitzlich zur Hypothermiebehandlung gepriift. Dabei muss Al-
lopurinol innerhalb von 30-45 min nach Geburt verabreicht werden, um
seine volle Wirkung erzielen zu kénnen.

Gemafd §30 der Deklaration von Helsinki (Fortaleza 2013) kann in Not-
fallsituationen die informierte Einwilligung unter best. Bedingungen erst
nach Studieneinschluss eingeholt werden (Deferred Consent, DC).
Fragestellung: Ziel dieser Arbeit war, ein Meinungsbild zum DC im Kon-
text der ALBINO Studie von werdenden bzw. nicht betroffenen Eltern und
von Eltern nach Geburt eines asphyktischen Kindes zu erheben.

Material und Methoden: Ein Fragebogen mit 39 Fragen wurde an Schwan-
gere und deren Partner bei Vorsorgeuntersuchungen (Gruppe Al), El-
tern gesunder Neugeborener auf der Wochenbettstation (Gruppe A2) und
Eltern, die in den Jahren 2006-2016 ein asphyktisches Kind (236. SSW,
NapH <7,0 oder APGAR 10“ <5) geboren hatten (Gruppe B) verteilt. Die
Auswertung erfolgte deskriptiv.

Ergebnisse: 106 Fragebogen wurden ausgewertet (43 x A1, 33 x A2, 30 x B).
Die Riicklaufrate betrug 32 % (A1=36 %, A2=29 %, B=16 %). 67 Frauen
und 39 Minner (Durchschnittsalter 34 Jahre) antworteten. Die Mehrheit
gab an, dass sie den Entscheidungen ihrer Arzte (89 %) und Kinderérz-
te (80 %) vertrauen. 26 % holen sich generell eine zweite Meinung. 95 %
wollten vor Behandlung ihres Kindes Informationen tiber Art und Sinn
der Therapie und 51 % wiinschten dies auch, wenn die zeitliche Verzoge-
rung den Therapieerfolg beeinflussen kénnte. Gleichzeitig stimmten 97 %
zu, dass in Notfallsituationen eine Therapie sofort beginnen miisse und
keine Zeit fiir Aufklarung verschwendet werden solle. 26 % sahen durch
einen DCihr Vertrauen zu ihren Kinderérzten erschiittert und 54 % dach-
ten, dass Sie in einer solchen Notfallsituation richtig entscheiden wiirden
und wiinschten daher eine kurze miindliche Information. Betroffene El-
tern gaben signifikant haufiger an, dass sie froh wéren nicht um Erlaub-
nis gefragt worden zu sein, da sie sich hilflos und unfihig zu entscheiden
gefiihlt hitten und ohnehin dem Rat der Arzte gefolgt wiiren (B 57 % vs.
A1&A2 38 %, p=0,042).

Diskussion und Schlussfolgerung: Diese Umfrage zeigt, dass Eltern grund-
sitzlich ihren Arzten vertrauen. Dariiber hinaus wollen Eltern informiert
und in Entscheidungen einbezogen werden - auch in Notfallsituationen.
Die Mehrzahl der Eltern wiirde einen DC akzeptieren, Einzelne lehnten
ihn jedoch strikt ab. Eine kurze Information und Erbitten einer miindli-
chen Zustimmung kénnte in der beschriebenen Notfallstudie die Zufrie-
denheit der Eltern verbessern.

GNPI-V08
Diaplazentarer materno-fetaler CMV- und VZV-lgG-Transfer bei
Friih- und Reifgeborenen von 24 bis 41 Schwangerschaftswochen

H. Buxmann, C. Liideke? F. Louwen’, R. SchloBer’, H. F. Rabenau*
'Universitatsklinikum Frankfurt, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Schwerpunkt Neonatologie, Frankfurt am Main, Deutschland; 2Markus
Krankenhaus, Frankfurt am Main, Deutschland; 3Universitatsklinikum
Frankfurt, Funktionsbereich Geburtshilfe und Pranatalmedizin, Frankfurt am
Main, Deutschland; *Universitatsklinikum Frankfurt, Institut fiir medizinische
Virologie, Frankfurt am Main, Deutschland

Fragestellung: Der diaplazentare materno-fetale CMV- und VZV-IgG-
Transfer korreliert positiv mit dem Gestationsalter. Analysen zu Friihge-
borenen (FG) <28 Schwangerschaftswochen (SSW) fehlten bisher und
sind zentraler Gegenstand der Fragestellung dieser Studie.

Material und Methoden: Diese prospektive, nicht-interventionelle Studie
mit Miittern und deren in den SSW 24 + 0 bis 41 + 6 geborenen Kinder ver-
gleicht perinatale CMV-IgG und VZV-IgG Konzentrationen im miitterli-
chen Blut mit denen im korrespondierenden kindlichen Nabelschnurblut.
Ergebnisse: 463 Frauen wurden in die Studie eingeschlossen. 438/463
(94,6 %) waren VZV-IgG und 308/463 (66,5 %) CMV-IgG seropositiv. In
den SSW 35 +0 bis 41 +6 hatten die Neugeborenen fiir beide Erreger
statistisch signifikant (p <0,05) hohere IgG-Serumspiegel als ihre Miitter,
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wohingegen in den SSW 24 +0 bis 29 +6 die kindlichen Werte statistisch
signifikant niedriger waren als die ihrer Miitter.

Die Daten von 358 Neugeborenen zeigten steigende CMV-IgG Level von
740 AE/ml (Median; Range: 70-1025) bei Frithgeborenen (FG) von 24
SSW bis auf 2700 AE/ml (Median; Range: 640-6700) bei Reifgeborenen
(RG) von 41 SSW. Bei der Analyse der VZV-IgG-Serumspiegel ergaben die
Daten von 524 Neugeborenen steigende Werte von 130 IE/ml (Median;
Range: 76-850) bei FG von 24 SSW bis auf 1300 IE/ml (Median; Range:
230-4600) bei RG von 41 SSW.

Schlussfolgerung: Die vorliegende Studie liefert erstmals differenzierte
Daten zum diaplazentaren materno-fetalen CMV- und VZV-IgG-Trans-
fer ab einem Gestationsalter von 24 +0 SSW. Die Maglichkeit statistisch
signifikante Unterschiede je Schwangerschaftswoche zu berechnen kann
einen Beitrag zur etwaigen Infektionsabwehr bei sehr unreifen Frithgebo-
renen mittels passiver Immunisierung liefern.

GNPI-V09

High Content Screening zugelassener Medikamente auf
nephrotoxische Effekte wahrend der Nierenentwicklung in der
Zebrafischlarve

P.J. Steenbergen’, L. Cooper? J. Wagner?, G.F. Hoffmann', B. Ténshoff', J.
Gehrig?, J. H. Westhoff'”

'Universitatsklinikum Heidelberg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Klinik Kinderheilkunde |, Heidelberg, Deutschland; 2Acquifer, Ditabis AG,
Pforzheim, Deutschland

Fragestellung: Die Einnahme von Medikamenten wihrend der Schwan-
gerschaft sowie die medikamentdse Exposition von kleinen Frithgebore-
nen kann sich nachteilig auf die Organogenese auswirken. Fiir zahlreiche
Medikamente ist ein potenzieller Einfluss auf die Organogenese jedoch
unzureichend untersucht. Ursdchlich hierfiir war bislang ein Mangel an
geeigneten Tiermodellen und innovativen Technologien zur Durchfiih-
rung hochskalierter Substanzscreening-Untersuchungen. 15-50 % aller
Schwangeren nehmen im ersten Trimenon Medikamente ein, oft noch
in Unkenntnis der Schwangerschaft. Der prozentuale Anteil medikamen-
tos induzierter Nierenfehlentwicklungen ist unbekannt. Auf der anderen
Seite ist z.B. fiir die Nierenhypo- bzw. -dysplasie als hiufigster Ursache
der chronischen Niereninsuffizienz im Kindesalter die Atiologie bislang
weitgehend ungeklért. Im aktuellen Projekt wurde der Einfluss zugelasse-
ner Medikamente auf die Nierenentwicklung in der Zebrafischlarve unter-
sucht. Der Zebrafischembryo stellt u.a. aufgrund seiner geringen Groéfie,
seiner Transparenz sowie der hohen genetischen und funktionellen Uber-
einstimmung mit Siugetieren ein zunehmend favorisiertes Modellsystem
fir embryologische in vivoUntersuchungen dar.

Methoden: Ein automatisiertes High Content Screening erfolgte in trans-
genen wilms tumour 1b:green fluorescent protein (Tg(wtlb:GFP)) Zeb-
rafischlarven mit nierenspezifischer Fluoreszenz. 24 h alte Larven (n=12)
wurden iiber 24 h mit 1280 Substanzen der Prestwick Chemical LibraryO-
exponiert. Nach der Exposition wurden die Larven mittels 3D-Druck ge-
nerierter Orientierungstools in Mikrotiterplatten dorsal ausgerichtet und
einer automatisierten Mikroskopie unterzogen. Software Tools wurden
entwickelt, um im Folgenden die Quantifizierung der renalen Phinoty-
pen zu ermdglichen.

Ergebnisse: Circa 10 % der getesteten Substanzen induzierten abnor-
me renale Phanotypen mit glomeruldren und/oder tubularen Verinde-
rungen. Bekannte human-nephrotoxische Substanzen riefen auch in der
Zebrafischlarve Verdnderungen am Pronephros hervor. Die Quantifizie-
rung der Verianderungen erméglichte im Folgenden ein Clustering der
Substanzen nach jeweiligem entwicklungsnephrotoxischem Effekt. Bei-
spielhaft fithrten nicht-steroidale Antiphlogistika zu schweren Malforma-
tionen am Pronephros. Auch Antiinfektiva, Antiseptika und Glukokorti-
koide beeinflussten die Nierenentwicklung negativ. Die genaue Wirkung
dieser Substanzgruppen auf die Nierenentwicklung wird gegenwirtig in
Sekundirassays naher charakterisiert.

Schlussfolgerung: Die aktuelle Studie zeigt, dass die Zebrafischlarve unter
Zuhilfenahme innovativer mikroskopischer Technologien ein gutes Tier-



modell fiir hochskalierte Substanzscreening-Experimente darstellt. Die
entwickelte Pipeline ist fiir verschiedene embryologische Fragestellungen
einsetzbar. Das Wissen um nephrotoxische bzw. nephroteratogene Sub-
stanzen kann hierdurch erweitert werden.

GNPI-V10

Effekte von neonataler Hyperoxie und Erythropoetin auf die
dendritische Entwicklung kortikaler Pyramidenzellen im unreifen
Gehirn der Maus

G. Kutlu™?, Y. Sharkovska'*, T. Scheuer', S. Endesfelder’, S. Zagout? T.
Schaub?, C. Biihrer', V. Tarabykin?, T. SchmitZz'
'Charité-Universitatsmedizin Berlin, Klinik fiir Neonatologie, Berlin,
Deutschland; 2Charité-Universitatsmedizin Berlin, Institut fir

Zell- und Neurobiologie, Berlin, Deutschland; *Berliner Institut fiir
Gesundheitsforschung, Forschung, Berlin, Deutschland

Einleitung: Frithgeburtlichkeit ist mit einem deutlich erhohten Risiko
fur psychointellektuelle und kognitive Entwicklungsstorungen assoziiert.
Frithgeburt bewirkt einen drastischen Anstieg der O2-Konzentration, wo-
durch die frithe Gehirnentwicklung beeintrichtigt werden kann. Bislang
existiert keine effektive Therapie bei Frithgeborenen, um Entwicklungssto-
rungen zu verhindern. Allerdings konnte in jiingsten experimentellen Stu-
dien Erythropoetin (EPO) eine neuroprotektive Wirkung zugesprochen
werden. Unsere Hypothese geht davon aus, dass eine relative neonatale
Hyperoxie dendritisches Wachstum kortikaler Pyramidenzellen hemmt,
was durch Gabe von rEPO verhindert werden kann.

Methoden: Fiinf Tage alte gesunde C57BL/6-Mause wurden in drei Grup-
pen eingeteilt: A) 48 h Exposition von 80 % O2, B) parallel zur Hyperoxie-
Exposition 3 x5000 I.E./kgKG rEPO Injektionen s.c. (zu Beginn, nach
24 h und nach 48 h), C) unbehandelte Kontrollgruppe. Um die dendriti-
sche Morphogenese der kortikalen Pyramidenzellen zu analysieren, wur-
den die Gehirne am 23. postnatalen Tag (P23) mittels Golgi-Cox-Farbung
imprégniert und fiir die Sholl- Analyse durch ImageJ Software histologisch
aufgearbeitet. Fiir die Sholl-Analyse wurden 30 konzentrische Kreise im
Abstand von 10 pm zentral um das Soma gelegt und die basalen und api-
kalen Dendriten ausgezahlt.

Ergebnisse: Hyperoxie fithrte im motorischen Kortex zu einer signifikan-
ten Reduktion der dendritischen Verzweigung der Basaldendriten der
Pyramidenzellen im Radius von 20-80 pum in den oberfldchlichen Kor-
texschichten (p <0,01) und von 30-110 pm in den tieferen Schichten
(p <0,05). Eine dhnliche Verzweigungsreduktion ist bei den Basaldend-
riten der Pyramidenzellen in den oberflichlichen (10-90 um, p <0,01)
und in den tieferen Schichten (10-80 pm, p <0,05) des sensorischen Kor-
texes zu sehen. Die Apikaldendriten wiesen einen signifikant niedrigeren
Verzweigungsgrad ab einer Entfernung von 40-50 pm (p <0,05) in den
oberflichlichen Schichten des motorischen Kortexes und von 50-60 pm
(p <0,05) in den tieferen Schichten des sensorischen Kortexes. Die mit
rEPO behandelten Pyramidenzellen zeigten im motorischen und senso-
rischen Kortex selektiv eine Normalisierung der dendritischen Verzwei-
gung der Basaldendriten, sowohl in oberflichlichen als auch tieferen Kor-
texschichten.

Schlussfolgerungen: Neonatale Hyperoxie fithrt zu einer signifikanten
Hemmung des dendritischen Wachstums der Pyramidenzellen im sen-
somotorischen Kortex. Die Applikation von rEPO verhindert diese scha-
digenden Einfliisse von Hyperoxie auf die Dendritogenese, wodurch der
potentielle Stellenwert zur Neuropotektion in der Neonatologie bestarkt
wird.

GNPI-V11

Creative music therapy with preterm infants to improve brain
structure, function and development—a randomized controlled
pilot trial

F. Haslbeck™, H. U. Bucher', D. Bassler', A. Jacab?, C. Hagmann®

"UniversitatsSpital Zrich, Klinik fiir Neonatologie, Ziirich, Switzerland;
2Universitats-Kinderspital Zurich, MR Forschungszentrum, Ziirich,
Switzerland; 3Universitats-Kinderspital Ziirich, Intensivmedizin &
Neonatologie, Ziirich, Switzerland

Background: Preterm infants (PI) demonstrate a high incidence of white
and grey matter abnormalities and as consequence cognitive, motor, lan-
guage and behavioural problems. Auditory experience influences early
brain development as has been demonstrated in human and animal stud-
ies. Music perception can activate various limbic and paralimbic structures
and improve network connectivity.

Objective: The aim is to explore whether Creative Music Therapy (CMT)
might improve brain development in PI and hence, improve neurodevel-
opment. The objective is to test clinical, recruitment and outcome meas-
urement feasibility in preparation for a multi-centre trial.

Methods: In this prospective, randomized controlled pilot trial 81 PI born
<32 weeks of gestational weeks (GA) were randomized to CMT or stand-
ard care. CMT was performed 2-3 times a week for at least ten sessions
during admission. MRI was performed at term equivalent age on a 3T Sie-
mens scanner under natural sleep. Diffusion tensor imaging (DTT) was ac-
quired using a pulsed gradient spin echo EPI sequence with 30 directions.
Group differences in the microstructure of the major white matter tracts
were analysed using Tract-based Spatial Statistics (TBSS).

Results: 51 infants were included in the primary analysis. There was no sig-
nificant difference in GA at birth, morbidities and corrected GA (CGA)
at MRI between the two treatment groups. In 40 infants TBBS could be
performed. Fractional anisotropy was higher in the infants receiving CMT
in the following structures: left planum temporale, bilateral front-occipital
association fibers and subcortical fibers in the left frontal lobe (p-uncor-
rected <0.01). In a model not corrected for CGA, the corticospinal tract
had significantly (p-corrected <0.05) higher fractional anisotropy in the
CMT group. The rate of gestational age associated increase of fractional
anisotropy was marginally higher in the CMT group. Clinical feasibility
was successful. Recruiting and consenting the parents revealed moderate
parental rejection (n=24%).

Discussion: Our first results suggest improved white matter microstruc-
ture as reflected by increased fractional anisotropy. The spatial predilec-
tion suggests more global changes in association pathways, however, focal
improvements in sensory-motor pathways and the planum temporale were
observed. The latter is associated with acoustic processing, phonological
decoding, and language tasks, and may demonstrate a promising influence
of CMT on brain development including areas of linguistic processing. To
further elaborate the effect on CMT on brain development resting state
fMRI will be analysed. Neurodevelopment outcome at two and five years
of age of these children will be conducted. A multi-centre international
RCT is being planned to evaluate the neuroprotective effect of CMT on
short- and long-term outcome.

GNPI-V12

Einfluss der Erndhrung von sehr unreifen Frithgeborenen auf
die GroBe der Basalganglien/Thalami im MRT am errechneten
Entbindungstermin

F. Toppe', T. Storbeck’, C. Weil3?, U. Felderhoff-Miiser', H. Miiller*”
'Universitatsklinikum Essen, Klinik fiir Kinderheilkunde I (Neonatologie),
Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin, Essen, Deutschland;
2Universitatsklinikum Mannheim, Universitat Heidelberg, Biomathematik
und Informationsverarbeitung, Abteilung fiir Medizinische Statistik,
Mannheim, Deutschland; *Universitétsklinikum Erlangen, Universitat
Erlangen-Nirnberg, Kinder- und Jugendklinik, Neonatologie und
Allgemeinpédiatrische Intensivmedizin, Erlangen, Deutschland
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Abstracts

Hintergrund: Noch immer ist Frithgeburtlichkeit mit deutlichen, patholo-
gischen Auffilligkeiten in der Entwicklung des zentralen Nervensystems
assoziiert. Deshalb ist es essentiell, positive Einflussfaktoren auf die Ge-
hirnentwicklung von Frithgeborenen herauszuarbeiten.

Fragestellung: Wir haben untersucht, ob die Volumina der ,,deep grey
matter“ (DGM, Basalganglien/Thalami) im kranialen MRT (Magnetreso-
nanztomografie) am errechneten Entbindungstermin (ET) mit der post-
natalen Erndhrung der Frithgeborenen (FG) korrelieren.

Patienten und Methoden: Bei 67 unreifen Frithgeborenen (FG) <32 SSW
und/oder <1500 g, die im Zeitraum Mérz 2011 bis Dezember 2012 ge-
boren wurden, wurde eine kraniale MRT am ET durchgefiihrt und das
DGM-Volumen bestimmt. Es erfolgte bei jedem Kind eine Bestimmung
der kumulativen Zufuhr an kcal, Proteinen, Kohlenhydraten und Fetten
am Lebenstag (LT) 28 sowie der mittleren taglichen Zufuhr bis zum kor-
rigierten Alter von 35 +0 SSW. Mittels Regressionsanalyse wurde unter-
sucht, ob eine Assoziation zwischen den zugefiithrten Nahrungsbestand-
teilen und den DGM-Volumina besteht. Dabei wurde nach Gestationsalter
und Geburtsgewicht adjustiert.

Ergebnisse: Die 67 FG hatten ein mittleres Geburtsgewicht von 1143
+364 g (MW + SD; Median: 1170 g, Range: 450-2085 g) und ein mittleres
Gestationsalter von 28,9 +2,6 SSW (MW = SD; Median: 29,4 SSW, Range:
23,6-34,4 SSW). Es wurde ein DGM-Volumen zwischen 10.902 und 35.029
mm?® (Median: 18.981 mm3) gemessen. Das DGM-Volumen war jeweils
signifikant mit dem Geburtsgewicht assoziiert (r=0,43886; p=0,0002).
Zudem hatten die kumulative Fettzufuhr an LT 28 (p=0,0201) sowie die
mittlere tdgliche Zufuhr an kcal (p=0,0232) und an Fett (p=0,0008) bis
zum Kkorrigierten Alter von 35 +0 SSW einen signifikanten Einfluss auf
das DGM-Volumen.

Schlussfolgerung: Die Zufuhr an Fetten und Kalorien hat bei der Ernah-
rung von sehr unreifen Frithgeborenen Einfluss auf die DGM-Volumina
am ET.

GNPI-V13
Ataxiescore bei sehr kleinen Friihgeborenen im Kindes- und
Erwachsenenalter

B. Albayrak™, D. Timmann? A.K. Dathe', K. Heuser', U. Felderhoff-Miiser', B.
Hiining’

"Universitatsklinikum Essen, Klinik fiir Kinderheilkunde |, Essen,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Essen, Klinik fiir Neurologie, Essen,
Deutschland

Hintergrund: Eine Ataxie deutet auf eine fehlerhafte Kleinhirnfunktion
bzw. Integration hin. Bei Frithgeborenen (FG) besteht eine morpholo-
gische wie funktionelle Beeintrachtigung der Kleinhirnentwicklung, die
mit Abnahme der Schwangerschaftswoche an Schwere zunimmt (Lim-
peropoulos et al. 2007; Volpe 2009; Tran und Hiining et al. 2017).
Fragestellung: Lisst sich im Schulkindesalter bei FG im Vergleich zu reif-
geborenen Kontrollen eine ausgeprigte Ataxie als Dysfunktion des Klein-
hirns feststellen? Kann man diese Ataxie der FG bis ins junge Erwachse-
nenalter beobachten?

Methoden: Wir untersuchten 60 sehr kleine FG (Gestationsalter (GA) <32
+0 Wochen (Wo), GA (MW (range): 28,7 Wo (23,9-31,7)/Gewicht 1126
(430-1860)g) und 60 Kontrollen (GA: 39,5 Wo (38,0-42,0)/Gewicht 3414
(2380-4895) g) im Alter von 5 bis 6 Jahren jeweils mit den Ataxieskalen
ICARS (International Cooperative Ataxia Rating Scale, Trouillas, 1997)
und SARA (Scale for Assessment and Rating of Ataxia, Schmitz-Hiibsch,
2006). Diese Skalen erfassen einen Score, wobei die Hohe des Scores die
Schwere der Ataxie abbildet. Des Weiteren untersuchten wir 21 sehr kleine
FG (GA: 28,9 Wo [23,3-32,0]/Gewicht 1219 [650-1970 g]) und 24 Kon-
trollen (GA: 39,5 Wo ([37,0-41,9]/Gewicht 3429 [2540-4300 g]) im jun-
gen Erwachsenalter (18-25 Jahre). Ausgeschlossen wurden FG mit fokalen
zerebralen Schadigungen im MRT und Probanden mit zerebralen Fehl-
bildungen.

Ergebnisse: In der Gruppe der Kinder zeigte sich ein signifikanter Unter-
schied zwischen der FG- und der Kontrollgruppe sowohl im ICARS (MW
15,6 (SD 6,2) vs. MW 9,0 (SD 3,9), p <0,001) als auch im SARA (MW 6,5
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(SD 2,6) vs. MW 3,8 (SD 2,2), p <0,001, T-Test). Die FG hatten in beiden
Testverfahren deutlich héhere Scores. Dies zeigte sich in dem untersuch-
ten Erwachsenenkollektiv ausschlieSlich im ICARS: ICARS (MW 0,26 (SD
0,44) vs. MW 0,08 (SD 0,41) p=0,039), SARA (MW 0,26 (SD 0,58) vs. MW
0,04 (SD 0,20), p=0,122, Mann-Whitney-U-Test).
Diskussion/Schlussfolgerung: Die Gruppe der Kinder zeigte héhere Ata-
xie-Scores als die der Erwachsenen. Dieser physiologische Unterschied
ist bis zu einem Alter von 8-10 Jahren belegt (Brandsma et al. 2014; La-
werman et al. 2017). Die unterschiedlichen Ergebnisse zwischen FG Kin-
dern und Kontrollen kénnten auf eine funktionelle Beeintrachtigung der
Kleinhirnentwicklung bei FG hinweisen. Die geringeren Unterschiede
im jungen Erwachsenenalter konnten mit einer Entwicklung der Grof3-
und Kleinhirnfunktion erkliart werden, wenn auch eine funktionelle Ein-
schrankung des Kleinhirns aufgrund der Frithgeburtlichkeit bestehen zu
bleiben scheint.

GNPI-V14

Zerebrale hamodynamische Antworten in Frilhgeborenen

auf visuelle Stimulation - Klassifikation nach Subgruppen

und Analyse der frontotemporal-okzipitalen funktionellen
Konnektivitat

T. Karen”, S. Kleiser?, D. Ostojic**, H. Isler’, S. Guglielmini, D. Bassler', M.
Wolf*3, F. Scholkmann®

'Universitatsspital Ziirich, Neonatologie, Ziirich, Schweiz; 2Universitatsspital
Ziirich, Oxyprem, Ziirich, Schweiz; 3Universitatsspital Zrich, BORL, Ziirich,
Schweiz

Hintergrund: Wie sich die neurovaskuldre Kopplung bei Frithgeborenen
entwickelt ist noch grosstenteils unbekannt.

Methode: Um dies genauer zu untersuchen erfolgten Messungen an spon-
tan schlafenden Frithgeborenen mittels funktioneller Nahinfrarotspekt-
roskopie (fNIRS) in einem abgedunkelten Untersuchungsraum. Vor der
fNIRS-Messung von visuell hervorgerufenen hamodynamischen Antwor-
ten wurden physiologische Basiswerte gemessen und die neue fNIRS-Op-
tode wiederholt auf den linken Frontotemporalen Kortex platziert, um
Werte fiir eine Zuverlassigkeitsstudie fiir die Messung zu erhalten (Klei-
ser et al. 2018). Eine zweite fNIRS-Optode wurde occipital tiber dem vi-
suellen Kortex angebracht. Im Anschluss erfolgte die visuelle Stimulation
durch Flimmerlichtstimulation mit einem tragbaren 7-Zoll-TFT-LCD-
Monitor (667GL-70NP/H/Y/S, Lilliput Ltd., USA; Helligkeit: 450/m2,
Kontrast: 500:1) ausgelost. Die Lichtstimulationssequenz bestand aus 15
Blocken (Dauer: 20 s) einer Flimmerlichtstimulation (wiederholt kurze
helle Lichtblitze) und Pausen zwischen den Blocken variabler Dauer um
Gewdhnungseffekte vermeiden. Der Monitor wurde 5-10 cm vor den Au-
gen der Neugeborenen platziert, um eine starke visuelle Stimulation her-
vorzurufen.

Ergebnisse: In unserer Studie detektierten wir visuell evozierte himody-
namische Antworten (HAs) bei Frithgeborenen (n=25, Gestationsalter:
31,71 +3,373 Wochen, postnatales Alter: 25,48 +23,94 Tage) am visuel-
len Kortex (VK) und am linken frontotemporalen Kortex (FTK) mittels
fNIRS. Wir fanden eine grosse Variabilitit der HA, konnten die HAs aber
in drei Gruppen einteilen anhand der Oxyhimoglobin-Anderungen am
VK (Zunahme [A], Abnahme [B], nicht eindeutig [C]). In den Gruppen
A und B waren die HRs am linken FTK korreliert mit denen am VK. Dies
kann als frontotemporal-okzipitale funktionellen Konnektivitit (fto-FK)
interpretiert werden. Die Gruppe A hatte in héheres Gewicht zum Zeit-
punkt der Messung im Vergleich zur Gruppe B. Zudem hatten sie die nied-
rigsten Werte fiir Himoglobin und Hamatokrit im Vergleich zu Gruppe C.
Diskussion: Nach bestem Wissen ist unsere Studie die erste die zeigt, dass
(i) HAs von Frithgeborenen in Subgruppen unterteilt werden miissen, (ii)
die Subgruppen sich im Gewicht und Hématokrit bei der Messung un-
terscheiden, und dass (iii) HAs auch am linken FTK wihrend der visu-
ellen Stimulation gemessen werden konnen. Diese Erkenntnisse liefern
neue Einsichten in die Entwicklung der neurovaskuldren Kopplung bei
Frithgeborenen.
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Einfluss von Apolipoprotein-E-Genotypen auf das neurologische
Outcome nach intrazerebraler Blutung bei frilhgeborenen
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Hintergrund: Apolipoprotein-E(APOE)-Genotypen (€2, €3, €4) haben ei-
nen Einfluss auf die intrazerebrale Blutung (IVH) des Frithgeborenen, wo-
bei Kinder mit €2 Auspriagung haufiger eine IVH erleiden. Erwachsene
mit APOE &4 Polymorphismus entwickeln hiufiger neurokognitive Er-
krankungen (Demenz, Alzheimer Erkrankung) und zeigen ein schlech-
teres neurologisches Outcome nach intrazerebraler Blutung oder Scha-
del-Hirntrauma.

Fragestellung: Ist ein Einfluss des APOE-Genotyps auf das Langzeitout-
come von Frithgeborenen nach IVH im Alter von 5 Jahren messbar?
Material und Methoden: Im Gesamtkollektiv des German Neonatal Net-
work wurden 13.662 Frithgeborene <1500 g Geburtsgewicht (very-low-
birth weight infants, VLBWI) APOE-genotypisiert (APOE-€2, -€3, -¢4).
285 genotypisierte VLBWI mit IVH wurden im Alter von 5 Jahren nach-
untersucht (Wechsler Preschool and Primary Scale of Intelligence, M-ABC
Test) und deren Daten fiir die vorliegende Studie analysiert.

Ergebnisse: Ehemalige VLBWI mit IVH hatten haufiger die Genotypen
APOE €2 (17 % vs. 6 %) und &4 (25 % vs. 11 %). VLBWI mit APOE &2
und &4 Polymorphismus hatten zudem hohere Raten an Cerebralpare-
se (CP) als solche mit APOE €3 (22 % bzw. 29 % vs. 12 %, p=0,047 bzw.
p <0,001). Frithgeborene mit APOE &4 hatten zusitzlich haufiger einen
1Q <85 (36 % vs. 21 %, p=0,018). Besonders auffillig war die Gruppe der
VLBWI mit IVH Grad I und APOE &4 Auspragung: 27 % zeigten einen
IQ<85 (vs. 9 % bei APOE &3, p=0,014) und eine CP-Rate von 18 % (vs.
2 % bei APOE &3, p=0,002).

Diskussion: Ahnlich den Daten aus Erwachsenenstudien nach Hirnblu-
tungen konnten wir zeigen, dass VLBWI mit APOE-e4-Genotyp héufiger
neurologische Defizite nach einer IVH aufweisen. Auffillig ist, dass sich
schon nach leichtgradiger IVH (Grad I) deutliche Unterschiede zu Kin-
dern mit APOE €3 Auspragung zeigen lassen. Unsere Daten unterstiitzen
die Hypothese von inflammatorischen Vorgéingen, welche einen Einfluss
auf das neurologische Langzeitoutcome nach IVH haben. Hier konnten
sich zukiinftig therapeutische Moglichkeiten im Hinblick einer Genotypi-
sierung und antiinflammatorischen Therapie nach IVH ergeben.

GNPI-V16
Low factor Xlll—an undetected risk for intraventricular
hemorrhage in VLBW infants

B. Ackermann®, U. H. Thome, M. Kniipfer
Universitatsklinikum Leipzig, Neonatologie, Leipzig, Germany

Introduction: Reducing intraventricular hemorrhage (IVH) has been an
elusive goal. Altered coagulation was investigated regarding IVH, but no
single routine coagulation parameter correlates well to IVH, if relevant
other risk factors, especially gestational age, are accounted for. Factor XIII
is essential for forming insoluble clots by crosslinking fibrin molecules.
Global tests of coagulation, aPTT (activated partial thromboplastin time)
and PT (prothrombin time), do not reflect Factor XIII deficiency. We in-
vestigated Factor XIII activity in regard to IVH in very low birth weight
infants (VLBW).

Methods: VLBW infants without congenital malformations and familial
hemorrhagic conditions were enrolled after written parental consent. Fac-
tor XIII and routine coagulation parameters were measured directly af-
ter birth. We compared neonates with and without IVH during the first
7 postnatal days according to coagulation and basic demographic data.
Results: Patients with IVH had significantly lower gestational age,
birth weight, more often early onset sepsis and lower Factor XIII levels
(23.8%+7.5vs. 36.8%+10.9), trended lower in their aPTT and Antithrom-
bin III but were not different in gender, Apgar, Fibrinogen, Quick, D-Di-
mer or thrombocyte count. In multiple regression analyses only Factor
XIII level remained a significant risk factor. The association between rela-
tive risk for IVH and Factor XIII below 25% (2.84 [1.24-6.24]) was much
stronger, than with gestational age below 26 + 0 weeks (1.15[0.84-1.56]).
Conclusion: Low Factor XIII levels seem to be an unrecognized risk fac-
tor for developing intraventricular hemorrhage in VLBW infants. If Fac-
tor XIII substitution can prevent IVH in VLBW infants should be tested
in clinical studies.

GNPI-V17

Volumetrische Entwicklung definierter ZNS-Kompartimente
bei friihgeborenen Kindern - Einfluss klinischer Parameter und
therapeutischer Prozeduren auf Neonatalen Intensivstationen
(NICU) auf die zerebrale Entwicklung

J. Bruhs™, M. Heckmann?, A. Lange?, N. Hosten?, C. Fusch*

'Herz- und Diabeteszentrum Nordrhein-Westfalen, Zentrum fiir angeborene
Herzfehler, Bad Oeynhausen, Deutschland; 2Universitdtsmedizin Greifswald,
Neonatologie und Padiatrische Intensivmedizin, Greifswald, Deutschland;
3Universitatsmedizin Greifswald, Institut fUr Diagnostische Radiologie und
Neuroradiologie, Greifswald, Deutschland; *Universitétsklinik der Paracelsus
Medizinischen Privatuniversitat Niirnberg, Klinik fiir Neugeborene, Kinder
und Jugendliche, Niirnberg, Deutschland

Hintergrund: Frithgeburtlichkeit ist assoziiert mit neuromorphologischen
AufFélligkeiten, deren Pathogenese multifaktoriell bedingt ist.
Fragestellung: K6nnen mittels cerebraler MRT zum Termindquivalent
Hirnentwicklungsmuster identifiziert werden, die eine Prognose hinsicht-
lich der langerfristigen neurologogisch/psychomotorischen und kogniti-
ven Entwicklung erlauben?

Methodik: 128 Frithgeborene (GA 28,8 +2,7 Wochen) erhielten eine kra-
niale MRT-Untersuchung zum Termindquivalent (38,6+ 1,5 Wochen).
Mittels ,,Point-Counting Method“ in Verbindung mit dem ,,Cavalieri-
Prinzip“ wurden die absoluten Volumina zerebraler Kompartimente be-
stimmt: kortikale und subkortikale graue Substanz (CGM, SGM), myeli-
nisierte und nicht-myelinisierte weifle Substanz (MWM, UMWM) sowie
innere und duflere Liquorrdume (Ventrikel, eCSF). Auflerdem wurden
die relativen Volumina (bezogen auf das gesamte Grofhirnparenchym,
MWM+UMWM+SGM+CGM) und Volumenverhiltnisse (MWM/
UMWM, SGM/CGM, Atrophieindex =Liquor/WM) bestimmt. Pri-
mar wurde auf eine Korrelation zwischen den ermittelten Volumina und
dem Gestationsalter (GA) sowie dem Alter zum Untersuchungszeitpunkt
[Alter(MR)] untersucht. Zudem wurde (mit GA und Alter(MR) als Cofak-
toren) der Einfluss pathologischer Faktoren und therapeutischer Prozedu-
ren [Infektionen, intra- und/oder periventrikuldre Blutungen (IVH, PVH),
periventrikuldre Leukomalazie (PVL), Pneumothorax, Beatmungsdauer]
auf die Entwicklung der Volumina und Volumenverhiltnisse untersucht.
Ergebnisse: Das GA hat einen statistisch signifikanten Einfluss auf die Vo-
lumina von MWM (p=0,033), eCSF (p <0,001) und MWM/GH (p=0,025)
sowie auf MWM/UMWM (p=0,037), Atrophieindex (p <0,001) und Ge-
samtliquor/GH (<0,001), jedoch wurde kein Einfluss von GA auf das
CGM-Volumen gezeigt. Insbesondere die graue Substanz (SGM: p=0,004,
CGM: p=<0,001), aber auch das Grof$hirn-Volumen (p=0,017) und die
dufleren Liquorrdume (p=0,008) zeigten eine absolute Volumenzunahme
mit zunehmendem Alter(MR). IVH, PVH und PVL waren assoziiert mit
einer Dilatation der inneren Liquorrdume (fiir alle p=0,025), PVH war ne-
gativ korreliert mit SGM/GH (p=0,009). Die Beatmungsdauer korrelier-
te negativ mit dem SGM-Volumen (p=0,016) und SGM/GH (p=0,034).
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Pneumothorax korrelierte mit einem zunehmenden Ventrikelvolumen
(p=0,023). Es wurde kein Zusammenhang zwischen einer Chorioamnio-
nitis oder Sepsis und der zerebralen Volumenentwicklung nachgewiesen.
UMWM erwies sich als robust gegeniiber perinatalen Faktoren.
Schlussfolgerungen: Die Ergebnisse weisen auf vulnerable Perioden der
Reifung und des Wachstums insbesondere der grauen Substanz und der
myelinisierten weiflen Substanz hin. Nicht nur das GA alleine, sondern
insbesondere das Eintreten pathologischer Prozesse beeinflusst die Hirn-
volumenentwicklung. Zur Beurteilung des Einflusses perinataler Fakto-
ren auf die sensomotorische und intellektuelle Entwicklung sind weitere
(Follow-up) Studien erforderlich.

GNPI-V18

Outcome mit korrigiert 2 Jahren - Was bringt die Umstellung auf
Bayley-llI?

A. Bldser*, C. Gebauer, F. Pulzer, M. Kniipfer, U. H. Thome

Universitatsklinikum Leipzig AGR, Zentrum fiir Kinder- und Frauenmedizin,
Abteilung fiir Neonatologie, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: Die Nachuntersuchung von Frithgeborenen mit einem Ge-
burtsgewicht von <1500 g im korrigierten Alter von 2 Jahren wird durch
die Vorgaben des gemeinsamen Bundesausschusses (gBA) geregelt. Die
Artund Weise der Untersuchung wird dabei nicht festgelegt. In Leipzig hat
sich die Nachuntersuchung mittels Bayley Scales of Infant Development
etabliert. Bis 2014 wurde mit den Bayley-II untersucht. Ab 2015 wurde auf
den ins Deutsche {ibersetzten und anhand deutscher Kinder normierten
Bayley-IIT umgestellt.

Fragestellung: Welche zusitzlichen Aussagen sind durch die Nachunter-
suchung mit dem Bayley-III moglich?

Material und Methoden: Die in der Abteilung fiir Neonatologie des Uni-
versitatsklinikum Leipzig betreuten Frithgeborenen wurden im korri-
gierten Alter von 2 Jahren mittels Bayley-Scales of Infant Development
nachuntersucht und aus den Rohwerten die entsprechenden Entwick-
lungsscores ermittelt. Bei der Untersuchung mit dem Bayley-II ergab sich
aus der Kognitiven Skala der Mental Developmental Index (MDI) sowie
aus der Motorischen Skala der Physical Developmental Index (PDI). Bei
Anwendung des Bayley-III wurden entsprechend Scores fiir Kognition,
Sprache und Motorik ermittelt. Zum Vergleich der beiden Tests wurden
exemplarisch die Untersuchungsergebnisse der Geburtsjahrginge 2009 fiir
den Bayley-II bzw. 2015 fiir den Bayley-III herangezogen.

Ergebnisse: Von den 2009 geborenen Frithgeborenen konnten 90 Kin-
der nachuntersucht werden. Diese wurden mit den 77 nachuntersuchten
Frithgeborenen des Geburtsjahres 2015 verglichen. Dabei erfolgte die Dif-
ferenzierung der Frithgeborenen nach Geburtsgewicht (8 Abb. 1| GNPI-
V18).

Diskussion und Schlussfolgerung: Auch bei den von uns nachuntersuchten
Frithgeborenen zeigte sich das in zahlreichen Voruntersuchen beobachte-
te zunehmende Entwicklungsdefizit je geringer das Geburtsgewicht. Bei
der Betrachtung unserer Ergebnisse entsteht der Eindruck, dass die mit
Bayley-IIT untersuchten Kinder als besser entwickelt eingeschatzt werden.
Dabei muss jedoch beachtet werden, dass es sich um historisch aufeinan-
derfolgende Geburtsjahrgange und nur kleine Patientengruppen handelt.
Es zeigte sich jedoch, dass die Nachuntersuchung von ehemaligen Frith-

geborenen auch mit dem Bayley-III gut moglich ist. Die aktuelle Version
ermoglicht zusitzlich eine klare Aussage zur Sprachentwicklung, welche
gerade im Kkorrigierte Alter von 2 Jahren einen deutlichen Gewinn vor
allem in Bezug auf die Beratung der Eltern und die Veranlassung geziel-
ter Fordermafinahmen darstellt. Ein Vergleich der Scores des Bayley-III
mit dem MDI und PDI des Bayley-II ist jedoch aufgrund der verinder-
ten inhaltlichen Struktur nur sehr eingeschrankt méglich. Das Vorliegen
von deutschen Normgruppen bietet einen landesspezifischen besonderen
Vorteil, sollte aber beim Vergleich mit internationalen Outcome-Studien,
denen die amerikanischen Normierungen zugrunde liegen, beriicksich-
tigt werden.

GNPI-V19
Craniometer-App zur Erfassung kindlicher Schadeldeformitaten

J.F. Wilbrand™, M. Wilbrand', K. Sohrabi?, J. De Laffollie**, H. P. Howaldt'
'Universitatsklinikum GieBen, Abt. fiir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie,
GieBen, Deutschland; *Technische Hochschule Mittelhessen, Fachbereich
Gesundheit, GieBBen, Deutschland; *Universitatsklinikum Gieen,
Arbeitsgemeinschaft digital health in der Padiatrie, Giessen, Deutschland

Hintergrund: Seit der Empfehlung der kinderérztlichen Gesellschaften von
1992, Siuglinge ausschliefllich auf dem Riicken zu lagern, um die Hiufig-
keit des plotzlichen Kindstodes zu reduzieren, kam es zu einer massiven
Zunahme von Deformierungen des kindlichen Schédels. Dies ist insbe-
sondere auf das maximal grofle kindliche Kopfwachstum im ersten Le-
bensjahr zuriick zu fithren. Kindliche Schadeldeformititen kénnen mittels
Messzirkeln, 3D-Photographie, mit thermoplastischen Messinstrumen-
ten oder anderen Methoden erfasst werden und lassen sich anhand von
Normperzentilen, in ,,milde, ,,moderate” und ,,schwere“ Schideldefor-
mitéten unterteilen. Die genaue Erfassung solcher Schideldeformititen
obliegt in der Regel spezialisierten Zentren. Erste Anlaufstelle fiir betrof-
fene allerdings ist haufig die Praxis des niedergelassenen Pédiaters. Eine
neuartige Software soll nun die Erfassung kindlicher Schideldeformiti-
ten erleichtern.

Material und Methode: Anhand einer Photographie von Modellen des
kindlichen Kopfes aus der Vogelperspektive wurde die automatisierte Ver-
messung mit einer neu entwickelten Softwareapplikation tiberpriift. Dazu
wurden zundchst 8 Schadelmodelle von Kindern mit nicht-synostotischen
Schideldeformititen in Originalgréfle mittels standardisierter anthropo-
metrischer Zirkelmessung erfasst. Nachfolgend wurde im Rahmen einer
ersten Validierung das Modell mit einer neu entwickelten speziellen Soft-
ware fiir Mobilgerite vermessen. Anhand einer zusitzlich implementier-
ten Priifkorpererfassung wurde die Software weiter prézisiert.
Ergebnisse: Die Erfassung des kindlichen Kopfes mit einer speziellen mo-
bilen Software-Applikation liefert vergleichbare Werte wie die konventi-
onelle anthropometrischen Zirkelmessung an Spezialzentren und ist im
ambulanten Setting gut einsetzbar. Die jeweils standardisierte Erfassung
des Kopfes mit Priifkorper stellt aktuell noch eine trainierungsbediirftige
Herausforderung dar.

Diskussion: Die Vermessung des kindlichen Kopfes mittels neu entwickel-
ter Software-Applikation wird mit der ,,Craniometer-App“ weltweit erst-
mals fiir betroffene Eltern, niedergelassene Kinderérzte, Mund-, Kiefer-
und Gesichtschirurgen, plastische Chirurgen und alle weiteren Beteiligten

Geburts- Patienten MDI PDI Patienten | Kognitiver | Sprach- Motorik-
gewicht 2009 2015 Score Score Score
<500g n=5 61 65 n=2 68 66 82
500-750g n=11 75 74 n=15 90 91 96
750-1000g n=21 82 80 n=23 90 95 101
1000-1250g | n=22 91 94 n=13 90 96 95
1250-1500g | n=31 93 94 n=24 91 93 99
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medizinischen und paramedizinischen Fachrichtungen méglich. Die Er-  GNPI-V20
gebnisse der hier prisentierten Studie sind als ,,first results“ wéhrend der Vergleich von Morbiditit und Mortalitiit in Patienten mit
Validierungsphase in der Software-Entwicklung anzusehen. akuter Enzephalopathie nach Verabreichung von Thiamin
(Vitamin B1) mit der These einer infantilen Form der Wernicke-
Enzephalopathie
C. Funk™, D. Pradham?
'Dietrich-Bonhoeffer Klinikum Neubrandenburg, Kinder- und

Jugendmedizin, NeolTS (K21), Neubrandenburg, Deutschland; 2Jigme Dorji
Wangchuck National Referral Hospital, Paediatrics, Thimphu, Bhutan

Alle Patienten MIT Thiamin OHNE Thiamin P Wert

Merkmale (N=51) (N=32) (N=19)
Alter, median (IQR), 3 (2-7) 3 (2-5) 5 @27
Weiblich 26 (51.0) 15 (46.9) 11 (57.9) 0.45
Reif 50 (98.0) 31 (96.9) 19 (100.0)
Voll Gestillt 38 (74.5) 25 (78.1) 13 (68.4) 0.44
Klinik bei Aufnahme
Bewuptlosigkeit 2 (39 1 (3.1) 1 (53 0,70
Eingeschr Bewupisein 20 (39.2) 11 (34.4) 9 (47.4) 0.36
Krampfanfall 22 (43.1) 12 (37.5) 10 (52.6) 0.29
Stark erhéhter Tonus 21 (41.2) 13 (40.6) 8 (42.1) 0.92
Resp. Symptome 23 (45.1) 15 (46.9) 8 (42.1) 0.74
Gastroint. Symptome 33 (64.7) 20 (62.5) 13 (68.4) 0.67
Fieber 21 (41.2) 10 (31.3) 11 (57.9) 0.06
Ernéhrungsprobleme 15 (29.4) 11 (34.9) 4 (21.1) 0.31
Reizbarkeit/Unruhe 29 (56.9) 17 (53.1) 12 (63.2) 0.43
Bildgebung 33 (64.7) 22 (68.8) 11 (579
(cCT/cMRT)
Liquor 36 (70.6) 22 (68.8) 14 (73.7%)
A ellen/?mn", median 0 0 0
(I0R)
Glukose, mg/dl 855 (71,5- 81 (71-89) 94 (81-182)
94,5) Abb. 1| GNPI-V20 < Allgemeines
Proteine, mg/dl 41 (22- 48 (30-64) 23 (18-49) Klinisches Beschwerdebild und
50.5) Paraklinik der Kinder mit der Aufnah-
Daten priisentiert in Anzahl (Prozent) der Pafienten, sofern nicht eigens angegeben mediagnose Akute Enzephalopathie
auf der Kinder-ITS im JDWNRH 2018
Alle MIT Thiamin OHNE P Wert
Patienten Thiamin
Merkmale (N=51) (N=32) (N=19)
Mortalitit 14 (27.5) 0 (0.0) 14 (73.7) <0.001
Komplikationen
Schock 25 (49.0) 10 (31.3) 15 (78.9) <0.001
Alute Niereninsuff. 10 (19.6) 2 (6.3) 8 (42.1) 0.001
ARDS 3 (5.9 1 3.1 2 (10.5) 0.28
Pulmonaler Hypertonus 14 (27.5) 11 (34.4) 3 (158) 0.15
Respiratorisches Versagen 30 (58.8) 15 (46.9) 15 (78.9) 0.02
Anaemie 18 (35.3) 9 (28.1) 9 (47.4) 0.16
Thrombozytopenie 5 (9.8) 4 (12.5) 1 (33 0.40
Metabolische Azidose 13 (25.5) 2 (63) 7 (36.8) 0.006
Hepatitis 7 (19.4) 6 (18.8) 5 (26.3) 0.53
Beatmung 30 (58.8) 15 (46.9) 15 (78.9) 0.002
Beatmung, mean (SD) Tage 3 (2.5-5) 3 (2-5) 48 (2.9-
6.6)
Medikation
Antibiotika 49 (96.1) 30 (93.8) 19 (100.0) 0.0
Antivirale Therapie 23 (45.1) 12 (37.5) 11 (57.9) 0.03
Antiepileptika 27 (52.9) 14 (43.8) 13 (68.4) 0.09 Abb. 2 | GNPI-V20 < Thearpie und
Outcome der Kinder mit der Aufnah-
Daten priisentiert in Anzahl (Prozent) der Patienten, sofern nicht eigens angegeben mediagnose Akute Enzephalitis auf

der Kinder-ITS im JDWNRH 2018
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Hintergrund: Eine akute Enzephalopathie kann im klinischen Erschei-
nungsbild einer Meningitis und/oder Enzephalitis dhneln, welche Infek-
tionen zugeschrieben werden. In Populationen mit auf Reis basierender
Ernédhrung in Entwicklungslindern wird eine Pseudomeningitis bei Beri-
Beri beschrieben. Thiamin-Mangel kann zu einer akuten Enzephalopathie
fithren, die im Erscheinungsbild Infektionen wie Meningitis oder Enze-
phalitis dhnelt.

Seit vielen Jahren werden im National Referal Krankenhaus in Thimphu,
Bhutan, Kinder mit den Zeichen einer akuten Enzephalopathie aufgenom-
men. Die meisten dieser Kinder waren/sind vollgestillte Sauglinge und in
beinahe jedem Patienten waren in der neuroradiologische Bildgebung In-
farzierungen der Basalganglien zu sehen, die Liquor Diagnostik war un-
auffillig. Die Mortalitdt betragt 60-80 %.

Methodik: Im August 2018 entwickelten wir ein Protokoll zur Verabrei-
chung von Thiamin (Vitamin B1) an Kinder mit der Aufnahmediagnose
»Akute Enzephalopathie®.

Zur Priifung der statistischen Signifikanz hinsichtlich der Mortalitit und
Morbiditit nach Verabreichung von Thiamin fithrten wir einen chi-square
Test durch.

Ergebnisse: Insgesamt starben 14 Kinder (27,5 %) in dem Studienzeit-
raum, von denen kein einziges Thiamin erhalten hatte. Alle Kinder, wel-
che Thiamin erhalten hatten, haben nicht nur iiberlebt (p=<0,001), wir
sahen zudem signifikant weniger Kinder mit dem klinischen Bild eines
Schocks (p=<0,001) sowie signifikant weniger Kinder mit einem akuten
Nierenversagen (p=0,001).

Zusammenfassung: Die empirische Gabe von Thiamin (Vitamin B1) bei
Kindern mit der Aufnahmediagnose einer akuten Enzephalopathie in die-
ser Region scheint Mortalitit sowie Morbiditét signifikant zu reduzieren
und stiitzt somit die These einer infantilen Wernicke-Enzephalopthie. Pro-
spektive Studien zu diesem klinischen Bild mit der Nachweiserbringung
eines relevanten Thiaminmangels (Thiamin-diphosphat oder Erythrozy-
ten Transketolase) sind notwendig um die These einer Wernicke-Enze-
phalopathie auf dem Boden unserer vorldufigen Ergebnisse zu bestitigen.

Literatur
1. Thiamine deficiency and its prevention and control in major emergencies WHO/
NHD/99.13
2. Thiamine Deficiency in Tropical Pediatrics: New insights into a Neglected but vital
Metabolic Challenge - 14 June 2016 https://doi.org/10.3389/fnut.2016.00016

GNPI-V21
Was hat mehr Gewicht? - Change-Point-Analyse anhand des
Gestationsalters und des Geburtsgewichtes

O. Endrich*, K. Triep, N. Torbica, L. Raio, M. Nelle, M. G. Fiedler
Inselspital Universitatsspital Bern, Bern, Schweiz

Hintergrund: Mit abnehmender Reife eines Neugeborenen resultiert ein
hoherer Behandlungsaufwand und entsprechende Fallkosten. Gestations-
alter (GA) und Geburtsgewicht (BW) korrelieren zum Behandlungsauf-
wand [1]. Verschiedene nationale Gesundheitssysteme rechnen stationire
Fille tiber Diagnosis Related Groups (DRG) ab, welche die Variable BW
dominant fiir die Bewertung der Fallschwere nutzen. Anhand von Routi-
nedaten eines Maximalversorgers wurde GA im Vergleich zu BW als Va-
riable im SwissDRG System analysiert.

Fragestellung: Fiithrt das GA als Variable in der Gruppierung zu kosten-
homogeneren Gruppen als die des BW?

Welche diskriminierenden Change Points konnen ermittelt werden?
Material und Methode: Die Neugeborenen der Jahre 2016-2017 wur-
den nach GA Gruppen (med. Kategorien <28; 28 0-31 6; 32 0-33 6; 34
0-36 6; >37 0 Wochen) und BW Gruppen (SwissDRG Kategorien <7505
750-999; 1000-1249; 1250-1499; 1500-1999; 2000-2500; >2500 g) ein-
geteilt. Totgeburten, Félle mit Operationskosten >200 Schweizer Franken,
schwere Missbildungen und Verlegungen/Todesfille innerhalb der ersten
5 Lebenstage wurden ausgeschlossen. Fallkosten wurden aus dem Busi-
ness Warehouse des Spitals bezogen (Schweizer Buchfithrungsstandard
REKOLE®), die medizinischen Daten aus dem Datensatz fiir die natio-
nale medizinische Statistik. Es wurden lineare und multiple Regressions-
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modelle fiir die Pradiktoren GA und/oder BW kalkuliert (VIE AIC, BIC,
QQ Plots). Eine Change-Point-Analyse wurde in Bezug auf BW und GA
durchgefiihrt [2].

Ergebnisse: BW und GA sind signifikante Pradiktoren fiir Fallkosten im
linearen Regressionsmodell (BW R2=0,35, p <0,0001; GA R2=0,47, p
<0,0001; Multikollinearitat VIF 1.14).

GA als Pradiktor ist signifikant und die hochste Pradiktion zeigen GA+BW
kombiniert im Vergleich zu BW oder GA als alleinige Variable. Die er-
mittelten Change Points (CP) fiir die Gruppierung zeigt 8 Abb. 1| GNPI-
V21, mit folgenden GA und BW Klassen: <167, 167-206, 226-244, 245-
260, >260 Tage und <935, 935-1252, 1253-1669, 1670-2134, 2135-2758,
>2758 g. Die sich daraus ergebende Verteilung zeigt @ Abb. 2 | GNPI-V21.
Diskussion oder Schlussfolgerung: Das Gestationsalter ist ein wirksa-
mer Prédiktor fiir Fallkosten und niitzlicher Ansatz fiir die Gruppierung
der DRGs. Durch die Abgrenzung kostenhomogener Gruppen iiber die
Change Points kann eine innovative DRG Gruppierungsmethode vorge-
schlagen werden.

Literatur
1. Soilly AL, Lejeune C, Quantin C, Bejean S, Gouyon JB (2014) Economic analysis
of the costs associated with prematurity from a literature review. Public Health
128(1):43-62
2. Killick R et al (2012) Optimal detection of change points with a linear computatio-
nal cost. JASA 107(500):1590-1598

GNPI-V22
Einfluss des Gestationsalters und des postnatalen Alters auf die
Entwicklung der kutanen Mikrozirkulation bei Friihgeborenen

A. Puchwein-Schwepcke*, A. K. Grzybowski, O. Genzel-Boroviczény, C.
Nussbaum

Dr. v. Haunersches Kinderspital, Neonatologie Campus Innenstadt,
Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Ehemalige Frithgeborene haben als Jugendliche und Er-
wachsene ein erhohtes kardiovaskuldres Risiko. Eine mikrozirkulatori-
sche Dysfunktion scheint wiederum bei der Pathogenese vieler kardio-
vaskuldrer Krankheiten eine wichtige Rolle zu spielen. Dennoch ist bisher
nur wenig iiber die Mikrozirkulation und deren postnatale Entwicklung
bei Frith- und Reifgeborenen bekannt.

Methoden: Bei 20 Frithgeborenen (mittleres Gestationsalter 28 Wochen
[SD: 2,5], mittleres Geburtsgewicht: 1114 g [SD: 533]) wurden nach Ge-
burt wochentlich bis zur Entlassung oder einem korrigierten GA von 37
Wochen und bei 30 Reifgeborenen (mittleres GA 40 Wo [SD: 1,2], mittle-
res Geburtsgewicht: 3553 g [SD: 394]) einmalig in der ersten Lebenswoche
Aufnahmen der kutanen Mikrozirkulation mittels Sidestream Dark Field
Imaging angefertigt. Die Videosequenzen wurden verblindet und mit der
halbautomatischen Software AVA analysiert. Die Ergebnisse wurden an-
schliefSend mittels t-test und linearer Regression evaluiert.

Ergebnisse: Die Mikrozirkulation Frithgeborener unterscheidet sich signi-
fikant von der Reifgeborener mit einer héheren funktionellen Gefifidichte
(FVD), einer geringeren Gefifloberfliche (VS), einem héheren prozentu-
alen Anteil kleiner Gefifle sowie einem hoheren mikrozirkulatorischen
Flow Index (MFI). Anhand einer fiir den Lebenstag adjustierten multili-
nearen Regressionsanalyse wurde ein linearer Zusammenhang zwischen
Gestationsalter und den Parametern FVD, VS, Gefifidurchmesservertei-
lung und MFI verdeutlicht. Um die postnatale Entwicklung der Mikrozir-
kulation bei Frithgeborenen zu untersuchen, wurde mittels einer mixed-
measures linearen Regressionsanalyse der Zusammenhang zwischen
postnatalem Lebensalter und den erhobenen Parametern analysiert. Hier
zeigte sich nur ein linearer Abfall der Gefifloberfliche mit zunehmendem
Lebensalter bei der Gruppe der Frithgeborenen. Die anderen Parameter
blieben jedoch im postnatalen Verlauf weitgehend unverandert, sodass
Frithgeborene auch noch nahe am errechneten Termin signifikante Un-
terschiede im Vergleich zu Reifgeborenen aufwiesen.

Schlussfolgerung: Frithgeborene zeigen in Abhingigkeit vom Gestations-
alter grundlegende Unterschiede im mikrozirkulatorischen Netzwerk im
Vergleich zu Reifgeborenen. Der pramature vaskuldre Phanotyp scheint
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Abb. 2 | GNPI-V21 A Verteilung BW an GA gemdss ermittelten Change Points (CP)

trotz fortschreitender postnataler Entwicklung der Kinder zu persistieren.
Diese Beobachtung ist insbesondere im Hinblick auf bleibende Verande-
rungen der Mikrozirkulation bei ehemaligen Frithgeborenen im Jugendal-
ter von Interesse. Die Faktoren, die zu den Unterschieden im mikrozirku-
latorischen Netzwerk zwischen Friith- und Reifgeborenen fithren, kénnten
somit auch ursichlich fiir das erhohte kardiovaskuldre Risiko ehemaliger
Frithgeborener sein.

GNPI-V23
Komplikationen bei Enterostomien im Neugeborenenalter

U. Rolle™, R. SchiélSer?, L. Wolf', H. Fiegel’, S. Gfroerer’
'Universitatsklinikum Frankfurt, Klinik fiir Kinderchirurgie und
Kinderurologie, Frankfurt, Deutschland; XKlinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Neonatologie, Frankfurt, Deutschland

Hintergrund: Enterostomien werden bei verschiedenen Indikationen im
Neugeborenenalter angelegt. Es wurden bisher relativ hohe Raten an Kom-
plikationen bei Enterostomien im Neugeborenenalter berichtet.

Ziel der vorliegenden retrospektiven Studie war es, das Auftreten und die
Schwere von Komplikationen von Enterostomien bei Neugeborenen mit
verschiedenen Grunderkrankungen zu untersuchen.

Methoden: Retrospektive Studie (2008-2017) aller neugeborenen Pa-
tienten (bis 28. Lebenstag, korrigiert bei Frithgeborenen), die ein Ente-
rostoma angelegt und verschlossen bekamen aufgrund verschiedener
Grunderkrankungen. Gruppe 1 enthielt Patienten mit nekrotisierender
Enterokolitis (NEC), Gruppe 2 Patienten mit verschiedenen intestinalen
Erkrankungen (non-NEC, Mekoniumileus, fokale intestinale Perforati-
on, anorektale Malformation, Ileus, Darmatresie, Volvulus). Der priméren
Endpunkte der Untersuchung waren Anzahl, Art und Schwere der Entero-
stomie Komplikationen. Zur statistischen Analyse wurden der Pearson’s-
Chi-Quadrattest, der Fisher’s Exakt-Test und der Wilcoxon-Mann-Whit-
ney U-Test verwendet.

Ergebnisse: 76 Patienten wurden eingeschlossen (Gruppe 1, n=51, Grup-
pe 2, n=25). Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich
des Geschlechtes, Gestationsalters, Geburtsgewichts bzw. Alter/Gewicht
bei Enterostomie- Anlage. Patienten der Gruppe waren signifikant alter bei
Enterostomie-Anlage (median [range], 11 [2-75] Tage vs. 4 [1-101] Tage).
In Gruppe 1 wurden signifikant haufiger Ileostomata als Kolostomata an-
gelegt. Die allgemeine Inzidenz fiir eine oder mehrere Komplikationen
war 80,3 %, dabei 86,3 % in Gruppe 1 bzw. 68 % in Gruppe 2 (p=0,073).
Die meisten Patienten hatten zwei Komplikationen. 4 oder mehr Kompli-
kationen zeigten sich bei 21,6 % der Patienten in Gruppe 1 und bei 16,7 %
in Gruppe 2 (n=0,365). Nach Enterostomie-Verschluss wurde mindes-
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tens eine Komplikation bei 26 % der Patienten der Gruppe 1 und 12 % in
Gruppe 2 beobachtet (n=0,321).

Schlussfolgerung: Komplikationen treten bei fast allen Enterostomien im
Neugeborenenalter auf. Die meisten Komplikationen erfordern keine chi-
rurgische Revision. Es zeigte sich ein klarer Trend zu mehr Enterostomie
Komplikationen bei Kindern mit NEC.

GNPI-V24

Risikofaktoren fiir eine bakterielle Besiedlung mit potenziell
pathogenen Erregern bei Frithgeborenen auf einer
Neonatologischen Intensivstation (NICU)

K. Dawczynski", J. Raab’, T. G6tz%, H. Hoyer’, J. RoedeP, F. Kipp*, H. Proquitté’
'Universitatsklinikum Jena, Neonatologie und Péd. Intensivmedizin,

Jena, Deutschland; 2Universitétsklinikum Jena, Institut fiir Medizinische
Statistik, Informatik und Dokumentation, Jena, Deutschland;
3Universitatsklinikum Jena, Institut fiir Medizinische Mikrobiologie, Jena,
Deutschland; “Universitatsklinikum Jena, Institut fir Infektionsmedizin und
Krankenhaushygiene, Jena, Deutschland

Einleitung: Die bakterielle Besiedlung erfolgt im vollen Umfang mit dem
Blasensprung bzw. bei der Geburt. Neugeborene und ganz besonders
Frithgeborene (FG) kommen ab diesem Zeitpunkt mit einer vielfaltigen,
sich permanent éndernden mikrobiologischen Flora in Kontakt. Es stellt
sich die Frage, welche Faktoren die bakterielle Besiedlung mit potenziell
pathogenen Erregern auf einer NICU beeinflussen?

Patienten und Methoden: Das bakteriologisches Kolonisationscreening
wurde bei 173 FG durchgefithrt. Das Geburtsgewicht (GG) [Median
(Min.-Max.)] lag bei 994 g (360-1495). Die Hospitalisierungszeit (Mit-
telwert [+ SD]) betrug 59 Tage (+ 34). Die Surveillanceabstriche (Nase/Ra-
chen und rektal) erfolgten im wochentlichen Abstand (von Geburt bis zur
Entlassung). Die Speziesidentifizierung wurde mit MALDI-TOF VITEK
MS (bioMérieux, Niirtingen, Deutschland) durchgefiihrt. Alle identifizier-
ten Isolate wurden unter Beriicksichtigung der Surveillanceempfehlung
der KRINKO in die Auswertung einbezogen. Besondere Beriicksichti-
gung fanden die bedeutsamen Erreger (koagulase negativen Staphylokok-
ken (KNS), Staphylococcus aureus (MSSA), Enterobacter sp., Klebsiella
sp., Serratia marcescens). Die Pravalenz sowie die Cox-Regressionsana-
lyse (zur Exploration potenzieller Risikofaktoren fiir die Erstbesiedelung)
wurde durchgefiihrt.

Ergebnisse: Die Besiedelung nahm innerhalb der ersten Lebenswochen
(Wo) in den Abstrichen sowohl vom Nasen-Rachenraum als auch vom
Rektalbereich stetig zu. Die Pravalenz lag bei 14,3 % (CI 95 % 9,8-20,5)
bzw. 5,9 % (CI95 % 3,3-10,7) in Wo 1; bei 92,2 % (CI95 % 86,6-95,6) bzw.
90,8 % (CI95 % 84,9-94,6) in Wo 4 und bei 94 % (CI95 % 87,7-97,6) bzw.



96,6 % (CI95 % 90,5-98,8) in Wo 8. Die Cox-Regressionsanalyse identi-
fizierte Geburtsgewicht und -modus sowie Verweildauer des Kindes als
potenzielle Einflussfaktoren fiir die Besiedlung mit o.g. Erregern. Bei FG
mit einem GG >1000 g lag die Wahrscheinlichkeit signifikant hoher, sich
erstmalig mit KNS (0,6-fach; p=0,02), Enterobacter sp. (2,6-fach; p=0,01)
und Klebsiella sp. (3,2-fach; p=0,001) zu besiedeln im Vergleich zu leich-
teren FG. Eine Entbindung per Sectio steigerte das Risiko fiir eine Besied-
lung mit Klebsiella sp. um den Faktor 2 (p=0,02).

Schlussfolgerung: Wihrend der postnatalen Betreuung von FG war eine
rasche ansteigende bakterielle Besiedlung nachweisbar, mit Dominaz von
bedeutsamen Erregern mit potenziell pathogenen Eigenschaften. Risiko-
faktoren fiir die Besiedlung stellten ein GG von >1000 g, die Entbindung
per Sectio sowie die zunehmende Verweildauer dar. Die ,,stumme“ Kolo-
nisation mit diesen Erregern ist wohl physiologisch, wie die Pathogenitit
(potenziell infektiGs) einzustufen ist, bleibt bisher offen. Hierfiir sind wei-
terfithrende spezifische Analysen (Virulenzfaktoren zur Einschitzung ei-
nes moglichen Infektionsrisikos) sinnvoll.

GNPI-V25
Low mortality and short-term morbidity in very preterm infants in
Austria 2011—2016

B. Simma’, U. Kiechl-Kohlendorfer?, B. Urlesberger?, U. Maurer-Fellbaum?, M.
Wald?, M. Wald', M. Weissensteiner>S, D. Ehringer-Schetitska®, A. Berger’
'Landeskrankenhaus Feldkirch, Department of Paediatrics and Adolescent
Medicine, Feldkirch, Austria; 2Medical University of Graz, Department of
Paediatrics, Graz, Austria; *Paracelsus Medical University Salzburg, Division
of Neonatology, Salzburg, Austria; *Klinikum Wels-Grieskirchen, Department
of Paediatrics, Wels, Austria; *Landesklinikum, Department of Paediatrics,
Wiener Neustadt, Austria; °Kepler University Hospital, Department of
Paediatrics, Linz, Austria; ’Medical University of Vienna, Department of
Paediatrics and Adolescent Medicine, Division of Neonatology, Paediatric
Intensive Care and Neuropaediatrics, Vienna, Austria

Aim: This study determined survival, short-term neonatal morbidity and
predictors for death or adverse outcome of very preterm infants in Austria.
Methods: This population-based cohort study included 5197 very preterm
infants (53.3% boys) born between 2011 and 2016 recruited from the Aus-
trian Preterm Outcome Registry. Main outcome measures were gestational
age-related mortality and major short-term morbidities.

Results: Overall survival rate of all live-born infants included was 91.6%
and ranged from 47.1% and 73.4% among those born at 23 and 24 weeks
of gestation to 84.9% and 88.8% among infants born at 25 and 26 weeks to
more than 90.0% among those with a gestational age of 27 weeks or more.
The overall prevalence of chronic lung disease, necrotising enterocolitis
requiring surgery, intraventricular haemorrhage Grades 3-4, and severe
retinopathy of prematurity was 10.0%, 2.1%, 5.5%, and 3.6%, respectively.
Low gestational age, low birth weight, missing or incomplete course of an-
tenatal steroids, being small for gestational age and male sex were signifi-
cant risk predictors for death or adverse short-term outcome.
Conclusion: In this national cohort study overall survival rates were high
and short-term morbidity rate was low.

GNPI-V26

Frithzeitige individuelle Vorhersage der Bilirubinentwicklung
von Neugeborenen - ein neuartiger Ansatz zur optimierten
Diagnostik und Therapiesteuerung

S. Wellmann', S. Fouzas®, |. Daunhawer’, |. Theodorakopoulos®, S. Kasser', G.
Koch®, M. Wilbaux?, J. Vogt*, M. Pfister®

'Universitats-Kinderspital beider Basel (UKBB), Neonatologie, Basel,
Schweiz; 2Universitdts-Kinderklinik Regensburg (KUNO), Neonatologie,
Regensburg, Deutschland; *Universitatsklinik Patras, Klinik fur Padiatrie,
Patras, Griechenland; *Universitdt Basel, Departement fiir Mathematik und
Computerwissenschaften, Basel, Schweiz; *Universitdts-Kinderspital beider
Basel (UKBB), Klinische Padiatrische Pharmakologie, Basel, Schweiz

Hintergrund: Die neonatale Hyperbilirubinamie ist die héufigste Erkran-
kung von Neugeborenen. Wahrend in der Bilirubindiagnostik mittels
nicht-invasiver Messmethoden und minimierter Blutvolumina deutli-
che Fortschritte in den letzten Jahren erzielt wurden, basiert die medizi-
nische Entscheidungsfindung nach wie vor auf populationsbasierten No-
mogrammen.

Fragestellung: Wir haben uns zum Ziel gesetzt, (1) mittels Techniken der
Pharmakometrie und der Kiinstlichen Intelligenz aus grossen Datensitzen
Kklinische Schliisselfaktoren zu identifizieren, welche den Bilirubinverlauf
von Neugeborenen bestimmen, (2) in einem mathematischen Computer-
modell den Bilirubinverlauf zu charakterisieren und (3) eine Applikation
zu entwickeln, um Bilirubinwerte mit einem Minimum an klinischen Fak-
toren patientenspezifisch vorhersagen zu konnen.

Material und Methoden: Zwei longitudinale Beobachtungsstudien mit se-
riellen Bilirubinmessungen (n=37.191) in den ersten zwei Lebenswochen
von spét-frithgeborenen und termingeborenen Kindern wurden in Basel
(n=362) und Patras (n=6869) durchgefiihrt. Beide Datensitze wurden in
einen Trainings- und Testdatensatz geteilt. Mittels kombinierter schritt-
weiser Vorwirtsselektion und Riickwirtselimination (Kovarianzanalyse)
wurden aus insgesamt 44 klinischen und laborchemischen Variablen die
pradiktiven Schliisselfaktoren ermittelt. Abschliessend wurde ein semi-
mechanistisches Computermodell zur Charakterisierung der Bilirubinki-
netik als Funktion der zeitabhéngigen Produktions- und Eliminationsrate
entwickelt und ein zweites Computermodell mittels Kiinstlicher Intelli-
genz basierend auf ,,random forest classifier” fiir die Vorhersage des Uber-
schreitens der Phototherapiegrenze (abhéngige Variable).

Ergebnisse: Fiir die Charakterisierung der Bilirubinentwicklung konnte
eine exakte mathematische Differentialgleichung entwickelt werden, wel-
che die Produktion von Bilirubin als abnehmende Reife- und Lebensal-
ter-abhingige Exponentialfunktion beschreibt und die Elimination von
Bilirubin als zunehmende Reife- und Lebensalter-abhangige Emax-Funk-
tion. Fiir die hochprizise individuelle Bilirubinvorhersage erwiesen sich
die gleichen Schliisselfaktoren als dominant, die im zweiten Verfahren mit-
tels Kiinstlicher Intelligenz identifiziert wurden: Kérpergewicht und Ge-
stationsalter bei Geburt, aktueller Bilirubinwert und das genaue postna-
tale Lebensalter bei der Bilirubinbestimmung. Dieses Faktorenquartett als
Input in dem von uns entwickelten Computermodell erzielt bei nur einer
verfiigbaren Bilirubinmessung eine Flache unter der Grenzwertoptimie-
rungskurve (AUC) von 0,95 zur Vorhersage des mdglichen Uberschreitens
der Phototherapiegrenze in den nichsten 48 h, bei zwei verfiigbaren Bili-
rubinmessung steigt die AUC auf >0,99.

Schlussfolgerung: Diese neu entwickelte medizinische Entscheidungshilfe
hat das Potential, die Patientensicherheit von Neugeborenen zu erhohen,
unndétige Bilirubinkontrollen zu vermeiden und die Therapie- und Pati-
entenverweildauer zu optimieren.

GNPI-v27

Kennzahlen der Neueinrichtung einer Frauenmilchbank am
Beispiel Freiburg

N. Herzog", S. Hock', C. Méllmann®', R. Hentschel’, D. Klotz>'
Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Funktionsbereich Neonatologie und Pddiatrische Intensivmedizin, Freiburg,
Deutschland; *Friihchenverein Freiburg e.V., Freiburg, Deutschland;
3Frauenmilchbank-Initiative e.V., Hamburg, Deutschland

Hintergrund: Zahlreiche neonatologische Abteilungen erwégen die Ein-
richtung einer Frauenmilchbank (FMB). Der individuelle Aufwand ist da-
bei schwierig abzuschitzen. Anhand der FMB Freiburg soll der Aufwand
zur Spendermilchgewinnung exemplarisch aufgezeigt werden.
Fragestellung: Mit welchem strukturellen Aufwand gelingt es einer neo-
natologischen Abteilung den Bedarf an Spendermilch (SM) zu decken?
Material und Methoden: Analyse der Ausgangssituation und der Prozess-
kennzahlen einer 2/2017 eingerichteten FMB bei vorhandener ,,Milchkii-
che®. Betrachtet wurde ausschliefilich der strukturelle Aufwand zur zusitz-
lichen Bereitstellung von SM iiber 24 Monate.
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Ergebnisse: Ausgangssituation: Level I-Neonatologie mit ~80 Frithgebo-
rene (FG) <1500 g Geburtsgewicht/Jahr. Milchkiiche mit 68 m2 Fliche
(je ein Produktions-, Lager-, Abstell-, Biiro-, Aufenthalts- und Ausguss-
raum) und 2,0 VK Pflege (ausschliefilicher Einsatz in der Milchverarbei-
tung), vorhandenes HACCP(hazard analysis and critical control points)-
Konzept.

Investitionen: Gefrierlagerschrank, Pasteurisiergerit, Flaschenversiege-
lungsgerat und Transportboxen.

Laufende Kosten: Mikrobielle Untersuchungen, Versiegelungsdeckel, Du-
plexetiketten.

Milchverarbeitung: Single-Donor-Prinzip, Poolen der 24 h-Milchmen-
ge einer Spenderin, daraus Gewinnung eines Aliquots fiir eine kulturel-
le Untersuchung, ggf. Holderpasteurisierung der SM. Insgesamt wurden
monatlich 7,75 L Spendermilch ausgegeben (im Beobachtungszeitraum
186 L gesamt).

Spenderkollektiv: Miitter der eigenen Abteilung mit mehr als ausreichen-
der Laktation (100 %) unabhingig vom CMV-Serostatus nach Anamnese
und Serologie (Kosten 50 €/Spenderin). 16/31 (52 %) der potenziellen
Spenderinnen konnten rekrutiert werden, Ausschlussgriinde waren u.a.
sekundér nicht ausreichende Milchproduktion (n=4), Medikamentenein-
nahme (n=4), Ablehnung der Spende (n=1) und Nikotinabusus (n=3).
Ausgegebene Menge pro Spenderin war im Median (range) 8,8 (0-39) L,
fur 2,4 (0-8) Empfinger/Spenderin. Aufgrund mangelnden Bedarfs wur-
de die Milch von 4 Spenderinnen nicht ausgegeben.

Empfingerkollektiv: Profil: FG <1500 g GG bis zum Gewicht von 2000 g
oder nach abdominellen Operationen ohne eigene Muttermilch. 33/36
(92 %) von diesen FG/NG wurde im Median (range) bis zum Lebensal-
ter von 55 (5-191) Tagen 3,6 L (0,02-19,1 L) SM ausgegeben. Griinde fiir
Erndhrung mit Formula waren zu dem Zeitpunkt nicht vorhandene SM
(n=2) und Ablehnung von SM (n=1).

Schlussfolgerung: Je nach vorhandener Infrastruktur ist auch mit verhalt-
nisméflig geringem strukturellem Aufwand eine Versorgung mit Frauen-
milch zu leisten, die Bedarfsplanung und stindige Vorhaltung von SM
ist jedoch schwierig. Nicht einberechnet sind in dieser Aufstellung u.a.
zusitzliche Personalkosten, Planungszeit und auch der Investitionsbedarf
kann stark schwanken. Insgesamt kénnen diese Daten jedoch zur Orien-
tierung bei der Neueinrichtung von Frauenmilchbanken dienen.

22 and 23 weeks of gestation 24 and 25 weeks of gestation

GNPI-V28
Individualized growth trajectories for preterm infants—
associations with short-term outcomes

N. Rochow'"?, P. Kosmann? H. Y. So'3, E. Rochow?, E. Landau-Crangle®, D. A.
Wackernagel’, C.T. Collins’, Z. Khan®, D. Moya”®, D. Konstantelos™, W. Gopel",
C. Hdrtel"', M. B. Belfort’?, M. Blennow?®, M. Makrides’, B. Urlesberger’, F.
Moya®, M. Riidiger', C. Fusch™?

'McMaster University, Pediatrics, Hamilton, Canada; *Paracelsus Medical
University, Pediatrics, Niirnberg, Germany; 3University of Waterloo,
Department of Statistics and Actuarial Science, Waterloo, Canada;
“‘Independent scientist, Strasburg/Uckermark, Germany; *Queen’s University,
Kingston, Canada; °Karolinksa University and Institute, Neonatology,
Stockholm, Sweden; ’South Australian Health & Medical Research Institute,
Adelaide, Australia; ®University of Veterinary and Animal Sciences, Food
Science and Human Nutrition, Lahore, Pakistan; °Betty Cameron Children’s
Hospital, Neonatology, Wilmington, United States; °Medizinische Fakultét
der Technischen Universitdt Dresden, Department of Neonatology and
Pediatric Intensive Care Medicine, Dresden, Germany; "University of
Liibeck, Pediatrics, Liibeck, Germany; '2Brigham and Women's Hospital,
Neonatology, Boston, United States; *Medical University of Graz,
Neonatology, Graz, Austria

Background: Individualized postnatal growth trajectories (GTC) for pre-
term infants incorporate postnatal weight loss, and adjusted median in-
trauterine growth rate merged with WHO growth standards at term age
(www.growthcalculator.org). They provide daily reference weights from
birth to 42 weeks of postmenstrual age (PMA)

Objective: The study aims to: 1) compare observed deviations of weight
(AW) from the GTC trajectory between cohorts and 2) analyze relation-
ships between AW and short-term outcomes.

Design/Methods: International multicohort study, including infants with
a gestational age (GA) from 22 to 33 weeks with weekly or daily weight
data from eight local cohorts (Austria, Germany, Sweden, Australia, Can-
ada, USA) and the German Neonatal Network (birth weight (BW), 35
weeks PMA, discharge) during 2001 to 2017. For each infant, the GTC
trajectory was calculated based on GA, BW, and sex. The difference be-
tween the GTC trajectory and 1) individual weights at various single time
points (AW), and 2) deviations integrated over the NICU stay (AW-AUC)
were determined. The relationship of AW with head circumference (HC),
length (L), lean mass, fat mass, and blood pressure (BP) at discharge, ad-
justing for major NICU morbidities were analyzed. The relationship of
AW-AUC with outcomes was assessed for 2-week periods from birth to

Daviaton from target weight o]

30 and 31 weeks of gestation

Cevinton e target weight [o]

Posmensinal age [wecks]

Fig. 1| GNPI-V28 A Deviation from the target weight (AW)
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Fig. 2 | GNPI-V28 A Deviation from the target weight (AW). Differences between centers

discharge using a sequential multinomial logistic regression. Level of sig-
nificance was p <0.05.

Results: In this study, 2027 infants from 8 cohorts (998 <28 weeks) and
15,971 infants from the German Neonatal Network (6558 <28 weeks)
were included. At 36 weeks, preterm infants showed a significantly dif-
ferent AW for GA and cohort (B Fig. 1| GNPI-V28). For infants <28
weeks at birth, AW was large and cohort-specific variations significant
(B Fig. 2| GNPI-V28). At discharge, HC, L, fat mass, and lean mass were
significantly related. BP before discharge tended to be higher with high de-
viation from AW. AW-AUC before discharge was the strongest predictor of
outcomes. Converging towards the GTC trajectory until discharge seemed
to improve outcomes while diverging was related to unfavorable outcomes.
Conclusion(s): This is the first study to analyze growth of preterm infants
by comparing them to individual GTC. The results show that outcomes
were independently related to growth pattern.

GNPI-V29
Variationen in der Erstversorgung extrem unreifer Frithgeborener
(Il) - Unterschiede im Outcome

T. Zénnchen*, M. Riidiger, D. Konstantelos
Universitatsklinikum Dresden, Neonatologie, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Die neonatale Erstversorgung hat insbesondere bei sehr un-
reifen Kindern einen maf3geblichen Einfluss auf deren Morbiditit und
Mortalitit. Die Interventionen sollten sich an den physiologischen Anpas-
sungsprozessen und am Ausgangszustand des Kindes orientieren. Daraus
ergibt sich ein Konstrukt von sich gegenseitig beeinflussenden Faktoren,
die mit Hilfe des Combined-Apgar erfasst werden kénnen. Wihrend kli-
nische Studien derzeit iiberwiegend die Effektivitat einzelner Mafinahmen
testen, fehlen Daten ob Interventionen, die in Abhéngigkeit vom jeweili-
gen Zustand durchgefiihrt werden, einen Einfluss auf das Outcome haben.
Hypothese: Bei Frithgeborenen beeinflussen die Erstmafinahmen in Ab-
hangigkeit vom jeweiligen Zustand das neonatale Outcome.

Material und Methoden: Analysiert wurden die Daten der internationa-
len, multizentrischen TEST-Apgar Studie. Zwischen 03/2008 und 06/2009
wurden in 20 Level I NICU in 12 Landern 1855 Frithgeborene (mittleres
Gestationsalter [GA] 286/7 +23/7 SSW; mittleres Geburtsgewicht [GG]
1172 +409 g) eingeschlossen (BMC Pediatr. 2015 Mar 8;15.18.). Neben
den Neonataldaten wurden zu drei Zeitpunkten (Minute 1, 5, 10) der Zu-
stand des Kindes (spezifizierter Apgar-Score) und die erfolgten Interven-
tionen (expanded Apgar-Score) erfasst. Das neonatale Outcome wurde

zum Zeitpunkt der Entlassung beurteilt (Tod, IVH, ROP, BPD, PVL). Der
Einfluss der einzelnen Interventionen in Abhingigkeit vom jeweiligen Zu-
stand auf das neonatale Outcome wurde mittels logistischer Regressions-
analyse analysiert.

Ergebnisse: Die Analyse der angewandten Erstmafinahmen ergab in Ab-
hingigkeit vom Ausgangszustand des Frithgeborenen im Hinblick auf das
Outcome signifikante Unterschiede. Die Verwendung von CPAP nach 5
min und 10 min (im Vergleich mit BMV oder Intubation) war unabhén-
gig vom Zustand des Kindes zur 1. Minute immer mit einem verbesserten
Outcome verbunden (BMV vs. CPAP: Tod OR 8,99 [95 %-KI 1;78,6], IVH
2,5 [1,1;5,9], BPD 4,28 [1,5;12,6], PVL 9,9 [1;93,9]), ein Effekt der unab-
héngig vom GG oder GA nachweisbar war. Der Einfluss der Sauerstoffgabe
in der 1. bzw. 5. Minute auf das Outcome variierte in Abhéngigkeit vom
jeweiligen Zustand. Jedoch hatte eine Sauerstoffgabe in der 10. Minute ei-
nen negativen Einfluss auf verschiedene Outcomeparameter. Die frithzei-
tige Surfactantgabe erwies sich bei einer Subgruppe von Frithgeborenen
(sApgar <8, GG <1000 g, GA <28. SSW) als vorteilhaft.
Schlussfolgerung: Wihrend in den aktuellen Empfehlungen zur Erstver-
sorgung Frithgeborener ein relativ standardisiertes Vorgehen empfohlen
wird, scheint eine Variation der Mafinahmen in Abhéngigkeit vom jewei-
ligen Zustand des Kindes Vorteile beziiglich des neonatologischen Out-
comes zu bringen. Insbesondere unterstiitzen die vorliegenden Daten die
Empfehlung, die Erstversorgung dieser Kinder mit CPAP zu beginnen und
eine Beatmung in der ersten Lebensminute zu vermeiden. Kiinftige Stu-
dien zur Erstversorgung sollten immer auch den aktuellen Zustand des
Kindes miterfassen. Die TEST-APGAR Studie wurde finanziell unterstiitzt
durch die Else Kroner-Fresenius Stiftung.
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GNPI-V30

Individualized growth trajectories for preterm infant—
associations with neurodevelopment, body composition and
blood pressure

N. Rochow'*?, P. Kosmann? H. Y. So™3, E. Rochow?, E. Landau-Crangle®, D. A.
Wackernagel®, C. T. Collins” Z. Khan®, D. Moya®, D. Konstantelos™, W. Gépel",
C. Hdrtel"', M. B. Belfort’?, M. Blennow?®, M. Makrides” B. Urlesberger™, F.
Moya®, M. Riidiger', C. Fusch?

'McMaster University, Pediatrics, Hamilton, Canada; *Paracelsus Medical
University, Pediatrics, Niirnberg, Germany; 2University of Waterloo,
Department of Statistics and Actuarial Science, Waterloo, Canada;
“‘Independent scientist, Strasburg/Uckermark, Germany; *Queen’s University,
Kingston, Canada; °Karolinksa University and Institute, Neonatology,
Stockholm, Sweden; ’South Australian Health & Medical Research Institute,
Adelaide, Australia; ®University of Veterinary and Animal Sciences, Food
Science and Human Nutrition, Lahore, Pakistan; *Betty Cameron Children’s
Hospital, Neonatology, Wilmington, United States; °Medizinische

Fakultat der Technischen Universitdt Dresden,Germany, Department of
Neonatology and Pediatric Intensive Care Medicine, Dresden, Germany;
"University of Liibeck, Pediatrics, Libeck, Germany; ?Brigham and Women's
Hospital, Neonatology, Boston, United States; *Medical University of Graz,
Neonatology, Graz, Austria

Background: Neurodevelopment, body composition, and cardiovascu-
lar diseases relate to growth during early life. Determining an individu-
alized growth trajectory (GTC) provides neonatologists with a reference
for weight gain of preterm infants. GTC includes postnatal weight loss
and median intrauterine growth rate adjusted for postnatal physiology
and merges with WHO growth standards at term age (www.growthcal-
culator.org).

Objective: The study aims to analyze the association between long-term
outcomes and the deviation of weight (AW) from the GTC.
Design/Methods: This multicohort study includes data from 18,000 pre-
term infants with a gestational age (GA) from 22 to 33 weeks from eight
cohorts (Austria, Germany, Sweden, Australia, Canada, USA) and the Ger-
man Neonatal Network for 2001 to 2017. Their average birth weight (BW)
was 1050 +300 g and GA 27.8 +2.5 weeks. For each infant, the GTC tra-
jectory based on GA, BW and sex, was calculated. The difference (AW) to
individual weights at discharge and during NICU stay was assessed. Fur-
ther, the area under the curve (AUC) of AW from birth to discharge di-
vided into 2-week periods was calculated. AW at discharge was correlated
with neurodevelopmental data from follow-up visits at 18 months, 5 and
7 years for Bayley scales, Wechsler Preschool and Primary Scale of Intelli-
gence (WPPSI), Wechsler Abbreviated Scale of Intelligence (WASI), plus
weight, length, BMI, head circumference, hipcircumference, lean mass, fat
mass, and blood pressure (BP). The association of AW-AUC on outcomes
was analyzed using a sequential multinomial logistic regression adjusted
for major NICU morbidities.

Results: At 2 years, in infants <28 weeks cognitive, language and motor
composite Bayley scale scores were related to AW (n=3152, p <0.05). At5
years, the total IQ and verbal IQ WPPSI scores were significantly related to
AW atdischarge (N=1511, p <0.05). At 7 years, the verbal IQ WASI assess-
ment correlated with AW (N =582, p <0.05). In follow up, anthropometric
measurements, lean mass, and fat mass were related to AW. The AW-AUC
period before discharge had the most impact on outcomes. However, its
effects diminished with age. BP tended to be higher in infants with high
deviation from AW.

Conclusion(s): Achieving growth at the GTC improves neurodevelopment.
The GTC should be further calibrated in a prospective study to find the
appropriate AW for optimum neurodevelopment without gaining excess
fat mass.
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GNPI-V31
Quarkbaélichen im Darm von Frithgeborenen

A.C. Longardt*, B. Monika, C. Biihrer
Universitatsmedizin Berlin — Charité, Klinik fiir Neonatologie, Berlin,
Deutschland

Hintergund: Intestinale Obstruktionen durch Laktobezoare (,,milk curd®)
bei Frithgeborenen sind seit iiber 60 Jahren bekannt und wurden vor allem
mit Formulaerndhrung in Zusammenhang gebracht. Das zwischenzeitlich
fast verschwundene Krankheitsbild erlebt seit der Anreicherung von Mut-
termilch eine Renaissance bei sehr kleinen Frithgeborenen.
Fragestellung: Welche klinischen Konstellationen sind mit dem Auftreten
einer ,,Milk curd“-Obstruktion assoziiert?

Material und Methoden: Analyse von Frithgeborenen mit der Diagnose
»Milk curd“-Obstruktion, die 2012-2016 in unserem Perinatalzentrum
behandelt wurden.

Ergebnisse: Eine ,, Milk curd“-Obstruktion wurde bei 8 Jungen und 2 Mad-
chen mit einem medianen Geburtsgewicht von 595 g (270-922 g) diag-
nostiziert. Von diesen hatten 5 Kinder ein Geburtsgewicht unter der 10.
Perzentile. Das mediane Gestationsalter lag bei 24 4/7 (23 4/7-27 0/7)
Schwangerschaftswochen. 7 Kinder mussten aufgrund der ,,Milk curd®-
Obstruktion operiert werden, 2 Kinder sind wihrend des stationdren Auf-
enthaltes verstorben, davon eines in Zusammenhang mit der intestinalen
Problematik

Die Symptomatik der ,,Milk curd“-Obstruktion begann im Alter von 16-
64 Tagen (Median 28 Tage). Alle Kinder waren mit angereicherter Mut-
termilch (Zusatz von Eiweif}, Calcium und Phosphat) ernahrt. In der Ab-
domensonographie waren erweiterte Darmschlingen und hyperechogene
Massen im Darm zu sehen, der Stuhlgang der Kinder war hell bis acho-
lisch.

Schlussfolgerung: In unserer Kohorte trat eine ,,Milk curd“-Obstruktion
bei 2,2 % der Frithgeborenen <1000 g Geburtsgewicht und bei 2,4 % der
Frithgeborenen <28 Schwangerschaftswochen auf. Risikofaktoren waren
mannliches Geschlecht und Hypotrophie. Ein frithes Warnzeichen scheint
die Entfirbung des Stuhls zu sein.

GNPI-V32
Trajectories of fat mass accretion among preterm compared to
term infants during the first 6 months of postnatal life

N. Rochow'™?, Y. Efrah’, H.Y. So'3, E. Rochow*, G. Fusch', E. Hutton', S. el
Helou', K. Morrison', C. Fusch'?

'McMaster University, Pediatrics, Hamilton, Canada; *Paracelsus Medical
University, Pediatrics, Niirnberg, Germany; 3University of Waterloo,
Department of Statistics and Actuarial Science, Waterloo, Canada;
“‘Independent scientist, Strasburg/Uckermark, Germany

Background: It is recommended that preterm infants achieve “rates of
growth and composition of weight gain for a normal fetus of the same
postmenstrual age”. At term, however, preemies have higher %fat mass
(FM) (15-22%) than newborn term infants (13-16%). It is currently un-
clear whether this trend increases during the following months or wheth-
er it reflects postnatal adaptation to the extrauterine environment Objec-
tive: To compare dynamics of FM accretion of preterm and term infants
up to early infancy.

Design/Methods: In this prospective, observational study length, weight
and body composition (air-displacement plethysmography) were meas-
ured in preterm and term infants from birth to six months corrected. Per-
centiles were calculated using GAMLSS; analysis was stratified by gesta-
tional age (GA) at birth (group A: <28, B: 28-31, C: 32-36 wks, D: term).
To compare %FM change between the four groups, equations for median
trajectories were developed. Missing data for the late preterm period (>32
w) were extrapolated using information from Ziegler“s reference fetus.
Trajectories of preterm infants were then compared to term infants by
shifting curves along the x-axis (B Fig. 1| GNPI-V32) for best fit

Results: Body composition was measured in 508 infants (244 preterm; 264
term) (B Fig. 2| GNPI-V32) and a total of 1071 measurements. Though
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groups started at different gestational ages and %FM, FM trended towards
a similar average mean of 23% for all groups. Also, dynamics to reach this
%FM was comparable amongst all groups (B Fig. 1| GNPI-V32. For exam-
ple, at 40 weeks postmenstrual age infants born at <28 wks had a FM of
21%, and at 45 weeks leveled out to 24%. Also, for other gestational ages,
infants achieved a FM of 24 to 26% by 50 wks. From 50 weeks onwards,
maximum %FM remained constant at approximately 24 to 26% for all in-
fants. Median %FM trajectories for all preterm infants had their best fit
with term infants when data points were shifted by 5.9, 4.6, and 1.5 wks
for groups A, B, and C, respectively (B Fig. 1| GNPI-V32).

Conclusion(s): This study confirms that preterm infants experience in-
creased %FM at an earlier postmenstrual age than term infants. Howev-
er, dynamics of FM accretion is comparable amongst all groups of infants
thought having different gestational ages at birth. It could, therefore, be
hypothesized that postnatal changes in FM accretion is a physiological
process induced by the transition to the extrauterine environment (ther-
momanagement, nutritional sources, etc.). Further research is needed to
explore mechanisms underlying such postnatal adaptation.

Fig. 1| GNPI-V32 <« Comparison of
median trajectories for percent fat
mass

GNPI-V33
Perzentilenkurven fiir das cranielle Volumen - Referenzwerte zur
Beurteilung des postnatalen Hirnwachstums bei Frilhgeborenen

W. Burkhardt", D. Konstantelos’, M. Riidiger', M. J. Vermeulen?

'Universitatklinikum Carl Gustav Carus Dresden, Abteilung fiir Neonatologie
und Padiatrische Intensivmedizin, Dresden, Deutschland; 2Erasmus MC,
University Medical Center Rotterdam, Department of Pediatrics/Division of
Neonatology, Rotterdam, Niederlande

Hintergrund: Die Erfassung des postnatalen Hirnwachstums bei Friih-
geborenen ist ein wichtiger Parameter, um die neurologische Entwick-
lung abzuschétzen. Bisher wird auf Kopfgrofle (cranial volume — CrV)
und Hirnvolumen (brain volume BV) aus der Messung des Kopfumfanges
riickgeschlossen. Diese zweidimensionale Messung korreliert nur schlecht
mit dem tatséchlichen craniellen Volumen resp. dem Hirnvolumen. Mit-
tels dreidimensionaler Laserscanner kann das cranielle Volumen schnell,
zuverlissig und unbelastend gemessen werden [1].
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Mit dieser Studie sollten durch Erstellung von Perzentilenkurven fiir das
cranielle Volumen (CrV) Grundlagen geschaffen werden, damit das post-
natale Hirnwachstum Frithgeborener besser erfasst werden kann. Ein wei-
teres Ziel war es, die Zunahme des CrV bei Frithgeborenen mit zunehmen-
dem postnatalem Alter zu evaluieren.

Methoden: In den Jahren 2011-2014 wurde bei allen Kindern, die in der
Universitétskinderklinik Dresden geboren wurden, das CrV innerhalb der
ersten Lebenswoche gemessen. Dafiir wurde ein 3D-Laserscanner (STAR-
Scanner, Orthomerica, Orlando, FL, USA) verwendet[1]. Als Referenz-
population fiir die Erstellung der Perzentilen wurden gesunde, eutrophe
Einlinge ausgewihlt, die keiner Behandlung auf der neonatologischen In-
tensivstation bedurften, die keinerlei Schadel- oder Hirnauffilligkeiten
aufwiesen und die mit einem postmenstruellen Alter (PMA) zwischen
34 und 42 Wochen gemessen wurden. Die Perzentilenkurven fiir das CrV
wurden nach PMA, Geburtsgewicht (BW) und Kopfumfang (KU) gene-
riert. Diese wurden dann verwendet, um das postnatale Wachstum des

Group A Group B Group C Group D term
<28 weeks 2810 31 weeks 32 to 36 weeks
n (male) 49 (28) 107 (47) 88(52) 264 (127)
GA [weeks) 25.6+1.2 28.7+1 33.6+13 39.9+1.2
Birth weight [g) 800 # 150 1190 + 280 2000 + 550 3600 £ 460
PMA [weeks)
Weight (g] 35 | 2110(1940,2330) | 2120(1910,2320) | 2000 (1730, 2260) 2860 (2630, 3090)
40 3160 (2900, 3470) | 3250 (2970, 3530) 3140 (2710, 3580) 3610 (3280, 3940)
45 4230 (3900, 4630) | 4140 (3820, 4460) 4250 (3760, 4740) 4720 (4290, 5150)
50 4930 {4550, 5370) | 4960 (4630, 5310) 5190 (4710, 5660) 5720 (5250, 6150)
60 6290 (5840, 6770) | 6630 (6270, 7020) 6500 (6110, 6880) 6870 (6450, 7280)
Length [cm] 35 42.9(41.7,44.1) 43.5 (41.8,45.1) 44.4(42.5,46.3) 47.2 (45.7,48.7)
40 47.5(46.1, 48.9) 48.3 (46.6, 50.0) 49.8(47.5,52.1) 51.2 (49.7,52.7)
45 51.8(50.2,53.4) | 52.8(51.1,54.4) 54.8(52.7, 56.9) 55.2 (53.7, 56.7)
50 55.3 (53.7, 56.9) 56.7 (55, 58.4) 58.7 {56.9, 60.6) 58.8 (57.3, 60.3)
60 61.4 (59.8, 63.0) 63 (61.3, 64.8) 63.4(62.0, 64.8) 64,1 (62.6, 65.6)
Percent Fat Mass [9%] 35 17.4 (14.2, 20.6) 13.4 (10.6, 16.4) 9.1(5.8,12.4) 10.7 {8.2,14.4)
40 21.2(18.0, 24.3) 20.2 (17.3, 23.2) 16.4(13.1,19.7) 15.1(12.0, 18.7)
45 23.6(20.5, 26.6) 24.9 (21.8,28.2) 20.9(17.6, 24.2) 20.5 (16.9, 24.2)
50 24,6 (21.6, 27.5) 24.9(21.7, 28.3) 23.5(20.2, 26.8) 23.8(20.2,27.3)
60 24.5(21.7, 27.3) 23.7(20.1, 27.7) 25.8(22.5,29.1) 24(20.9, 27.0)
Fat Mass [g] 35 400 (300, 500) 280 (200, 370) 190 (110, 270) 340 (340, 340) . . .
40 700 (570, 830) 660 (540, 790) 530 (410, 660) 650 (420, 930) Fig. 2 | GNPI-V32 <« Baseline birth
45 1000 (830, 1160) | 1030 (870, 1200) 880 (700, 1060) 1100 (790, 1440) characteristic of infants and body
50 1230 (1030, 1420) 1210 {1040, 1440) 1190 (960, 1430) 1450 (1120, 1810) composition for postmenstrua| age
60 | 1560(1320,1790) | 1600(1300,1910) | 1690(1430,1960) | 1520(1210,1840) (PMA), meanSD or median (1st, 3rd

quartile)

CrV bei Frithgeborenen (n="718, Gestationsalter 23 +6-36 + 6 Wochen)
zu erfassen, die in der neonatologischen Abteilung behandelt wurden.
Ergebnisse: Insgesamt 1733 Neugeborene (49 % weiblich) wurden in der
Referenzpopulaton erfasst. Median fiir: Gestationsalter 39,6[IQR 38,6—
40,4] Wochen, BW 3350[2985-3660]g und KU 35,0[34,0-36,0]cm. Me-
dian fiir CrV 427 [391-460] cm’, niedrigeres CrV bei Maddchen (im Mittel
25,7 cm?, p <0,001). Zusammengenommen stieg das CrV von 307 [286-
331] mit 34 Wochen auf 434 [406-462] cm® mit 40 Wochen an. Dabei
nahm das Wachstum des CrV von 17 cm® mit 34 Wochen auf 15 cm?® mit
40 Wochen leicht ab. Die Wachstumskurven fiir das mittlere CrV von 393
Frithgeborenen >32 Wochen PMA (2751 Messungen) und 39 Frithgebo-
renen >26 Wochen PMA (273 Messungen) wurden mittels der berechne-
ten Perzentilen im Verlauf beurteilt und zeigten ein Wachstum zwischen
10. und 50. Perzentile.

Zusammenfassung: Mit dieser Studie wurden erstmalig Perzentilen fiir
das normale cranielle Volumen bei Neugeborenen (34-42 Wochen PMA)
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geschaffen. Diese ermdglichen ein besseres postnatales Monitoring des
Kopfwachstums bei Frithgeborenen und somit eine Beurteilung des Hirn-
wachstums im Verlauf der neonatologischen Betreuung.

Literatur
1. Ifflaender S et al (2013) Three-dimensional digital capture of head size in
neonates—a method evaluation. PLoS ONE 8(4):8

GNPI-V34
Body composition (fat mass and fat-free mass) of preterm infants
less than 32 weeks and neurodevelopment at 18 months

N. Rochow'*? E. Tsang', A. Ali", G. Fusch’, S. el Helou', C. Fusch'?
'McMaster University, Pediatrics, Hamilton, Canada; *Paracelsus Medical
University, Pediatrics, Nuremberg, Germany

Background: Weight measurements alone are insufficient indicators of in-
dividual body composition (i. e. fat mass and fat-free mass). Also, there is
growing evidence that nutrition and resulting body composition at dis-
charge are related to the neurodevelopment outcome. Air displacement
plethysmography (PEA POD) was used to create a database of body com-
position measurements for preterm and term infants.

Objective: To calculate percentiles for body composition measurements
and to compare the body composition with the neurodevelopmental out-
come at 18 months.

All n 73 74
Gestational age (weeks) 25.9+1.3 29.1+1.0
Birth weight (g) 900+ 190 1250 £330

Neurodevelopmental assessment
n 48 48
Gestational age (weeks) 26.2+1.2 29.3+0.8
Birth weight (g) 850+140 | 1190+230
Weight at 2 years (kg) 11.0+ 1.6 11.0+ 1.0
Length (cm) 80.2+4.4 81.0+3.7
Head circumference (cm) 475+1.6 47.8+1.5
Cognitive 94 +12 102 £11
Language 84 +15 97+12
-receptive 90+ 14 100 £ 12
-expressive 83+12 94 +11
Motor 92+13 97+9
-fine 96+ 12 100+9
-gross 90+13 94 +9

Fig. 1| GNPI-V34 A Baseline characteristics and neurodevelopmental
outcome at 2 years

Percant fal mass and Bayhvy 180guage scom

Fat mass and Byyley language sLore

Design/Methods: A longitudinal observational study was conducted for
infants (gestational age [GA] <32 weeks). The body composition was
measured with air-displacement plethysmography using the PEAPOD
during the NICU stay and also at 3, and 6 months follow-ups. Infants
with respiratory support (CPAP >6 cm H O or high-flow nasal cannula
>6 L/min) were excluded. Body composition indicators including % body
fat (%BF), fat mass (FM), fat-free mass (FFM), fat mass/length (FMI), fat-
free mass/length (FFMI) were graphed against postmenstrual age (PMA).
At 18 months, the infants received a Bayley III assessment. For descrip-
tive statistics, the infants were stratified in two gestational age groups: <28
weeks and 28 to 31 weeks. Percentiles were calculated using gamlss pack-
age in r statistics. Further, the infants were subdivided into three quantiles
according to the neurodevelopment.

Results: This study includes 147 infants, 96 infants received a Bayley assess-
ment at 18 months (B Fig. 1| GNPI-V34). In total, 398 body composition
measurements were performed. At 35 weeks, the younger preterm infants
had higher %BF compared to those born with 28 to 31 weeks. At 50 weeks
PMA, %BF leveled out in both groups at 23 to 25% and remained stable at
this value until 70 weeks PMA. Preterm infants with GA <28 weeks had
slightly shorter body length and lower neurodevelopmental scores. In-
fants with higher measurements for fat mass had higher Bayley score. For
%BE, and fat mass the average curve for infants with lower language score
(<33 percentile) was considerably lower (8 Fig. 2 | GNPI-V34). Also, fat-
mass and percent free-mass were significantly correlated with language
score (p <0.05).

Conclusion(s): Body composition during a NICU stay is related to neu-
rodevelopment at 18 months. This is an important finding to support op-
timizing nutrition at NICU.

GNPI-V35

Werden Frithgeborene nach initial intensiver Erndhrung und
perzentilenparalleler Gewichtszunahme mit 6 Jahren adip6s? -
Ergebnisse des Langzeit-Follow-Ups einer nichtinterventionellen
Kohortenstudie

C. Wiechers*, J.N. Doll, C. Maas, K. Biichner, K. Griindler, A. Bevot, C. F. Poets,
A.R. Franz

Universtatskinderklinik Tiibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Die Erndhrung Frithgeborener (FG) sollte idealerweise
Wachstum und Entwicklung wie in utero erméglichen. Eine postnatale
Wachstumsrestriktion ist bei FG mit schlechterer neurokognitiver Ent-
wicklung assoziiert. Auch bei FG <28 SSW kann nach raschem entera-
len Nahrungsaufbau eine perzentilenparallele Gewichtszunahme erreicht
werden, jedoch entspricht ihre Kérperzusammensetzung dann am errech-
neten Termin nicht der Reifgeborener, sondern zeigt eine erhohte Fett-
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Fig. 2| GNPI-V34 A Body composition and language development. (Grey point indicates infants without Bayley assessment,

colored points indicate neurodevelopmental outcome scores)
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Tab. 1| GNPI-V35

GGg]

Gestationsalter [SSW]

Kum. EiweiB3-Zufuhr d1-d7 [g/kg]
SDS GG

SDS Gewicht Entlassung

SDS Gewicht U6 (1 Jahr)

SDS Gewicht U9 (6 Jahre)

SDS Differenz U9-Entlassung

Gruppe 1
n=84

740 (598-933)
26,1(24,9-27,6)
25,5(23,4-27,0)
-1,17 (-2,09—-0,23

)
-1,24(-2,01--0,69)
-1,68 (-2,62—1,00)
-1,08 (-1,91—-0,06)

0,31(-0,54-1,21)

Gruppe 2
n=61

785 (620-980)

27,0 (26,0-27,7)
24,2 (223-27,3)
-1,4(-2,24—0,61)
1,42 (~2,35--0,68)
-2,07(-3,17--0,99)
-1,51 (~2,36--0,35)
0,11 (~0,78-0,65)

masse und erniedrigte fettfreie Korpermasse. Priadisponiert diese Ernah-
rung Frithgeborene deshalb zu Adipositas oder metabolischem Syndrom?
Fragestellung: Ziel war, die Wachstumsdaten bis zum Alter von 6 Jahren
von zwei FG-Kohorten mit langsamerem und bzw. rascherem enteralen
Nahrungsaufbau zu erheben und auf Hinweise fiir einen Einfluss des neo-
natalen Ernahrungsregimes zu untersuchen.

Material und Methoden: FG (<28,0 SSW oder GG<1000 g) der Jahrgin-
ge 01/2006-12/2007 (Gruppe 1: enterale Nahrungssteigerung 15-20 ml/
kg/d) und des Jahrgangs 01-12/2010 (Gruppe 2: enterale Nahrungssteige-
rung 25-30 ml/kg/d) wurden eingeschlossen. Daten zur Ernahrung wur-
den der Patientenakte entnommen und die im Rahmen der Kindervorsor-
geuntersuchungen U5-U9 erhobenen anthropometrischen Parameter per
Fragenbogen erfragt. Die Daten sind als Median und Interquartilbereich
dargestellt und wurden mittels Wilkoxon-Test ausgewertet.

Ergebnisse: Von urspriinglich 163 FG nahmen 145 (89 %) an der Unter-
suchung teil, 18 (11 %) Kinder waren vor Erreichen der U9 verstorben.
Bei der kumulativen EinweifSzufuhr Tag 1-7 fand sich kein Unterschied
zwischen den beiden Gruppen, ebensowenig bei der U9 im Alter von
6 Jahren hinsichtlich SDS fiir Kopfumfang und Gewicht. Der niedrigs-
te Gewichts-SDS fand sich in beiden Kohorten zum Zeitpunkt der U6.
Schlussfolgerung: Sehr unreife FG, die eine neonatale Gewichtsentwick-
lung in der Nihe intrauteriner Wachstumskurven aufwiesen, waren im Al-
ter von 6 Jahren nicht adip6s. Der schnellere Nahrungsaufbau war nicht
mit einem veranderten Wachstum bis zum Alter von 6 Jahren assoziiert.
Noch langfristigere Auswirkungen der intensiven Erndhrungsstrategie
miissen noch gepriift werden.

GNPI-V36
Psychologische Aspekte chronischer Erkrankungen im Kindes-
und Jugendalter - psychosoziale Unterstiitzung von Familien

U.E. Jurack

KfH Nierenzentrum fiir Kinder und Jugendliche am Klinikum St. Georg
gGmbH Leipzig, Klinik fiir Kinder und Jugendmedizin, Leipzig, Deutschland

Kinder und Jugendliche mit einer chronischen Erkrankung sowie ihre Fa-
milien sind mit einer Vielzahl von Belastungen konfrontiert. Sie brauchen
oft Hilfen und Unterstiitzungen, um diese gesundheitlichen, psychischen
und sozialen Probleme zu meistern.

Sie brauchen auch viel Energie und Mut fiir ihre Entwicklungsaufgaben
unter anderem in Familie, Kindergarten, Schule, Lehre und bei der Krank-
heitsbewaltigung.

Die Referentin ist Kinder- und Jugendlichen-Psychotherapeutin mit lang-
jahriger Berufserfahrung in der psychosozialen Begleitung von Familien
mit einem chronisch nierenerkranken bzw. an Rheuma erkrankten Kind
oder Jugendlichen.

Der Beitrag gibt eine Ubersicht iiber Aspekte psychosozialer Folgen chro-
nischer Erkrankung fiir Kind und Familie, tiber psychosoziale Hilfen, psy-
chotherapeutische Interventionen.
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GNPI-V37
Familienorientiert/bindungsfordernd/entwicklungsfordernd -
betreuen, beraten, pflegen - nur Schlagwoérter?

C. Ludwar-Riecker
Klinikum Sankt Georg, Neonatologie, Leipzig, Deutschland

In diesem Vortrag wird der Frage nachgegangen, warum Bindung, Familie
und Entwicklung zusammengeho6ren und was das mit dem Personal neo-
natologischer Stationen zu tun hat.

Der Gemeinsame Bundesausschuss legt mit seinem Beschluss Augenmerk
auf eine hochqualifizierte medizinische Versorgung Frithgeborener und
kranker Neugeborener. Doch auch Aspekte der psychosozialen Begleitung
und Nachsorge als Voraussetzung fiir die Betreuung, sind festgeschrieben.
Psychologische Unterstiitzug, Bonding, Anleitung auf Station, Elternkur-
se und sozial-medizinische Nachsorge gehoren in einigen Kliniken be-
reits seit Jahren zum Alltag. Entwicklungsférdernde Pflege, NIDCAP als
Betreuungskonzepte sind wissenschaftlich gut untersucht und in ihrer Be-
deutung anerkannt.

Zwangslaufig verandert sich das berufliche Selbstverstédndnis von Pflegen-
den und Arzten. Ohne zusitzliche Ausbilung und entsprechende Schu-
lungen zu diesen speziellen Themen wird eine tatsachliche Familienbe-
gleitung nicht maéglich sein.

Es stellt sich die Frage nach der Finanzierbarkeit und warum es in eini-
gen Kliniken gelingt!

GNPI-V38
Stimulation von Neugeborenen im Kreif3saal - eine retrospektive
Analyse

V. Gaertner'?, S. Flemmer®?, L. Lorenz**, P. Davis**, O. Kamlin?
'Universitats-Kinderklinik Regensburg, Regensburg, Deutschland; 2The
Royal Women's Hospital, Neonatal Services, Melbourne, Australien;
3Universitatsklinik Regensburg, Regensburg, Deutschland; *Universitéts-
Kinderklinik Tiibingen, Tiibingen, Deutschland; *University of Melbourne,
Department of Obstetrics & Gynecology, Melbourne, Australien

Hintergrund: Circa 10-15 % aller Neugeborenen benétigen Unterstiitzung
bei der postnatalen Erstversorgung. Von diesen Kindern reagieren zwei
Drittel auf taktile Stimulation oder pharyngeales Absaugen, wohingegen
das verbliebene Drittel noch im Kreif3saal ventiliert wird. In den Leitlinien
zur Neugeborenenreanimation wird daher auch vorgeschrieben, Neuge-
borene mit insuffizienter Atmung innerhalb der ersten Minute zu stimu-
lieren, um ihren Atemantrieb anzuregen. Allerdings sind die verschiede-
nen Methoden der taktilen Stimulation, sowie der Ort und die Haufigkeit
von Stimulationen bisher noch nicht wissenschaftlich untersucht und die
Effektivitat von Stimulationen ist ungentigend beschrieben.

Ziel: Beschreibung von Haufigkeit, Zeitpunkt und Effektivitat von Stimu-
lationen wihrend der neonatalen Transition.

Material und Methoden: Neugeborene wurden direkt nach der Geburt
gefilmt und die Videoaufnahmen retrospektiv beziiglich Haufigkeit, Ort



und Reaktion auf Stimulationen analysiert. Vier verschiedene Arten von
Stimulation (Abtrocknen, Reiben des Thorax, Reiben des Riickens und
Stimulation des Fufles) wurden a priori definiert und die Haufigkeit do-
kumentiert. Auflerdem wurden die Reaktionen der Neugeborenen fest-
gehalten. Die Neugeborenen wurden anhand des Gestationsalters in zwei
Gruppen eingeteilt (<30 Wochen und >30 Wochen).

Ergebnisse: 120 Videos wurden ausgewertet. 75 Kinder (63 %) erhielten
mindestens eine Stimulation und 70 Kinder (58 %) wurden innerhalb der
ersten Minute nach der Geburt stimuliert. Neugeborene mit niedrigerem
Gestationsalter wurden seltener stimuliert [Median (IQR): 0 (0-1)] als rei-
fere Neugeborene [1 (1-3); p <0,001]. Dieser Unterschied war etwas stir-
ker ausgepragt bei Kindern, die zur Thermoregulation in Plastik gewickelt
wurden. Die Neugeborenen reagierten auf 71 % aller Stimulationen mit
der Bewegung einer Extremitit, und in 37 bzw 36 % mit Schreien, bzw.
Grimassieren. Stimulationen des Oberkorpers (Abtrocknen, Reiben des
Thorax und Reiben des Riickens) riefen drei- bis viermal hiufiger eine
Reaktion hervor als Stimulationen des Fuf3es.
Diskussion/Schlussfolgerung: Unreifere Neugeborene werden seltener sti-
muliert als reifere Neugeborene und einige Frithgeborene werden tiber-
haupt nicht stimuliert. Dies konnte damit zusammenhéngen, dass bei un-
reiferen Neugeborenen das Atemwegsmanagement im Vordergrund steht,
oder dass die Erstversorgenden bei kleineren Neugeborenen aufgrund der
wahrgenommenen Fragilitit gehemmt sind, das Frithgeborene taktil zu
stimulieren. Wenn jedoch stimuliert wurde, geschah dies meist, wie von
den Leitlinien vorgeschrieben, innerhalb der ersten Minute. Stimulationen
des Oberkorpers konnten Neugeborene bei der Transition nach der Ge-
burt unterstiitzen, aber das muss in prospektiven Studien bestatigt werden.

GNPI-V39
Variationen in der Erstversorgung extrem unreifer Friihgeborener
(I) - Unterschiede im Management

T. Z6nnchen*, M. Riidiger, D. Konstantelos
Universitatsklinikum Dresden, Neonatologie, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Die postnatale Erstversorgung setzt neben einer addquaten
Einschitzung des Zustandes des Neugeborenen eine optimale Kombinati-
on und zeitlichen Abfolge von Mafinahmen zur Unterstiitzung der physio-
logischen Anpassung des Kindes nach der Geburt voraus. Die American
Heart Association und das European Resuscitation Council geben - basie-
rend auf aktuellen wissenschaftlichen Daten - in regelmafligen Abstinden
aktualisierte Empfehlungen zur Erstversorgung heraus. Dennoch scheint
eine grofle Variation in der neonatalen Erstversorgung zu existieren, die
sich nicht durch den jeweiligen Zustand des Neugeborenen erklart.
Hypothese: Die Erstversorgung von Frithgeborenen mit einem dhnlichen
Zustand unterscheidet sich zwischen verschiedenen Zentren.

Material und Methoden: Analysiert wurden Daten des internationalen,
multizentrischen ,,Trial to Evaluate a Specific Type of Apgar* (TEST-Apgar
Studie). Im Zeitraum zwischen 03/08 und 06/09 wurden in 20 Level I neo-
natologischen Intensivstationen in 12 Landern 1855 Frithgeborene (mitt-
leres Gestationsalter 286/7 +23/7; mittleres Geburtsgewicht 1172 409 g)
eingeschlossen (BMC Pediatr. 2015 Mar 8;15.18.). Neben den Neonatalda-
ten wurden zu drei Zeitpunkten (Minute 1, 5, 10) der Zustand des Kindes
(spezifizierter Apgar-Score) und die erfolgten Interventionen (expanded
Apgar-Score) erfasst. Das neonatale Outcome wurde zum Zeitpunkt der
Entlassung beurteilt (Tod, IVH, ROP, BPD, CPL).

Ergebnisse: Das Management von Frithgeborenen wihrend der ersten 10
min des Lebens variierte stark zwischen den Zentren, insgesamt wurden
68 verschiedene Szenarien der postnatalen Erstversorgung Frithgeborener
gefunden. Wahrend einige Zentren die Maskenbeatmung als Form der
Atemunterstiitzung bevorzugten, war es in anderen Zentren die invasive
Beatmung oder lediglich CPAP (s. @ Abb. 1|GNPI-V39). Ahnlich grofie
Variationen zeigten sich bei der Sauerstoffgabe, in einigen Zentren erhiel-
ten bereits in der ersten Minute mehr als 80 % der Kinder eine Sauerstoft-
supplementation, in einem Zentrum erhielt nahezu kein Kind wihrend
der ersten 10 Lebensminuten zusitzlichen Sauerstoff. Die Variation lief3
sich nicht durch Unterschiede im Zustand des Kindes erklaren.
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Abb. 1| GNPI-V39 A Darstellung der prozentualen Anwendung von CPAP,
BMV, invasiver Beatmung zur Minute 1, 5 und 10 pro Studienzentrum

Schlussfolgerung: Trotz einheitlicher Empfehlungen variieren die Maf3-
nahmen wihrend der ersten zehn Lebensminuten sehr deutlich zwischen
einzelnen Zentren, wobei die Unterschiede nicht durch Unterschiede im
kindlichen Zustand begriindet werden kénnen. Die grof3en Unterschiede
zwischen den Zentren fanden sich auch beziiglich des neonatalen Out-
come. Unklar bleibt, ob eine Vereinheitlichung des Vorgehens zu einer
Optimierung der neonatalen Erstversorgung fiihrt.

Die TEST-APGAR Studie wurde finanziell unterstiitzt durch die Else Kro-
ner-Fresenius Stiftung.

GNPI-V40

Perinatale Versorgung von Kindern mit d-Transposition der
groB3en GefédBe (d-TGA) - Routine oder Notfall?

N. Wolf", B. Ackermann', F. Pulzer, U. H. Thome', I. Ddhnert?, M. Kniipfer'
'Unikinderklinik Leipzig, Neonatologie, Leipzig, Deutschland; 2Herzzentrum
Leipzig, Kinderkardiologie, Leipzig, Deutschland

Einleitung: Mittlerweile konnen die meisten Kinder mit d-TGA bereits
préinatal diagnostiziert werden. Die Mortalitét ist bei diesem Herzfehler
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mit weniger als 5 % niedrig. Ein hoher Anteil der Mortalitit und Mor-
biditit resultiert aus einer inaddquaten interatrialen Mischung bei rest-
riktivem Foramen ovale vor der Herzoperation. Die meisten Kinder mit
d-TGA benétigen somit unmittelbar postnatal eine Notfallversorgung
(Ballonatrioseptostomie nach Rashkind (BAS), Prostaglandin E1, Volu-
men, Beatmung).

Methoden: In dieser Studie wurden alle prianatal bekannten Patienten mit
d-TGA (Einschluss der Nebendiagnosen Ventrikelseptumdefekt (VSD)
und Aortenisthmusstenose (CoA), Ausschluss komplexer Fehlbildungen)
analysiert, die zwischen 2007 und 2018 in der Universitétskinderklinik
Leipzig geboren wurden und danach im Herzzentrum Leipzig weiter be-
handelt wurden. Die erhobenen Daten wurden der medizinischen Doku-
mentation entnommen.

Ergebnisse: Es konnten die Daten von 104 Patienten mit d-TGA ausge-
wertet werden. Davon waren 68 % méannlich und 32 % weiblich. 36 % der
Kinder hatten einen VSD (32 % muskular, 68 % membranos) und 6,7 %
zusitzlich eine Aortenisthmusstenose. Das durchschnittliche Gestations-
alter lag bei 38 + 6 SSW (28-41), nur 6 Kinder waren Frithgeborene. Pra-
operativ verstarben 3 Kinder, davon waren 2 Kinder Frithgeborene (28 und
31 SSW) und ein Kind hatte eine genetische Erkrankung. 70 % der Kinder
wurden spontan geboren. Die Apgar-Werte lagen bei Median 8/8/8, der
Nabelarterien-pH 7,30 (7,06-7,53). Der pH bei Aufnahme auf der Neo-
natologie lag bei durchschnittlich 7,24 (6,7-7,44). 14 % hatten einen Auf-
nahme-pH unter 7,15. Die praduktale Sauerstoffsttigung bei Aufnahme
lag bei durchschnittlich 60 % (6-93 %). Bei 67 % der Kinder war aufgrund
eines restriktiven Foramen ovale eine Ballonatrioseptostomie erforderlich.
60 % der Interventionen waren dringlich oder Notfalle und nur 40 % elek-
tiv. Jungen benétigten signifikant haufiger eine BAS als Méadchen (75 % vs.
46 %, p=0,009). Bei Kindern mit BAS war das Foramen ovale signifikant
Kkleiner (2,9 vs. 6,4 mm, p=0,004) als bei Kindern, die keine BAS beno-
tigten. Trotz Vorliegen eines VSDs benétigten 43 % dieser Patienten eine
BAS. Probleme im Verlauf waren eine eingeschrankte kardiale Funktion
(Katecholaminbediirftigkeit bei 14 %) und eine pulmonale Hypertension
(NO bei 12 %). Aufgrund einer perinatalen Asphyxie wurden 3 Patienten
mit Hypothermie behandelt.

Schlussfolgerungen: Die Mortalitit bei Kindern mit d-TGA ist sehr ge-
ring. Die postnatale Versorgung dieser Kinder erfordert bei mehr als ein
Drittel die ziigige Durchfiithrung einer Ballonatrioseptostomie. Entschei-
dend fiir die postnatale Situation ist eine gute Mischung iber das Foramen
ovale. Das Vorliegen eines ausreichend groflen Ductus arteriosus und eines
Ventrikelseptumdefektes allein sind keine Garantie fiir einen unkompli-
zierten postnatalen Verlauf.

GNPI-V41

Prospektive Untersuchung des Flussprofils im rechtsventrikularen
Ausflusstrakt zur Prognosebeurteilung bei Kindern mit
angeborener Zwerchfellhernie

F. Ebach*, L. Schréder, A. Miiller, F. Kipfmdiller
Universitatskinderklinik Bonn, Neonatologie und padiatrische
Intensivmedizin, Bonn, Deutschland

Einleitung: Neugeborene mit kongenitaler Zwerchfellhernie (CDH) ver-
sterben héufig auf Grund einer pulmonalen Hypertonie (PH). Die genaue
Beurteilung des Schweregrades der PH ist unter ECMO-Therapie teilweise
nur eingeschrankt moglich. Echokardiographisch korreliert der Quotient

aus pulmonalerterieller Azzelerationszeit (TPV) und rechtsventrikularer
Ejektionsdauer (RVET) mit der Hohe der PH. Hierbei sprechen niedri-
gere Werte fiir einen hoheren pulmonalarteriellen Druck. Bei Neugebo-
renen mit CDH ist eine TPV/RVET <0,29 in den ersten Lebensstunden
mit einem ca. 6-fach hoheren ECMO-Risiko assoziiert. Der Stellenwert
der TPV/RVET wihrend einer ECMO-Therapie ist bisher nicht unter-
sucht worden.

Fragestellung: Es wurde untersucht, ob bei Neugeborenen mit CDH die
TPV/RVET wihrend einer ECMO-Therapie mit der Mortalitat assoziiert
ist.

Methodik: Verglichen wurden die Werte bei Patienten, die aus dem stati-
ondren Aufenthalt entlassen werden konnten, mit den Patienten, die im
Krankenhaus verstarben. Es erfolgte ein Vergleich der Medianwerte mit
dem Mann-Whitney-U-Test. Mittels ROC-Analyse wurde der optimale
Grenzwert fiir TPV/RVET berechnet und die Sensitivitat (Sen), Spezifitit
(Spez), positiver (PPV) und negativer pradiktiver Wert (NPV) in Bezug
auf die Krankenhausmortalitit kalkuliert.

Ergebnisse: 78 Neugeborene mit CDH wurden prospektiv eingeschlossen.
Das Uberleben betrug 79,5 %. 7 Patienten mit einer ECMO-Dauer von <5
Tagen, wurden nicht in die Analyse einbezogen. 34/71 Patienten beno-
tigten eine ECMO-Therapie fiir min. 5 Tage. Die Ergebnisse zur ECMO-
und Mortalitdtsvorhersage zu den verschiedenen Zeitpunkten sind in
O Abb. 1| GNPI-V41 aufgelistet. Bei isolierter Untersuchung der ECMO-
Patienten, ergab sich, im Vergleich der iiberlebenden und verstorbenen
Patienten, dhnliche initiale TPV/RVET Werte (p=0,597), ein Trend zu
hoéheren Werten nach 24 h (p=0,164) und signifikant héhere Werte nach
5 Tagen ECMO (p=0,003). Zur Vorhersage der Mortalitit lie3 sich ein
optimaler Grenzwert fiir die TPV/RVET-Werte nach 5 Tagen ECMO von
0,310 berechnen. Es ergab sich hierbei eine Sensitivitit und Spezifitit von
81,3 % und 66,7 %, bzw. ein PPV von 68,4 % und ein NPV von 80 %. Pa-
tienten an ECMO mit einer TPV <0,310 nach 5 Tagen ECMO hatten eine
3,4-fach erhohte Mortalitit.

Schlussfolgerung: Bei Neugeborenen mit CDH lisst sich mittels Beurtei-
lung des pulmonalarteriellen Flusses eine Risikoeinschétzung beziiglich
der Notwendigkeit einer ECMO-Therapie und beziiglich der Mortalitét
treffen. Ein ausbleibender Anstieg der TPV/RVET unter ECMO-Therapie
ist bei Neugeborenen mit CDH mit einer hoheren Mortalitit assoziiert.

GNPI-V42

Echokardiographie-Score zur Diagnosestellung eines
hamodynamisch-bedeutsamen persistierenden Ductus Arteriosus
(hbPDA) bei Friihgeborenen

H. Spdth', B. Seipolt', U. Range?, M. Riidiger’, S. Hofmann'
'Universitatsklinikum C.G. Carus, TU Dresden, Kinderklinik, Dresden,

Deutschland; TU Dresden, Institut fiir Medizinische Informatik und
Biometrie, Med. Fakultat, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Es besteht nach wie vor kein Konsens iiber die Notwendig-
keit der Behandlung eines himodynamisch bedeutsamen PDA (hbPDA)
bei Frithgeborenen (FG). Insbesondere ist die Diagnosestellung aufgrund
fehlender einheitlicher Kriterien und fehlender randomisierter kontrol-
lierter Studien erschwert.

Fragestellung: Daher war es das Ziel dieser Studie, ein standardisiertes
klinisches und Ultraschall-Bewertungssystem zu etablieren, welches ein

Outcome |Messzeitpunkt | Grenzwert | Sensitivitat | Spezifitat PPV
ECMO Initial 0.290 82.4% 78.4% 77.8%
Mortalitat [Initial 0.277 81.3% 67.3% 41.9%
24 Std. 0.300 81.3% 65.5% 40.6%
(+) 0, 0,
5 Tage 0.303 81.3% 85.5% 61.9% Abb. 1| GNPL-V41 < Vorhersage von
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Dayof life 2 3 4 5 6 7 8 9 10
PP 0.096 0.009 0.001 0.000 0.002 0.101 0.272 1.000 0.489
KS PD 0.756 1.000 1.000 0.373 0.298 0.019 1.000 1.000 0.350
core 0.025 0275 005 0005 0012 0251 0675 1000  0.350
AC 0.283 0.477 0.080 0.609 0.237 0.742 0.372 1.000
SM 0.420 1.000 0.007 0.001 0.000 0.300 0,235 1.000 1.000
TC 0.073 0093 0031 0101 0414 1000  1.000  1.000
EScore  'PA 0475 0008 0003 0118 0021 1000 1000  1.000
LAAO 0.001 0.000 0.010 0.067 0.011 1.000 0.524 1.000
PDA 1000  0.002 0001 0335 0333 0130 1000 1000  1.000
PDA_v 0.464 0.027 0.125 0.440 0.€00 0.060 1.000 1.0C0 1.000

Abb. 1| GNPI-V42 A Prifung der einzelnene Score-Parameter auf Signifikanz hinsichtlich der Diagnose hbPDA.

KScore klinischer Score, EScore Echo Score, PP prékordiale Pulsation, PD pulmonary deterioration, FP Femoralispulse,

AC Aziose, SM systolic murmur, TC Minderperfusion des Tr. coeliacus, LPA enddiastolisch erhdhter Flow in der linken Pulmo-
nalarterie, LAAO LA/Ao-Ratio, PDA PDA Durchmesser, PDA_v PDA vmax; p-Werte <0,05 wurden als statistisch signifikant

gewertet

einheitlicheres Vorgehen zur Diagnosestellung und evtl. Therapiebediirf-
tigkeit des hbPDA ermdglicht.

Patienten/Methoden: Prospektive Beobachtungsstudie von 11/2016 bis
09/2018. Eingeschlossen wurden 254 FG <32 +0 SSW (105 FG <28 SSW
und/oder Geburtsgewicht <1000 g). Mittleres Gestationsalter 28,6 SSW
(SD = 2,6), mittleres Geburtsgewicht 1156 g (SD + 421 g). Die erste Echo-
kardiographie erfolgte 48-72 h. postnatal (weitere Verlaufskontrollen in
Abhingigkeit vom Erstbefund), um den PDA-Durchmesser (PDA), die
maximale Fluf3geschwindigkeit des PDA (PDAvmax), den enddiasto-
lischen Fluss in der linken Pulmonalarterie (LPAvendd), die Grofle des
linken Vorhofes im Vergleich zur Aorta ascendens (LA/Ao-Ratio) und
das Flussmuster im Tr. coeliacus (TC) zu messen. Es wurden echokardi-
ographische Kriterien gewahlt, die zum einen hdmodynamische Auswir-
kungen auf die Lungen- und Systemperfusion erfassen, und zum anderen
leicht zu erheben sind. Ein Echo-Score mit diesen 5 Variablen wurde er-
stellt und im Vergleich zum bisherigen diagnostischen Vorgehen (2 Echo-
parameter — PDA, TC plus zusitzliche klinische Verschlechterung) ana-
lysiert.

Ergebnisse: Ein hbPDA trat bei FG <=28 SSW und/oder <1000 g (,,Risi-
kogruppe®, n=105) in 37,3 % auf, bei FG 28-32 SSW (n=139) in 4,3 %.
FG mit hsPDA wiesen eine hohere Punktzahl in beiden Scores (klinisch
und echokardiographisch) auf als FG ohne hsPDA. Mit Hilfe von Kreuz-
tabellen wurden die Score-Parameter hinsichtlich ihrer Signifikanz fiir die
Diagnose hbPDA gepriift (B Abb. 1| GNPI-V42). In den ersten 4 Lebensta-
gen waren insbesondere anatomische Parameter (PDA-Grof3e, PDAvmax,
LAAO) signifikant mit hbPDA assoziiert, wahrend ab Tag 5 Parameter,
welche himodynamische Auswirkungen des PDA beschreiben (TC, LPA-
vendd, LAAO) signifikant wurden. Mit logistischer Regression und Kreuz-
tabellen wurde getestet, ob ein Zusammenhang zwischen mehreren unab-
hangigen (klinischen und echokardiographischen Score-Parametern) und
einer bindren abhangigen Variable (hbPDA) besteht. Dabei konnte besta-
tigt werden, dass zur Diagnosestellung hbPDA 3 positive Echoparameter
und 1-2 klinische Symptome ausreichend sind.

Zusammenfassung: Der hier vorgestellte Echokardiographie-Score er-
moglicht die Evaluierung der himodynamischen Bedeutsambkeit eines
PDA bei Frithgeborenen und erleichtert in Kombination mit einem kli-
nischen Score die Entscheidung zur Therapienotwendigkeit. Der Echo-
Score umfasst Kriterien der pulmonalen Uberflutung und systemischen
Hypoperfusion, ist einfach zu erlernen und daher auch in der klinischen
Routine einsetzbar.

GNPI-V43
Padiatrisches Notfalltraining an hessischen Kinderkliniken

N. Mand", M. Hoffmann?, A. Leonhardt’, T. Stibane’, H. Sitter’, S. Grosch®, R.F.
Maier’

Universitatsklinik Marburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Marburg, Deutschland; 2Philipps-Universitdt Marburg, Humanmedizin,
Marburg, Deutschland; *Dr Reinfried-Pohl-Zentrum fiir Medizinische

Lehre, Marburg, Deutschland; “Simulatioszentrum Mittelhessen, Marburg,
Deutschland

Hintergrund: Padiatrische Notfille und insbesondere Reanimationen sind
selten, weshalb die Mehrzahl der Pflegekrifte und Arzt*innen keine Rou-
tine erreichen kann. Durch Simulationstrainings konnen solch seltene
Ereignisse wiederholt in geschiitztem Umfeld trainiert werden. Das Hes-
sische Ministerium fiir Soziales und Integration finanzierte 2017 ein Si-
mulationstraining fiir padiatrische Notfille an allen hessischen Kinder-
kliniken mit dem Ziel, die Patientensicherheit zu erh6hen. Zentrale Frage
der vorliegenden Studie ist, welche Veranderungen im Notfallmanagement
sich im Anschluss an ein Simulationstraining nachweisen lassen.
Methoden: An 11 hessischen Kinderkliniken fanden von April 2017 bis
Januar 2018 Pediatric Life Support Simulationstrainings mit High-fidelity-
Simulatoren von Gaumard statt. Pro Standort wurden max. 20 arztliche
und pflegerische Teilnehmer*innen geschult. Diese nahmen in interpro-
fessionellen Teams von 3-4 Personen jeweils vor und nach dem Simulati-
onstraining an einem Studienszenarium teil (sog. Pra- und Posttest). Die
Szenarien bestanden aus einem Sauglingsnotfall mit konsekutiver Reani-
mationssituation und defibrillierbarem Herzrhythmus. Alle Studienszena-
rien wurden per Audio-Video-System aufgezeichnet und durch geschulte,
verblindete Beobachterinnen anhand validierter Performance Evaluation
Checklists bewertet. Zudem fiillten die Teilnehmer*innen Fragebogen zur
Erfassung struktureller Merkmale aus.

Ergebnisse: An der Pri-/Poststudie beteiligten sich 179 von 188
Trainingsteilnehmer*innen (95,2 %). Insgesamt liegen 47 Pré- und 46
Posttestvideos vor. Im Pritest erreichten die interprofessionellen Teams
einen mittleren Gesamtscore von 91,2 (von 284 moglichen) Punkten. Bis
zum Beginn der Masken-Beutel-Beatmung vergingen im Mittel 66 (SD
56) Sekunden (sec). Eine Herzdruckmassage wurde von 41 Teams und
im Mittel nach 122 (SD 111) sec durchgefiihrt. Eine Defibrillation fand in
28 Fallen statt, das erste Mal im Durchschnitt nach 248 (SD 136) sec. Im
Posttest erhohte sich der Gesamtscore auf 117,8 Punkte (p <0,05). Eine
Masken-Beutel-Beatmung wurde nach 55 (SD 39) sec durchgefiihrt und
die Herzdruckmassage nun von allen Teams im Schnitt nach 76 (SD 85)
sec. Die Notwendigkeit der Defibrillation wurde in 37 Féllen erkannt und
erfolgte nach durchschnittlich 201 (SD 102) Sekunden.
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Bei der Auswertung der Fragebogen gaben 56,4 % der Teilnehmer*innen
an, in den letzten 12 Monaten an einer internen theoretischen oder prak-
tischen Fortbildung teilgenommen zu haben. 22,9 % hatten zuvor keine
Form von Reanimationstraining besucht.

Schlussfolgerung: Ein standardisiertes padiatrisches Simulationstraining
fuhrte zu einer signifikanten Verbesserung der Leitlinienadhérenz. Insbe-
sondere die Initialisierung von lebenserhaltenden Mafinahmen erfolgte
deutlich schneller als vor der Schulung. Inwieweit diese Verbesserung nach
6 bzw. 12 Monaten Bestand hat, wird derzeit untersucht.

GNPI-V44
Studie zur Ermittlung der Passgenauigkeit von Beatmungsmasken
bei spaten Friih- und Reifgeborenen

B. Haase', A. M. Badinska™, C. Poets’, B. Koos?, L. Lorenz’
'Universitatsklinikum Tiibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland;
2Universitdtsklinikum Tiibingen, Poliklinik fiir Kieferorthopadie, Tiibingen,
Deutschland

Hintergrund: Im Rahmen der Erstversorgung von Neugeborenen emp-
fehlen die European Resuscitation Guidelines das Abtrocknen des Neu-
geborenen und bei Ausbleiben der Eigenatmung eine Maskenbeatmung.
Im Mittel konnte aber 50 % Nebenluft bei der Maskenbeatmung Neuge-
borener beobachtet werden, was eine effektive Beatmung behindern kann.
Aus diesem Grund ist die Passgenauigkeit der Beatmungsmaske und so-
mit eine optimale Abdichtung ein elementarer Faktor um Nebenluft zu
verhindern.

Fragestellung: Haben herkémmlich erhéltliche Beatmungsmasken (Au-
Bendurchmesser 50/60 mm) die richtige Passgrofle fiir spate Friith- und
Reifgeborene? Hierzu wurden die Gesichtsmafle mittels 2D- und 3D-Dar-
stellung ermittelt und in Bezug zum Auflendurchmesser herkémmlicher
Masken gesetzt.

Material und Methoden: Von Friih-/Reifgeborenen (34-41 Schwanger-
schaftswochen, SSW) wurden <72 h nach Geburt 2D-/3D-Bilder in Rii-
ckenlage angefertigt, um den Abstand zwischen der Nasenwurzel (N) und
dem Kinnende (GN) zu messen. Zudem wurde die Korrelation (nach
Pearson) u.a. zwischen Gestationsalter und dem gemessenen Abstand er-
mittelt. Fiir die Auswertung der 3D-Bilder wurde mit der Software Vultus
(3dMD, USA) und fiir die 2D-Bilder mit der Software Image] (National
Institute of Health, USA) gearbeitet. Auflerdem wurde die Beurteilbarkeit
von 2D- und 3D-Bildern verglichen.

Ergebnisse: Insgesamt wurden 100 Neugeborene mit einem Gestationsal-
ter von 34 bis 41 (Mittelwert 38, Standardabweichung (SD) 2,3 SSW) un-
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3d Abstand von Nasenwurzel zu Pogonion (mm)
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Abb.1|GNPI-V44 A

tersucht, jeweils 10-15 Kinder fiir jede vollendete SSW. Der fiir die Mas-
kengrofie relevante Abstand zwischen Nasenwurzel und Pogonion (PG)
(hochster Punkt des Kinns - s. @ Abb. 1| GNPI-V44), war nur auf 3D-Bil-
dern in vivo messbar und betrug 45 mm (SD 3,6) und stieg von 40,9 mm
(SD 4,6) mit 34 SSW auf 47,8 mm (SD 3,8) mit 41 SSW an. Es zeigte sich
eine positive Korrelation zwischen Gestationsalter und diesem Abstand
(r=0,6, p=0,01;s. @ Abb. 2 | GNPI-V44). Die handelsiibliche Maskengrofle
(Auflendurchmesser 60 mm) war fiir diese Kinder zu grof. Beatmungs-
masken mit 42 mm Durchmesser wéren passend fiir 61 % der hier unter-
suchten Kinder aus 34-37 SSW, solche mit 50 mm fiir 69 % derer aus der
38-42 SSW. 3D-Bilder erméglichten genauere Messungen als 2D-Bilder.
Schlussfolgerung: Fiir Frithgeborene mit 34-37 SSW wiéren Masken mit
42 mm, fiir Reifgeborene mit 50 mm Durchmesser passgenau. Die bislang
tiblichen Beatmungsmasken mit 60 mm Durchmesser waren zu grof8 fiir
die untersuchten Neugeborenen. 3D-Bilder erscheinen praziser und daher
fiir die Beurteilung der Passgenauigkeit geeigneter als 2D-Bilder.

35 36 37 38
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Gestationsalter (Schwangerschaftswochen)
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GNPI-V45

Prospektive multizentrische Studie zur Uberpriifung der Validitit
des kombinierten Apgar-Scores bei asphyktischen Neugeborenen
unter Reanimationsbedingungen

S. Négel*, M. Riidiger, D. Konstantelos

Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Fachbereich Neonatologie/
Padiatrische Intensivmedizin, Klinik und Poliklinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Der weltweit angewandte Apgar-Score (AS) basiert auf fiinf
Indikatoren, die die neonatale Anpassung an das extrauterine Leben be-
urteilen. Das simple Punktesystem wird bei der Evaluation von Friihge-
borenen und Neugeborenen unter Reanimationsbedingungen kritisiert.
Eine Bewertung der Merkmale unabhéngig von Gestationsalter oder an-
gewandten Interventionen représentiert der spezifizierte AS. Erganzend
quantifiziert der erweiterte AS die durchgefithrten Mafinahmen. Ver-
kniipft stellen sie den kombinierten AS dar. Fiir Frithgeborene konnte be-
reits gezeigt werden, dass der kombinierte AS das Outcome besser voraus-
sagt als der klassische AS.

Hypothese: Bei interventionsbediirftigen reifen Neugeboren sagt der kom-
binierte AS das Outcome besser voraus als der spezifizierte oder der er-
weiterte AS alleine.

Methoden: Fiir die prospektive, multizentrische Beobachtungsstudie wur-
den von Oktober 2010 bis Marz 2015 Daten von 170 reifen asphyktischen
interventionsbediirftigen Neugeborenen von 6 neonatalen Intensivstatio-
nen analysiert. Das kombinierte Outcome aus Tod, hypoxisch-ischdmische
Enzephalopathie, Notwendigkeit einer antikonvulsiven Therapie, parente-
rale Nahrungszufuhr oder Transfer in eine andere Klinik bei Entlassung
wurde zur Messung der Voraussagekraft der Scores verwendet.
Ergebnisse: Die AUC-Werte (Area Under the Curve) aus Receiver Ope-
rating Characteristics beziiglich des kombinierten Outcomes fiir den
kombinierten, erweiterten und spezifizierten AS finden sich in den
O Abb. 1| GNPI-V45 und B Abb. 2 | GNPI-V45. Wihrend der Zustand des
Kindes (spezifizierter AS) wihrend der ersten zehn Minuten vom Nabel-
schnur-pH abhingig ist, korrelieren die durchgefithrten Mafinahmen (er-
weiterte AS) lediglich in der ersten Lebensminute mit dem NapH.
Schlussfolgerung: Der kombinierte AS eignet sich auch bei termingebo-
renen Kindern hervorragend zur Abschitzung der Prognose. Der kom-
binierte AS objektiviert durch die klar definierte Quantifizierung des
Zustandes die postnatale klinische Situation (spezifizierter AS) und be-
schreibt gleichzeitig die hierfiir erforderlichen Interventionen (erweiterter
AS). Unsere Ergebnisse unterstiitzen die Einfithrung dieses Scores in die
Kklinische Routine. Den Anforderungen, optimal zu entscheiden, moderne
Erstversorgungsmafinahmen zu evaluieren und pridiktive Aussagen fiir
Gruppen zu treffen, wird der kombinierte AS in hochstem Maf3e gerecht.

GNPI-V46

Veranderung des Temperaturmanagements im
Erstversorgungsraum - Einfluss auf die Aufnahmetemperaturen
bei Friih- und Neugeborenen

T. Kniipfer®, U. H. Thome
Universitat Leipzig, Klinik und Poliklinik fiir Kinder und Jugendliche,
Neonatologie, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: Die Aufnahmetemperatur (AT) ist in der Neonatologie ein
wichtiger Aspekt fiir die Qualitit der Erstversorgung. Trotz Einhaltung der
Leitlinie waren die AT in unserer Einrichtung nicht zufriedenstellend. Im
August 2017 wurden deshalb verschiedene Veranderungen im Erstver-
sorgungsmanagement etabliert. Die vorliegende Analyse untersucht den
Einfluss dieser Verdnderungen auf die AT.

Methode: Folgende Verdnderung im Erstversorgungsraum (EVR) wur-
den durchgefithrt: Erhdhung der Raumtemperatur im OP-Erstversor-
gungsraum (Kaiserschnitt) von 26 auf 30 °C, Erhéhung der Raumtem-
peratur im Kreif3saal-EVR (Spontangeburt) von 25 auf 27 °C. Anstatt der
vorher verwendeten Plastikfolie wurden Kinder <32 Schwangerschafts-
wochen (SSW) nun in einen speziellen Plastiksack (Neohelp, Vygon,
Ecouen, Frankreich) eingehiillt. Das Versorgungsteam betrat immer ge-
meinsam den EVR, danach blieben die Tiiren geschlossen. Basisdaten
(AT, Geschlecht, Geburtsgewicht (GG), Gestationsalter (GA), Geburts-
modus, Apgar, NApH) wurden fiir alle Kinder erfasst und fiir die Zeit
vor (1/2016-8/2017) und nach Intervention (9/2017-8/2018) verglichen.
Eingeschlossen wurden alle Kinder, ausgeschlossen wurden danach alle
sekundir aufgenommen Kinder (Outborne, Wochnerinnenstation). Die
Zieltemperatur fiir die AT lag bei 36,5-37,5 °C (Hypothermie: <36,5 °C,
Hyperthermie >37,5 °C).

Ergebnisse: Nach Ausschluss verblieben vor 945 und nach Intervention
571 Patienten. Die Gruppen waren fiir alle Basisdaten gleich, unterschie-
den sich aber in der mittleren AT (36,65 vs 36,86) und in der Anzahl der
Kinder mit Hypothermie (34 vs 20 %). Bei Subgruppenanalyse der Patien-
ten <32 SSW fielen die Unterschiede, bei gleichen Basisdaten, noch gra-
vierender aus: AT 36,4 vs 37,0 und die Hypothermierate reduzierte sich
von 47 auf 15 %. Generell kam die Intervention besonders sehr unreifen
Kindern zu Gute. Eine hypotherme AT fand sich bei Analyse der GA <28,
28-<32, 32-<36 und =36 SSW vor Intervention bei 57, 41, 31 und 30 %
der Kinder, nach Intervention nur bei 14, 16, 18 und 23 %. Ahnliche Er-
gebnisse zeigten sich auch bei Analyse des GG. Gleichzeitig mit Reduktion
der Hypothermie stieg in der Gesamtpopulation allerdings die Hyperther-
mierate von 6 auf 11 %. Auch hier zeigte sich eine Abhéngigkeit vom GA,
wihrend in den o.g. GA-Gruppen vor der Intervention 3, 2,4 und 8 % der
Kinder hypertherm waren, waren es danach 19, 13, 12 und 9 %. Die In-
tervention erhohte somit den Anteil der Kinder im Zielbereich von 60 auf

AUC (95 % KI)

Abb. 1| GNPI-V45 <

1 Minute 5 Minuten 10 Minuten
Kombinierter AS 0,85 (0,78-0,93) 0,88 (0,82-0,94) 0,83 (0,73-0,94)
Spezifizierter AS 0,85 (0,77-0,93) 0,86 (0,78-0,94) 0,81 (0,71-0,93)
AUC (95 % Kl)
1 Minute 5 Minuten 10 Minuten
Kombinierter AS 0,85 (0,78-0,93) 0,88 (0,82-0,94) 0,83 (0,73-0,94)
Erweiterter AS 0,72 (0,60-0,84) 0,69 (0,58-0,81) 0,62 (0,50-0,75)

Abb. 2 | GNPI-V45 <
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69 %. Auch hier profitierten wieder die sehr unreifen Kinder am meisten. ~ GNPI-V47

Die Werte verdnderten sich von 40 auf 68 % (<28 SSW), von 57 auf 71 %  Untergewicht bei Frauen - ein Risikofaktor fiir die Schwangere
(28-<32 SSW), wihrend die Werte bei 32-<36 und >36 SSW annéhernd  ynd das Kind? - Ergebnisse der SNiP Geburtskohorte

gleich bleiben: 65 auf 70 % und 62 auf 68 %.

Schlussfolgerung: Die Intervention veranderte die Situation besonders bei N f
sehr unreifen Kindern grundlegend. Wenn es gelingt Hyperthermien zu Zygmunt’, M. Heckmann

vermeiden, kann die Rate der Kinder im Zielbereich auch bei sehr unrei-  Universitdtsmedizin Greifswald, Klinik und Poliklinik fiir Kinder
fen Kindern auf fast 90 % erhéht werden. und Jugendmedizin, Abt. Neonatologie u. Pad. Intensivmedizin,

Greifswald, Deutschland; 2Universitatsmedizin Greifswald, Institut fiir
Community Medicine, Abteilung SHIP-KEF, Greifswald, Deutschland;
3Universitatsmedizin Greifswald, Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde
und Geburtshilfe, Greifswald, Deutschland

G. Domanski”, A. Lange’, T. Ittermann?, J. Fallenberg’, H. Allenberg’, M.

BMI £18,49 BMI 18,5 - BMI 25 - 29,99 BMI 230 Total p*
24,99

BMI n, % (Median; 25./75. 327,6,8% 3174, 66,1% 850, 17,7% 448, 9,3% 4799 -
Perzentile) (17.9; (21.5; (26,7; (33.3; {22.4;

17,3/18,3) 20,20/23,0) 25,9/28,1) 31,3/36,2) 20,3/25.4)
Alter, Median (25./75. Perzentile; 24 27 28 27 27 <0,001
n) (21/28;n= (24/31;n= (24/32;n= (24/31;n= (24/31;n=

327) 3170) 850) 447) 4794)
Einkommen, €, Median (25./75. 796 1083 938 796 1061 <0,001
Perzentile; n) (442/1326; {650/1588; (563/1375; {503/1227; (619/1566;
n =164) n = 1598) n =487) n =242) n = 2491)

Raucherinnen, n (%) 125 (39,8%) 509 (16,7%) 144 (17,8%) 97 {23,3%) 875 (19.%) <0,001
Abitur, n (%) 85 (26,9%) 1131 (36,8%) 224 (27,0%) 72 (16,7%) 1512 (32,4%)  <0,001
Beschidftigungsverhaltnis
Vollzeit, n (%) 73 (31,6%) 1006 (47,2%) 245 (39,9%) 94 (30,3%) 1418 (43,1%) <0,001
Teilzeit, n (%) 40(17,3%) 354 (16,6%) 117 (19,1%) 49 (15,8%) 560 (17,0%)
Beurlaubt 22 (9,5%) 129 (6,1%) 39 (6,4%) 25 (8,1%) 215 (6,5%)
Schulung/Ausbildung 17 (7,4%) 120 (5,6%) 29 (4,7%) 18 (5,8%) 184 (5,6%)
Arbeitslos 79 (34,2%) 523 (24,5%) 184 (30,0%) 124 (40,0%) 910 (27,7%)

*p-Wart zwischen den Gruppan (Wilcoxon-Test far kontinuiarliche und beidsaitiger x2-Test fir kategoriale Variablen)

Abb. 1| GNPI-V47 A Soziookonomische Indikatoren von Schwangeren mit Einlingsschwangerschaft in SNIP

BMI 518,49 BMI 18,5 - BMI 25 - 29,99 BMI 230 Total p*
24,99
Gewichtszunahme wiihrend der 16 15 14 10 15 <0,001
Schwangerschaft, kg, Median (13/20; n= (12/20;n = (10/18;n= (5/15; n=438) [11/19;n=
(25./75. Perzentile; n) 323) 3154) 841) 4756)
Plazentagewicht, g, Median (25./75. 523 560 €00 598 560 <0,001
Perzentile; n) (450/600; (480/640; (500/685; (518/685; [485/650;

n = 148) n = 1458) n = 369) n=212) n=2187)
schvwangerschaftsbezogener 1(0,31%) 48 (1,51%) 32 (3,76%) 27 (6,03%) 108 (2,25%) <0,001
Bluthochdruck, n (%)

Schwangerschaftsdiabetes, n (%) 8{2,45%) 105 (3,31%) 59 (6,94) 57 (12,7%) 229 (4,77%) <0,001
vorzeitige Wehen, n (%) 86 (33.0%) 502 [21,6%) 75 (11,5%) 33 (9.97%) 696 (19,5%) <0,001
Praeklampsie, n (%) 6{1,83%) 46 (1,45%) 32(3,76) 15 (3,35%) 99 (2,06%)  <0,001
Gestationsalter bei der Geburt, n (%)

<32, 55W 7({2,14%) 39(1,23%) 13 (1,53%) 5 {1,12%) 64 (1,33%) 0,013
32.-36. SSW 33(10,1%) 215 (6,77%) 49 (5,76%) 16 (3,57%) 313 (6,52%)

37.-41. 55\ 282 (86,2%) 2885 (90,9%) 776 (91,29%) 417 (93,1%) 4360 (90,9%)

> 41, SSW 5(1,53%) 35 (1,10%) 12 (1,41%) 10 (2,23%) 62 1,29%)
Geburtsgewicht < 2500 g, n (%) 31 (9,48%) 194 [6.11%) 41 (4,82%) 20 (4,46%) 286(5,96%)  0.001
SGA,* n (%) 47 (18,4%) 292 (9,20%) 62 (7,29%) 41 (9,15%) 442 (9,21%) 0,003
LGA.® n (%) 18 (5,50%) 324 (10,2%) 130(15,3%) 73(16,3%) 545(11,4%)  <0,001
Neonatale Hypogiykamie, n (%) 14 (4,28%) 95 (2,99%) 46 (5,41%) 31 (6.92%) 186 (3.88%) <0,001
Asphyxie unter der Geburt®, n (%) 7(2,14%) 29 (0,91%) 15 (1,76%) 12 (2,68%) 63 {1,31%) 0.004

a - Geburtsgewicht < 10. Perzentile; b — Goburtsgewicht > 90. Perzentie; ¢ - ICD 10 Kodes P21.-; *p-Wert rwischen den Gruppen (Wilkcoxon-Test far
kentinuierhiche und beidseitiger x2-Test fur kategoriale Variablen)

Abb. 2 | GNPI-V47 A Ausgewdhlte maternale und kindliche Outcome Parameter von Einlingsschwangerschaften in SNIiP
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Hintergrund: Die Privalenz des Untergewichts (Body-Mass-Index, BMI,
<18,5 kg/m?) bei gebirfihigen Frauen aus Industrieldndern schwankt zwi-
schen 3 % in den USA [1] und tiber 20 % in Japan [2]. Ein BMI <18,5 kg/
m2 vor der Schwangerschaft ist mit niedrigem Geburtsgewicht und zu
frither Geburt assoziiert (3, 4].

Fragestellung: Welchen Einfluss hat ein maternaler BMI <18,5 am Anfang
der Schwangerschaft auf das maternale und neonatale Outcome?
Material und Methoden: Die populationsbasierte Geburtskohorte Survey
of Neonates in Pomerania 2002-2008 (SNiP)5 diente als Datengrundlage.
Die Analysen wurden mit Stata 14.1 (Stata Corporation, College Station,
TX, USA) durchgefiihrt.

Ergebnisse: Die soziodkonomischen Indikatoren von 4799 Mutter-Kind-
Paaren (Einlingsschwangerschaften) werden in 8 Abb. 1| GNPI-V47 zu-
sammengefast. Im Vergleich zu den normal gewichtigen Schwangeren
waren die untergewichtigen Frauen um zwei Jahre jiinger (p <0,001),
rauchten doppelt so oft (p <0,001) und erreichten seltener das Abitur
(p <0,001). Sie waren haufiger arbeitslos (p <0,001) und verfiigten tiber ein
deutlich kleineres Aquivalenzeinkommen (p <0,001). Beziiglich materna-
les Outcome (@ Abb. 2 | GNPI-V47) litten die untergewichtigen Frauen sel-
tener unter dem schwangerschaftsbezogenen Bluthochdruck (p <0,001),
Schwangerschaftsdiabetes (p <0,001), dagegen traten héufiger vorzeitige
Wehen (p <0,001) und Praeklampsie (p <0,001) auf. Beziiglich des kind-
lichen Outcomes (8 Abb. 2 | GNPI-V47) wurden die Kinder untergewich-
tiger Frauen héufiger mit dem Geburtsgewicht

Schlussfolgerungen: Ein maternaler BMI <18,5 am Anfang der Schwan-
gerschaft beeinflusst das maternale und neonatale Outcome bei der Ge-
burt. Ein niedriger BMI am Anfang der Schwangerschaft ist mit einem
niedrigeren Risiko von Schwangerschaftskomplikationen aber mit einem
erhohten Risiko der zu frithen Geburt oder mit einem zu niedrigem Ge-
burtsgewicht assoziiert.
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2. Tajima R et al (2017) Diabetes Metab Res Rev 33:e2898
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GNPI-V48
Einflussfaktoren auf erh6hte Werte von Interleukin-6 im
Nabelschnurblut von Neugeborenen ohne klinische Infektion

C. Ebenebe*, A. Boiger, A. Perez, F. Mathies, K. Hecher, D. Singer
UKE Hamburg, Neonatologie und pédiatrische Intensivmedizin, Hamburg,
Deutschland

Fragestellung: Die fehlende zuverlassige Diagnosestellung von Neugebo-
reneninfektionen stellt weiterhin ein grofies Problem in der Neonatologie
dar. Verschiedenen Sepsisparameter zeigen in Studien entweder eine un-
zureichende Spezifitit oder Sensibilitit. Das fetale Inflammationssyndrom
(FIRS) stellt eine systemische Aktivierung des unreifen fetalen Immun-
systems dar und wurde zundchst bei Schwangerschaften mit vorzeitigen
Wehen. Dieser Zustand ist durch eine systemische Entziindung und einen
Interleukin-6 (IL-6)- Anstieg gekennzeichnet.

Primares Ziel dieser Studie ist es zu untersuchen, welche peripartalen Fak-
toren zu erhohten Werte von IL-6 bei Neugeborenen ohne klinischer Ma-
nifestation einer Infektion fithren kénnen.

Methoden: Wir fiihrten eine prospektive Studie am UKE in Hamburg
durch. Zwischen Mérz und November 2017 wurde Neugeborenen unmit-
telbar postnatal Nabelschnurblut zur Bestimmung des IL-6-Wertes ent-
nommen. Zahlreiche miitterliche und kindliche demographische und la-
borchemische Faktoren wurden erhoben und statistisch hinsichtlich ihres
Zusammenhangs mit einer Erhéhung des IL-6-Wertes im Nabelschnur-
blut korreliert.

Ergebnisse: Wihrend des Beobachtungszeitraums wurde bei 559 Neuge-
borenen Nabelschnurblut analysiert. 28 Neugeborene mit klinischen und/
oder laborchemischen Anzeichen einer Infektion wurden von der Stu-
die ausgeschlossen. 504 (94,9 %) der 531 Neugeborenen, die in die Stu-

die eingeschlossen wurden, wiesen normale IL-6-Werte auf, wihrend 27
(5,1 %) Neugeborene IL-6-Werte zeigten, die h6her waren als der definier-
te Grenzwert von 50 ng/l.

Nach statistischer Korrektur nach Gestationsalter zeigte sich keine Korre-
lation mehr zwischen erh6hter IL-6-Therapie und Lungenreifeinduktion
oder pathologischer CTG-Uberwachung. Bei der Analyse verschiedener
bindrer Eigenschaften bei den reifen Neugeborenen waren die folgenden
Faktoren signifikant mit erhohten IL-6-Werten verbunden: miitterliche
Leukozyten >15/mm3 (p-Wert <0,001), verfirbtes Fruchtwasser (p-Wert
0,041), Apgar bei 5 min <9 (p-Wert 0,013), neonatalen Neutrophilen >8
x109/1 (p-Wert 0,017), neonatalen unreifen Neutrophilen >6 % (p-Wert
0,001) und I/T-Quotient >0,2 (p-Wert 0,014).

Schlussfolgerungen: Bei einem relevanten Anteil von Neugeborenen ohne
Kklinischer Manifestation einer Infektion findet man bei der Untersuchung
von Nabelschnurblut erhéhte IL-6-Werte. Die bei diesen Kindern beste-
hende signifikante Erhchung miitterlicher Leukozyten sowie Aktivierung
fetaler Inmunabwehrzellen ist am ehesten auf ein FIRS zuriickzufiihren.
Eine signifikant erhohte Anzahl von Neugeborene mit erhohten IL-6-Wer-
ten (bzw. FIRS) unter den Frithgeborenen bestarkt den Verdacht, dass eine
intrauterine Inflammation vorzeitige Wehen triggern kann.

GNPI-V49
Messung von ausgeatmetem Kohlenstoffdioxid bei spontan
atmenden Neugeborenen direkt nach der Geburt

V. Gaertner'?, D. Blank**, 0. Kamlin?, J. Dawson? S. Kane*, G. Polglase?, S.
Hooper’, P. Davis**

"Universitats-Kinderklinik Regensburg, Regensburg, Deutschland; *The
Royal Women's Hospital, Neonatal Services, Melbourne, Australien; *Monash
University, Hudson Institute of Medical Research, Melbourne, Australien;
“University of Melbourne, Department of Obstetrics & Gynecology,
Melbourne, Australien

Hintergrund: Perinatale Asphyxien verursachen knapp ein Viertel aller To-
desfalle in der Neonatalperiode und sind damit weltweit unter den fithren-
den Todesursachen im Kindesalter. Die meisten dieser Todesfille konnten
durch effektive Maskenbeatmung verhindert werden. Die Effektivitit der
Beatmung direkt nach der Geburt kénnte potenziell durch ausgeatmetes
Kohlenstoftdioxid (ECO2) quantifiziert werden, da CO2 erst bei ausrei-
chender Ventilation und Perfusion gemessen werden kann. Dennoch gibt
es noch keine Referenzwerte von ECO2 bei gesunden Neugeborenen di-
rekt nach der Geburt.

Fragestellung: Das Ziel unserer Studie war es, die ECO2-Level von gesun-
den Neugeborenen in den ersten Minuten nach der Geburt zu messen.
Methoden: Beobachtungsstudie an Neugeborenen >36 Schwangerschafts-
wochen in einem Krankenhaus der Maximalversorgung. Respiratorische
Parameter wurden iiber einen kombinierten Sensor ab dem ersten Atem-
zug intermittierend fiir die ersten 10 min, sowie erneut 1-2 h nach der
Geburt gemessen und aufgezeichnet. Atemziige mit mehr als 20 % Leak
wurden von der Analyse ausgeschlossen. Audio-Aufnahmen wurden zur
Dokumentation des zeitlichen Ablaufs genutzt.

Ergebnisse: 101 gesunde Kinder (51 Kaiserschnitte, 50 vaginale Entbin-
dungen) wurden in die Studie eingeschlossen und es wurden insgesamt
14.632 Atemziige ausgewertet. Die ersten Daten erhielten wir nach einer
medianen Zeit von 1 s (IQR -8 bis 2 Sek), da einige Kinder bereits zu at-
men begannen, wenn nur der Kopf geboren war. Der erste Atemzug wurde
bei 69 Kindern aufgezeichnet. ECO2 wurde nach einem Median (IQR) von
7 Atemziigen (4-10), bzw. 9 s (5-21) erstmals detektiert. Alle individuel-
len ECO2-Kurven folgten einem bestimmten Schema: Das CO2 stieg von
0 mm Hg direkt nach der Geburt zu einem medianen Gipfel von 48 mm
Hg (IQR: 43 bis 53) circa 2 min nach der Geburt, gefolgt von einem lang-
samen Abfall der Werte (siche @ Abb. 1| GNPI-V49). Es gab keine Unter-
schiede zwischen den zwei Entbindungsmethoden.

Diskussion: Bei spontan atmenden Kindern dauerte es einige Atemziige,
bis CO2 in jhrer Atemluft detektiert werden konnte. Dies suggeriert, dass
die physiologischen Verdnderungen nach der Geburt (Lungenbeliiftung
und folgende Erhéhung des pulmonalen Blutflusses) einsetzen miissen,
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bevor der Gasaustausch iiber die Lunge erfolgen kann. Interessanterwei-
se war der Verlauf der ECO2-Werte bei allen Neugeborenen gleich: ei-
nem initial hohen Gipfel circa 2 min nach der Geburt folgte ein langsa-
mer und stetiger Abfall zu post-transitionellen Werten. Insgesamt konnten
ECO2-Messungen daher eine sinnvolle Orientierungshilfe wihrend der
Maskenbeatmung von Neugeborenen sein und zur weiteren Verbesserung
der Versorgung von Neugeborenen im Kreif3saal beitragen.

GNPI-V50
Myeloide Suppressorzellen beeinflussen die intestinale
Entziindungsantwort wahrend der Neonatalperiode

J. Schwarz*, N. Késtlin-Gille, S. Dietz, F. Durco, B. Spring, C. Poets, C. Gille
Universitatsklinikum Tlibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergund: Das intestinale Mikrobiom spielt eine wesentliche Rolle bei
den physiologischen Vorgiangen des Korpers. Im Falle von pathologischen
Veranderung kann es aber auch an der Entstehung von Krankheiten wie
z.B. chronisch entziindlichen Darmerkrankungen oder der nekrotisieren-
den Enterokolitis (NEC) beteiligt sein. Die Entwicklung des intestinalen
Mikrobioms beginnt direkt postnatal und erstreckt sich iiber die ersten Le-
benswochen. Wahrend dieser Phase befindet sich das Immunsystem des
Neugeborenen in einem ganz speziellen Adaptationszustand von haupt-
sichlich toleranzinduzierenden Eigenschaften wéhrend der Fetalzeit hin
zu einem voll funktionsfihigen Immunsystem. Myeloide Suppressorzel-
len (MDSC) sind myeloide Zellen mit hemmender Wirkung auf andere
Immunzellen, die wahrend der Fetal- und Neonatalzeit in erhohter Zahl
vorkommen. Ob MDSC und Mikrobiom-Etablierung einander gegensei-
tig beeinflussen ist bisher nicht untersucht.
Hypothesen:
- Die Etablierung des intestinalen Mikrobioms fiihrt zu einer verstirkten
Akkumulation von MDSC wihrend der Neugeborenen-Zeit
- Das Vorhandensein von MDSC wihrend der Neugeborenenzeit hemmt
die intestinale Inflammationsreaktion wéhrend der Mikrobiom-Etab-
lierung
Material und Methoden: Durchflusszytometrische Quantifizierung von
MDSC und anderen Immunzell-Subpopulationen (insbesondere Mono-
zyten und T-Zellen) in Milz, Leber und Darm von C57Bl/6]-Méusen aus
konventioneller und gnotobiotischer (keimfreier) Haltung an den Lebens-
tagen P1, P7, P14 und P21. In vivo Depletion von MDSC in C57Bl/6]
Miusen durch intraperitoneale Gabe eines Ly6-G Antikérpers an P1.
Durchflusszytometrische Quantifizierung von Aktivierungsmarkern auf
intestinalen T-Zellen (CD44, CD69) und Monozyten (CD64, F4/80, TLR-
4).
Ergebnisse: Bei gnotobiotisch gehaltenen Mausen zeigte sich im Vergleich
zu Mdusen aus konventioneller Haltung eine verminderte Zahl von MDSC
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Abb. 1 | GNPI-V49 <« CO,-Entwick-
lung nach der Geburt

in Leber und Milz. Dagegen war die Zahl an T-Zellen in der Leber und Mo-
nozyten im Darm von gnotobiotisch gehaltenen Mausen an P21 erhéht.
Eine systemische Depletion von MDSC bei neonatalen Méusen fithrte zu
einer erhéhten Expression von Aktivierungsmarkern auf T-Zellen und
Monozyten im Darm der Tiere.

Schlussfolgerung: Eine ausbleibende Mikrobiometablierung fithrt zu einer
verminderten MDSC-Akkumulation wihrend der Neonatalzeit. Ein Feh-
len von MDSC fiihrt zu einer verstirkten Aktivierung von Immunzellen
im Darm wihrend der Mikrobiometablierung. Eine therapeutische Beein-
flussung von MDSC wiahrend der Neonatalzeit konnte sich glinstig auf das
Auftreten inflammatorischer Darmerkrankungen wie der NEC auswirken.

GNPI-V51
Atemarbeit von Neugeborenen wihrend der Erstversorgung
abhéngig vom CPAP-System

M. Wald
Paracelsus Medizinische Privatuniversitat, Universitatsklinik fiir Kinder- und
Jugendheilkunde, Division fiir Neonatologie, Salzburg, Osterreich

Fragestellung: Wie viel Atemarbeit (WOB) miissen frith- und terminge-
borene Neugeborene abhingig vom CPAP-System bei der Erstversorgung
pro Atemzug aufbringen?

Methode: In einer in vitro Studie wurde die Atemarbeit abhingig von drei
unterschiedlichen CPAP-Systemen zur Erstversorgung von Neugeborenen

500g 1500g 3500g
CPAP-PEEP [mbar] 7 i7 7
Druckgradient [mbar] 15 20 25
Compliance [ml/mbar] 0,3 0,5 1
Inspirationszeit [s] 0,25 0,3 0,4
Atemfrequenz [min-1] 80 67 50
Tubus [mm] 5 5 5
Resistance-Stufe [Ra] 4 3 2

Abb. 1| GNPI-V51 A Einstellungen von CPAP und Testlunge



gemessen. Hierfiir wurden mittels einer aktiven Testlunge fiir Frithgebo-
renen (Gina’®, Dr. Schaller Medizintechnik, Dresden, Deutschland) Lunge
und Atmung von drei Séuglingen mit jeweils unterschiedlichem Gewicht
und Compliance der Lunge simuliert.

Ergebnisse: Ein Friithgeborenes mit 500 g und einer Compliance von
0,3 ml/mbar muss fiir ein Atemzugvolumen von 6 ml/kg pro Atemzug
am rPAP® eine Atemarbeit von 3,34 (+0,022) mJ, am T-Stiick Resuscita-
tor 3,34 (+0,015) mJ und am Benveniste Ventil 3,35 (+0,021) m]J aufbrin-
gen (P=0,182). Ein Frithgeborenes mit 1500 g und einer Compliance von
0,5 ml/mbar muss fiir 6 ml/kg pro Atemzug am rPAP® eine Atemarbeit
von 12,95 (+0,046) mJ, am T-Stiick Resuscitator 13,11 (+0,068) mJ und am
Benveniste Ventil 13,07 (+0,023) m]J aufbringen (P <0,001). Ein Siugling
mit 3500 g und einer Compliance von 1,0 ml/mbar muss fiir 6 ml/kg pro
Atemzug am rPAP® eine Atemarbeit von 37,78 (£0,129) mJ, am T-Stiick
Resuscitator 38,51 (+0,086) mJ und am Benveniste Ventil 38,40 (+0,084)
m]J aufbringen (P <0,001).

Schlussfolgerung: Die WOB ist den Stromungs- und Dehnungswiderstin-
den (Resistance und Compliance) von Lunge und Thorax geschuldet [1].
Die durch die Resistance des CPAP Systems verursachte imposed WOB
ist ein kleiner Teil der gesamten WOB [2]. Die durch die imposed WOB
verursachten Unterschiede betragen <3 % der gesamten WOB. Der als gro-
Ber Vorteil gepriesene Unterschied der imposed WOB zwischen einzelnen
CPAP Systemen [3] hat im Alltag wohl keine klinische Relevanz.
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GNPI-V52

Strukturelle und funktionelle Effekte von inhalativer selektiver
PDE4-Inhibition im Triple-Hit-Modell im friihgeborenen
beatmeten Lamm

M. C. Hiitten%*, M. Fehrholz**, J. Schneider’, T. Krieger?, H. Widowsk?, B. W.
Kramer'?, S. Kunzmann®

'Maastricht University Medical Center, Neonatologie, Maastricht,
Niederlande; 2Universitatskinderklinik, Wiirzburg, Deutschland; *Maastricht
University, School of GROW, Maastricht, Niederlande; “Monasterium
Laboratory, Skin & Hair Research Solutions GmbH, Miinster, Deutschland;
*Medizinische Hochschule Hannover, Institut fir Funktionelle und
Angewandte Anatomie, Hannover, Deutschland; SBiirgerhospital,
Neonatologie, Frankfurt, Deutschland

Hintergrund: Bronchopulmonale Dysplasie (BPD) ist eine schwerwiegen-
de Komplikation der Frithgeburtlichkeit, die mit chronischer Inflammati-
on, Unreife und Beatmung assoziiert ist. Als potentielle Therapie werden
Phosphodiesterase-4(PDE4)-Hemmer diskutiert, die in entziindlichen
Lungenerkrankungen des Erwachsenen zum Einsatz kommen. Neben
der immunmodulierenden Wirkung wurden in Tiermodellen auch po-
sitive Effekte auf funktionelle Parameter wie Oxigenierung und Ventila-
tion beschrieben.

In vorangegangenen Untersuchungen konnten wir in beatmeten, frithge-
borenen Limmern nach intrauteriner Ureaplasmen(UP)-Exposition aller-
dings einen dosisabhéngig pro-inflammatorischen Effekt hoch-selektiver
PDE4-Hemmung nachweisen. Wir untersuchten in der hier vorliegenden
Studie den Effekt der Behandlung auf Lungenstruktur und -funktion so-
wie auf die Lungenentwicklung.

Material und Methoden: Frithgeborene Lammer wurden nach 7 Tagen
intrauteriner UP-Exposition per Kaiserschnitt zu frith geboren (Gestati-
onsalter 129 d) und fiir 24 h druck-kontrolliert beatmet. Alle Tiere er-
hielten endotracheal Surfactant (Curosurf 200 mg/kg) und intravends
Koffeincitrat. Zwei Behandlungsgruppen erhielten 2 x téglich inhalativ ei-
nen PDE4-Hemmer in einer tierstudienbasierten Dosierung (10 pg/kg,
»1PDE10“) und einer niedrigeren Dosierung basierend auf humanen Da-
ten von Erwachsenen (1 pg/kg, ,iPDE1). Als Kontrolle dienten unbe-
handelte, beatmete Tiere (,,control“) sowie Feten gleichen Gestationsalters
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Abb. 1| GNPI-V52 A Elastine percentage buds

(,NOVENT®). Die Lungen wurden instillationsfixiert und stereologisch/
histologisch analysiert.

Resultate: Strukturelle Veranderungen durch mechanische Beatmung
wurden in allen 3 Gruppen stereologisch nachgewiesen. Oxigenierungs-
index und alveolér-arterieller Sauerstoffgradient zeigten in der iPDE10-
Gruppe einen Trend zu erh6hten Werten, wihrend Ventilator Efficiency
Index, dynamische und statische Compliance durch die Behandlung nicht
beeinflusst wurden. PDE4-Hemmung fithrte dariiber hinaus dosis-abhén-
gig zu einer relativen Reduktion von Elastin-positiven Foci an der Spitze
sekundirer Septen als Zeichen der beeintrachtigten Lungenentwicklung
(B Abb. 1| GNPI-V52).

Schlussfolgerung: Im Rahmen der mechanischen Beatmung kommt es in
der Lunge frithgeborener Schafe nach intrauteriner Entziindung zu struk-
turellen Verdnderungen. Unsere Daten zeigen, dass inhalative hoch-se-
lektive PDE4-Hemmung zusétzlich dosisabhidngig negative Auswirkun-
gen auf die Lungenentwicklung und die Oxigenierung hat. Diese sind am
ehesten durch die bereits berichteten pro-inflammatorischen Verdnderun-
gen zu erkléren.

GNPI-V53
Inzidenz und Einfluss der Frithgeburtlichkeit auf das klinische
Outcome von Neonaten mit kongenitaler Zwerchfellhernie

J. Reinhard", N. Rafat’, T. Doniga’, S. Hien’, C. Otto?, K. Zahn’, T. Schaible’
'Universitatsmedizin Mannheim, Klinik fiir Neonatologie, Mannheim,
Deutschland; 2Universitatsmedizin Mannheim, Frauenklinik, Mannheim,
Deutschland; *Universitatsmedizin Mannheim, Kinderchirurgische Klinik,
Mannheim, Deutschland

Hintergrund: Kritische angeborene Fehlbildungen sind mit einem erh6h-
ten Risiko an Frithgeburtlichkeit sowie geringem Geburtsgewicht assozi-
iert. Die kongenitale Zwerchfellhernie (CDH) wird in ca. 80 % der Fille
im Rahmen der Vorsorgeuntersuchungen bzw. Feindiagnostik bis spates-
tens zur vollendeten 24. Schwangerschaftswoche (SSW) diagnostiziert. Im
Rahmen der weiteren Diagnostik sowie der Schwangerenberatung sind
moglichst genaue Prognose- und Risikoeinschitzungen von wesentlicher
Bedeutung.

Fragestellung: Nach Ausschluss klarer genetischer Ursachen sowie assozi-
ierter Fehlbildungen spielt fiir die Prognose vor allem das fetale Lungenvo-
lumen und damit das Ausmaf3 der Lungenhypoplasie eine entscheidende
Rolle. Insbesondere in der Planung von fetalen Interventionen ist die Frage
nach einer frithzeitigen Geburt und deren Auswirkung auf die Prognose
von grofiem Interesse und soll im Folgenden aus den Daten eines spezia-
lisierten Zentrums beantwortet werden.

Patienten und Methodik: In den Jahren 2010-2018 wurden in Mannheim
insgesamt 528 Neugeborene mit CDH betreut. Die iiberwiegende Anzahl
wurde bei pranataler Diagnosestellung aufgrund der Maéglichkeit der ext-
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rakorporalen Membranoxygenierung (ECMO) in Mannheim geplant ent-
bunden. Neben technischen Griinden ist vor allem das hohe Risiko von
Blutungskomplikationen der Grund ECMO erst ab einem Reifealter von
34 +0 SSW als Therapieoption zur Verfiigung zu stellen. Therapieablaufe
und die Entscheidung zur ECMO erfolgten nach Europdischen Konsen-
sus Empfehlungen.

Ergebnisse: Von 528 Patienten mit CDH wurden 125 (24 % aller Patien-
ten) vor 37 +0 SSW und 26 (5 %) vor 34 +0 SSW entbunden. Von letz-
teren erhielt nur einer ECMO mit letalem Verlauf. Die Uberlebensrate
unter 34 Wochen betrug insgesamt lediglich 50 %. Von den 99 Kindern
zwischen 34 +0 und 36 +6 SSW haben 62 Patienten (63 %) iiberlebt, 47
(47 %) haben ECMO benétigt. Eine offensichtliche Ursache fiir die Friih-
geburtlichkeit ist die fetalchirurgische Intervention der Trachealokklusi-
on, die immerhin 29 oder 23 % der Frithgeborenen erhalten haben. Von
den 36 Feten mit Trachealokklusion {iberlebten 50 %, wobei nur 7 nach
37 +0 SSW geboren wurden, ECMO erhielten 70 %. Von den 403 Neo-
naten, die als reife Neugeborene entbunden werden konnten, haben mit
344 Patienten (85 %) signifikant mehr tiberlebt. Die ECMO-Rate bei den
Reifgeborenen betrug 41 %.

Diskussion und Schlussfolgerung: Die unreife Lunge im Rahmen der
Frithgeburtlichkeit erh6ht das Mortalitétsrisiko bei der Diagnose CDH
erheblich. Auch das Risiko der ECMO scheint bei den Frithgeborenen
jenseits von 34 SSW deutlich erh6ht. Die offensichtliche Ursache fetale
Intervention, die bei den CDH Feten mit den kleinsten Lungen und der
schlechtesten Prognose erfolgt, stellt keinen Bias dar, weil auch hiervon
50 % der Kinder tiberlebt haben. Vor allem hinsichtlich des pulmonalen
Outcome sind Langzeitstudien, die Aufschluss tiber die Morbiditit von
Frithgeborenen mit CDH geben, unabdingbar.

GNPI-V54

Mirrored Ribs - ein neues Zeichen im Lungenultraschall fiir
Pneumothorax bei kritisch kranken Neugeborenen - vorldufige
Ergebnisse einer laufenden Studie

E. Kiing*, L. Aichhorn, A. Berger, T. Werther

Medizinische Universitat Wien, Klinische Abteilung fiir Neonatologie,
Padiatrische Intensivmedizin und Neuropédiatrie, Wien, Osterreich

Hintergrund: Pneumothorax (PTX) wird als abnormale Akkumulation
von Luft oder Gas zwischen viszeraler und parietaler Pleura definiert. Das
hochste Risiko fiir PTX besteht bei Neugeborenen mit einer Haufigkeit
von 0,05-0,1 % [1]. PTX ist mit einer erhohten Morbiditit und Mortali-
tdt assoziiert [2]. Die rasche Erkennung sowie der Ausschluss eines PTX
spielen eine zentrale Rolle im Management eines akuten respiratorischen
Versagens. Lungenultraschall (,,Lung Ultrasound", LUS) ist schnell durch-
fithrbar, glinstig, leicht verfiigbar, wird sehr gut toleriert [3] und kann ef-
fektiv in der Erkennung von PTX bei Neugeborenen eingesetzt werden
[4]. In durchgefiihrten LUS-Studien fanden wir bei bestehendem PTX eine
Spiegelung der Rippen. Diese ,,Mirrored Ribs“ konnen innerhalb weniger
Sekunden identifiziert werden.

Fragestellung: Sind ,,Mirrored Ribs® ein sensitives und spezifisches LUS-
Zeichen fiir PTX bei kritisch kranken Neugeborenen?

Methoden: Diese explorative retrospektive Studie wurde an der Klinischen
Abteilung fiir Neonatologie an der Medizinischen Universitit Wien durch-
gefiihrt. Es wurden alle Neugeborenen zwischen Juli 2018 und Janner 2019
mit klinischen Zeichen eines PTX, bei denen ein Réntgen und ein LUS
durchgefiihrt wurde, in die Studie aufgenommen. PTX wurde als Abwe-
senheit von ,,Lung Sliding® und B-Lines bei gleichzeitigem Vorhandensein
eines ,,Stratosphere Signs“ oder eines Lungenpunktes definiert.
Ergebnisse: PTX wurde in 21 Fillen bei 18 PatientInnen vermutet. PTX
wurde in 52,4 % mittels LUS-Kriterien und in 33,3 % mittels Thoraxront-
gen erkannt. In 9,5 % der Fille konnte PTX mit Thoraxrontgen nicht aus-
geschlossen werden. ,,Mirrored Ribs“ (8 Abb. 1| GNPI-V54) konnten in
allen Fillen mit PTX im LUS festgestellt werden (100 % Spezifitit, 100 %
Sensitivitat).
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Abb. 1| GNPI-V54 A Lungenultraschall eines Pneumothoraxes mit
+Mirrored Ribs" (Pfeile), Abwesenheit von B-Lines und einem M-Mode mit
LStratosphere Sign”; mit dem entsprechenden Thoraxrontgen (Pfeile)

Schlussfolgerung: ,, Mirrored Ribs“ als sensitives und spezifisches Zeichen
kann in Kombination mit den bekannten LUS-Zeichen fir PTX die ra-
sche Erkennung von PTX in kritisch kranken Neugeborenen erleichtern.
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Artificial placenta-lung assist device for preterm infants outside
the womb—eight years of development

M. Dabaghi', N. Rochow?*, N. Saraei’, G. Fusch? S. Monkman?, J. Brash?, D.
Predescu?, K. Delaney?, C. Fusch®3, P.R. Selvaganapathy’

'McMaster University, Mechanical Engineering, Hamilton, Canada;
“McMaster University, Pediatrics, Hamilton, Canada; *Paracelsus Medical
University, Pediatrics, Niirnberg, Germany; “McMaster University, Chemical
Engineering, Hamilton, Canada; *McMaster University, Central Animal
Facilities, Hamilton, Canada

Background: We report on the latest progress made in the development of
alung assist device in the artificial placenta configuration. The LAD is de-
signed to be solely powered by the neonatal heart and to be connected be-
tween the umbilical artery and the vein to provide partial support. It allows
newborns to continue breathing while a partial fetal circulation via um-
bilical artery, LAD circuit, and umbilical vein is established. The LAD has
been further miniaturized with high gas exchange and hemocompatibility.
Objective: To test the perfusion and blood gas exchange performance of
the new LAD in a newborn piglet model.

Design/Methods: The LAD (filling volume is ~ 12.5 mL) consisting of
16 stacked microfluidic blood oxygenators connected via carotid artery
(CA) and jugular vein (JV) was tested in 3 one-day-old heparinized pig-
lets weighing 1.2 to 1.7 kg (8 Fig. 1| GNPI-V55). Blood flow in the LAD
was measured with an ultrasonic transducer. Catheters were placed into
the right heart“s atrium (RA) via JV, femoral artery (FA), femoral vein and
abdominal vein. Venous access was used for fluids, nutrition, and drugs.
Blood gas analysis was done from the LAD inlet and outlet, from RA via
JV, and FA. Heart rate (HR) and blood pressure (BP) were measured in
the LAD circuit and at FA, O2 saturation by pulse oximetry. The piglet was
anesthetized with pentobarbital and pancuronium and ventilated via tra-
cheostomy. A series of hypoventilation cycles were applied over 4 h. The
SpO2 target before activating the LAD was 60 to 70%. The LAD was tested
with oxygen and in room air.
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Fig. 1| GNPI-V55 A Experimental setup
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Results: Extracorporeal blood flow bypassing the systemic circulation in
the LAD reached up to 70 ml/kg/min, and the piglet remained cardiovas-
cular (HR: 162 + 5, mean BP: 77 +7) and metabolic (no metabolic acido-
sis) stable throughout 4 h (8 Fig. 2 | GNPI-V55). The LAD increased pO2
up to 470 mm Hg. Arterial blood gases from the FA showed that the LAD
could increase SaO2 by more than 30% (B Fig. 2 | GNPI-V55). The in vivo
results have been confirmed in vitro. The total O2 and CO2 exchange is
dependent on the flow rate.

Conclusion(s): The LAD provided clinically significant gas exchange. The
LAD with 16 units achieves blood flow rates through the LAD compara-
ble with one-third of the cardiac output and will be able to provide 50 to
75% of the oxygen requirements of a preterm infant (0.5-1.0 kg). Further
steps in the development of the LAD include the establishment of hemo-
compatibility using heparin coating and of large bore vascular access via
umbilical vessels.

GNPI-V56

Neonatales Outcome nach seriellen intrauterinen
Fruchtwasserauffiillungen bei prolongiertem vorzeitigem
Blasensprung (PPROM) vor der Grenze zur Lebensfdhigkeit — eine
retrospektive Kohortenstudie

P. Jahn", K. Kaiser', J. Miitze', R. Bald? K. Ertan?, O. M. Geist?, J. G. Eichhorn™
'Klinikum Leverkusen, Klinik fiir Kinder und Jugendliche, Leverkusen,
Deutschland; 2Klinikum Leverkusen, Klinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe, Leverkusen, Deutschland

Hintergrund und Zielstellung: Der Blasensprung vor der Grenze zur Le-
bensfihigkeit des Feten ist aufgrund von Infektion, anhaltender schwerer
Oligohydramnie und héufig resultierender Lungenhypoplasie mit einer
hohen perinatalen Mortalitit und Morbiditét verbunden. Die Uberle-
bensraten nach abwartendem Vorgehen werden in der Literatur mit 30 %
fiir den extrem frithen (13. bis 20. SSW) und bis ca. 50 % fiir den frii-
hen PPROM (20.-23. SSW) angegeben. Verschiedene Therapien (Am-
nionpatch, kontinuierliche Amnioinfusion u.a.) werden aufgrund ent-
tauschender Ergebnisse nur noch sehr selten durchgefiihrt. Unser Ansatz
sind serielle (wochentliche) intrauterine AFIs (artificial fluid instillation),
die1i.S. von Heilversuchen nach ausfiihrlicher Aufklirung auf Wunsch der
Schwangeren durchgefiihrt wurden.

Material & Methoden: In 13 Jahren (2006-2018) wurden insgesamt 146
Frauen nach PPROM (<23. SSW) in unserem PNZ Level 1 mittels serieller
AFIs behandelt. Die Schwangerschaft bestand nach PPROM >2 Wo fort
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und es erfolgte eine AFI-Therapie. Mehrlinge und schwere Fehlbildungen
wurden ausgeschlossen. Es wurde das Erreichen der Lebensfihigkeit (Ge-
stationsalter (GA) >22 +0 SSW) und das neonatale Outcome in Bezug auf
Zeitpunkt des PPROMs und GA zur Geburt ausgewertet.

Ergebnisse: Nach PPROM (mean+SD: 17 +5 +2 + 6 SSW, median 18., 10.
bis 22. SSW) und durchschnittlich 6 +4 durchgefiihrten AFIs erreichten
77/146 Kinder (53 %) mindestens die Lebensfahigkeit >22 +0 SSW (Ge-
burt: 27 +3 £2 +6 SSW; GG 1007 +367 g). 70/146 Kinder (48 %) wurden
>24 +0 SSW geboren.

Von den 77 Lebendgeborenen konnten 49 Kinder nach Hause entlassen
werden, was einer Uberlebensrate von 64 % entspricht. Kinder mit GA<24
+0 SSW verstarben alle (n=7). Ohne diese Gruppe betrigt das Uberle-
ben 70 %. Ab 24 +0 SSW stieg die Uberlebensrate von 60 % (n=10) mit
jeder SSW nahezu linear iiber 75 % in der 26. SSW (n=8) bis auf 84 % in
der 30. SSW (n=19) an. Nach der 32. SSW geborene Kinder iiberlebten
alle (n=6).

Der Zeitpunkt des sehr frithen PPROMS hatte keinen direkten Einfluss auf
das Uberleben: PPROM <16. SSW: n=15/23 (65 %), 16 + 0 bis 19 + 6 SSW:
n=16/33 (48 %). Bei PPROM >20 +0 SSW steigt das Uberleben jedoch
deutlich 13/15 (87 %). Bei 6 Kindern konnte der Zeitpunkt nicht exakt an-
geben werden. Es fand sich kein signifikanter Unterschied zwischen diesen
Gruppen in Bezug auf das GA zur Geburt.

Schlussfolgerung: Nach sehr frithem PPROM bietet die AFI den Kindern
eine Chance zum Erreichen der Lebensfahigkeit von 53 %, danach verbes-
sert sie die Uberlebenschancen (60-84 % bei einer Geburt zwischen 24.—
30. SSW versus den aus der Literatur bekannten 30-50 % bei abwartendem
Vorgehen). Die Frithgeburtlichkeit erscheint als wesentlicher Risikofaktor
fiir das Uberleben, nachgeordnet ist hingegen der Zeitpunkt des PPROMs.
Neben der Mortalitit gilt es im Weiteren die Morbiditat (BPD, PH, IVH,
NEC, ROP) sowie die psychomotorische Entwicklung zu evaluieren. Un-
ser Vorgehen stellt zumindest eine iiberlegenswerte Therapieoption dar.

GNPI-V57

Morbiditdt und Mortalitdt von Neugeborenen mit kongenitaler
Zwerchfellhernie in Abhangigkeit vom Geburtszeitpunkt

F. Ullmann*, F. Kipfmiiller, A. Miiller, L. Schroder

Universitatskinderklinik Bonn, Neonatologie und padiatrische
Intensivmedizin, Bonn, Deutschland

Hintergrund: Die kongenitale Zwerchfellhernie (CDH) gehort mit einer
Mortalitat von 20-35 % zu den schwerwiegendsten angeborenen Fehlbil-



dungen. In den meisten Féllen kommt es rasch nach Geburt zu einer aku-
ten Verschlechterung des Neugeborenen mit Lungen- und Herz-Kreislauf-
versagen. Dementsprechend erfordert die postnatale Versorgung sowohl
eine ausreichende Vorbereitungszeit als auch ein gut eingespieltes Team
mit Erfahrung in der Behandlung von Neugeborenen mit CDH. Diese
Anforderungen kénnten im Rahmen einer geplanten Geburt wihrend
der Regelarbeitszeit besser gewahrleistet sein, als abends und nachts. Vor
diesem Hintergrund wurde analysiert, ob Morbiditat und Mortalitit bei
Neugeborenen mit CDH durch den Geburtszeitpunkt beeinflusst werden.
Methoden: Eingeschlossen wurden Neugeborenen mit CDH, die zwischen
Juni 2012 und Dezember 2018 in unserer Abteilung behandelt wurden.
Ausschlusskriterium war eine postnatal gestellte CDH-Diagnose und
schwere Begleitfehlbildungen (z.B. Herzfehler). Patienten wurden unter-
teilt nach Geburtszeitpunkt in der Regelarbeitszeit (7.00 bis 16.59 Uhr,
Gruppe A) und aufierhalb der Regelarbeitszeit (17.00 bis 06.59; Gruppe B).
Verglichen wurden Patientencharakteristika und Outcomedaten in Grup-
pe A und B. Charakteristika wurden mittels Mann-Whitney-Test vergli-
chen.

Ergebnisse: Im Studienzeitraum wurden 152 Neugeborene mit CDH in
unserer Abteilung behandelt. Ausgeschlossen wurden 11 Kindern mit
schweren Begleitfehlbildungen und 17 mit prénatal nicht bekannter CDH.
Insgesamt wurden 124 Kinder in die Analyse eingeschlossen, von denen
62 % des Kollektivs in der Regelarbeitszeit (Gruppe A) und 38 % im Dienst
(Gruppe B) geboren wurden. Kinder in Gruppe A und Gruppe B unter-
schieden sich nicht signifikant beziiglich Gestationsalter (p=0,897), Ge-
burtsgewicht (p=0,387), prinatal gemessener Lungengrof3e (p=0,786)
und intrathorakaler Leberhernierung (p =0,476). Kinder in Gruppe B hat-
ten tendenziell haufiger eine intrauterine tracheale Ballontherapie (FETO;
28,3 % vs. 17,3 %, p=0,157) Die Sectiorate war in Gruppe A mit 83,1 %
signifikant héher als in Gruppe B mit 51,1 % (p <0,0001).

Die Gesamt-Uberlebensrate betrug 76,6 % in Gruppe A bzw. 74,5 % in
Gruppe B (p=0,787). Ebenso vergleichbar war die Haufigkeit einer EC-
MO-Therapie (42,6 % vs. 40,3 %; p=0,802), das Alter bei ECMO-Anlage
(p=0,758) und die ECMO-Dauer (p=0,289). Nicht signifikante Unter-
schiede ergaben sich auch fiir die Notwendigkeit eines Patch-Verschlusses
(p=0,624), der Dauer der O2-Therapie (p=0,181), der Beatmungsdauer
(p=0,424) und der Dauer des Krankenhausaufenthaltes (p=0,897)

Nach multivariabler logistischer Regression ergab sich, auch nach Korrek-
tur fiir Geburtsmodus und FETO, kein signifikanter Einfluss des Geburts-
zeitpunkts auf die Mortalitit und ECMO-Haufigkeit.

Schlussfolgerung: In unserem Kollektiv zeigte sich kein Einfluss des Ge-
burtszeitpunkts auf Mortalitit und Morbiditat. Dies war auch nach Kor-
rektur fiir den Geburtsmodus unverandert.

GNPI-V58

Einfluss der wenig invasiven Surfactant-Applikation (LISA) auf
Komplikationen bei sehr kleinen Friihgeborenen unter 1500 g
(VLBWI)

P.Paul”, C. Hdrtel', K. Hanke', A. Humberg', A. Kribs?, K. Mehler?, M. Vochen?’,
C. Wieg?, C. RolF, W. Gépel', E. Herting’

'Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Liibeck, Deutschland; 2Universitatsklinik, Klinik fiir Kinder-
und Jugendmedizin, K6In, Deutschland; *Olga Hospital, Klinik fiir Kinder-
und Jugendmedizin, Stuttgart, Deutschland; *Klinikum, Klinik fiir Kinder-
und Jugendmedizin, Aschaffenburg, Deutschland; *Universitét Witten/
Herdecke, Vestische Kinder- und Jugendklinik, Datteln, Deutschland

Hintergrund: Die neonatale Morbiditdt und Mortalitit sehr kleiner Frith-
geborener unterliegt unterschiedlichen Einflussgréfien.

Die unter CPAP-unterstiitzter Spontanatmung erfolgende weniger invasi-
ve Surfactant-Gabe (less invasive surfactant administration; LISA) ist Ge-
genstand zahlreicher Studien die belegen, dass das Mortalititsrisiko sinkt
und Komplikationen wie die Bronchopulmonale Dysplasie (BPD) oder
Intraventrikuldre Himorrhagie (IVH) abnehmen.

Fragestellung: Ob und welche Komplikationen unter der weniger inva-
siven Surfactantbehandlung bestehen ist Gegenstand unserer Untersu-
chung.

Material und Methoden: In einer Kohortenstudie des German Neonatal
Network (GNN) haben wir den Einfluss der LISA-Prozedur auf Kompli-
kationen bei Frithgeborenen untersucht und bei n=7533 VLBWI mit ei-
nem Gestationsalter zwischen 22 0/7 bis 28 6/7 Schwangerschaftswochen
Daten ausgewertet.

Ergebnisse: N=1214 VLBWI erhielten keine Surfactantgabe, n=2624
VLBWI wurden entsprechend der LISA-Prozedur mit Surfactant behan-
delt, n=3695 VLBWI wurde Surfactant iiber einen endotrachealen Tubus
(ETT) verabreicht.

Die LISA-Anwendung zeigte ein reduziertes Risiko fiir Mortalitit [odds
ratio (OR) 0,66 (95 % CI: 0,51-0,84), p <0,001] und fiir die Parame-
ter Bronchopulmonale Dysplasie [BPD; OR 0,55 (95 % CI: 0,49-0,62),
p <0,001], Intraventrikulare Himorrhagie (IVH) Grad II-IV [OR 0,55
(95 % CI: 0,48-0,64),p <0,001] und Retinopathia Praematorum [ROP; OR
0,62 (95 % CI: 0,45-0,85), p <0,001].

Fiir die fokale intestinale Perforation (FIP) zeigte sich jedoch ein erhoh-
tes Risiko nach erfolgter LISA-Prozedur [OR 1,49 (95 % CI: 1,14-1,95),
p=0,002]. Einen Unterschied sahen wir insbesondere bei der FIP Rate
der VLBWI mit einem Gestationsalter <26 SSW (LISA: 10,0 % vs. ETT:
7,4 %, p=0,029).

Schlussfolgerung: Unsere Daten belegen, dass die LISA-Prozedur die
Uberlebensrate der zwischen 22. bis 29. SSW geborenen Kinder erhéht
und Komplikationen der BPD, IVH und ROP fiir die vulnerable Gruppe
der VLBWI verringert. Bei Kindern unterhalb 26 SSW sehen wir ein er-
hohtes Risiko fiir FIP. Die Reduktion der Rate neonataler Komplikationen
fir VLBWI bleibt im Fokus zukiinftiger Studien. Zusitzliche grofie ran-
domisierte kontrollierte Untersuchungen sollten die Auswirkungen der
LISA-Behandlung auf schwere Komplikationen und Langzeiteffekte wei-
ter untersuchen.

GNPI-V59
Ist Surfactant/Budesonid eine Behandlungsoption fiir extrem
kleine Friihgeborene mit Oligo-/Anhydramnion?

G. Stichtenoth”, K. Mehler?, W. Gépel', E. Herting’, A. Kribs?, C. Hdrtel’
"Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Campus Liibeck, Liibeck,
Deutschland; 2Uniklinik K6In, K6ln, Deutschland

Die Behandlung des Atemnotsyndroms kleiner Frithgeborener mit Sur-
factant/Budesonid-Gemischen zeigte in klinischen multizentrischen Stu-
dien eine Reduktion des Outcome-Parameters Bronchopulmonale Dys-
plasie (BPD). Von diesem Behandlungsansatz konnte moglicherweise die
Subgruppe Frithgeborener, die nach lang andauerndem vorzeitigen Bla-
sensprung mit An- oder Oligohydramnion (A/OH) geboren werden, pro-
fitieren.

Ziel war, (1) das pulmonale Outcome von extrem kleinen Frithgeborenen
nach A/OH im populationsbasierten German Neonatal Network (GNN)
zu bestimmen und (2), den klinischen Verlauf von 35 Frithgeborenen
aus zwei Level 1 Perinatalzentren zusammenzufassen, die aufgrund ei-
nes schweren Atemnotsyndroms nach A/OH mit Surfactant/Budesonid
behandelt wurden.

Ergebnisse: Die Subgruppe extrem kleiner Frithgeborener nach A/OH
zeigte im Vergleich zur GNN-Kontrollgruppe einen ldngeren Bedarf an
zusdtzlichem Sauerstoff (45 vs. 14 Tage), entwickelte haufiger eine BPD (29
vs. 16 %) bzw. das kombinierte Outcome BPD oder Tod (34 vs 19 %). Eine
multivariate logistische Regressionsanalyse zeigte fiir diese Subgruppe eine
signifikante Erhohung des Quotenverhéltnisses fiir die Entwicklung von
BPD oder Tod (OR=1,6) (95 %-Konfidenzintervall: 1,3-2,1).

Bisher wurde der Verlauf von 8 Kindern monozentrisch analysiert, weitere
28 Behandlungsfille sind identifiziert. Die Frithgeborenen (Gestationsal-
ter 29,4 +2,5 Wochen; Geburtsgewicht 1347 +539 g; vorzeitiger Blasen-
sprung vor 5,6 +2,5 Wochen) wurden mit modifiziert natiirlichem Sur-
factant (~100 mg/kg) plus Budesonid (~200 pg/kg) am ersten Lebenstag
behandelt. Eine Lungenreifebehandlung war in 6 der Fille erfolgt. Unmit-
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telbar nach der Behandlung mit Surfactant/Budesonid kam es zu keinen
ernsthaften Nebenwirkungen. Ein Kind starb bei schwerster Lungenhypo-
plasie und respiratorischer Globalinsuffizienz nach seit der 16. SSW be-
stehendem Blasensprung. Jegliche Form der Atemunterstiitzung erfolgte
bis zum Lebenstag 38 +20, zusitzlicher Sauerstoffbedarf bestand fiir 15
+23 Tage. Zwei der iiberlebenden Kinder entwickelten eine milde BPD.
Schlussfolgerung: Extrem kleine Frithgeborenen nach A/OH haben ein
hohes Risiko fiir die Entwicklung einer BPD. Fiir diese Subgruppe ist die
Entwicklung neuer Behandlungsstrategien notwendig. Surfactant/Bude-
sonid konnte hierfiir eine Option sein, sollte jedoch in Form von randomi-
siert kontrollierten Studien untersucht werden, um Behandlungssicherheit
und -effektivitit zu bestimmen.

GNPI-V60
Die Versorgung von Frithgeborenen mit Muttermilch auf
deutschen NICUs - Ergebnisse der Safety4NICU Studie

N. Scholten™, H. Hillen?, H. Wilhelm?, M. Wittland? H. Pfaff', K. Martakis*, B.
Roth*

'Uniklinik K&In, Institut fiir Medizinsoziologie, Versorgungsforschung und
Rehabilitationswissenschaft, Koln, Deutschland; 2Universitat zu KoIn, MIG,
Koln, Deutschland; *Universitét zu KoIn, KIn, Deutschland; “Uniklinik KoIn,
Neonatologie, K6In, Deutschland

Hintergrund: Muttermilch gilt als die fiir Frithgeborene zu priferierende
Nahrung. Spendermilch, die tiber die klinikseigene Milchbank zur Ver-
fugung gestellt wird, ist eine Moglichkeit, Frithgeborenen mit Mutter-
milch zu versorgen, auch wenn die eigene Mutter nicht bereit oder nicht
in der Lage ist ihr Kind mit Muttermilch zu versorgen. Trotz der bekann-
ten Vorteile der Erndhrung von Frithgeborenen mit Muttermilch, werden
in Deutschland noch immer zu wenig Frithgeborene mit Muttermilch er-
nihrt. Beeinflusst wird die Wahrscheinlichkeit, dass ein Kind mit Mutter-
milch versorgt wird sowohl durch sozioSkonomische Faktoren und wie
auch den kulturellen Hintergrund der Mutter, wie auch durch organisati-
onale Faktoren der versorgenden Klinik.

Fragestellung: Bisher ist in Deutschland wenig tiber die Versorgung von
Frithgeborenen auf Level I und Level II mit Muttermilch bekannt. Ziel die-
ser Studie war es daher basierend auf einer deutschlandweiten Befragung
mehr iiber die Anzahl an Muttermilchbanken, wie auch iiber hemmende
und férderliche Faktoren in Bezug auf die Erndhrung von Frithgeborenen
mit Muttermilch zu erfahren.

Material und Methoden: Fiir diese Analysen herangezogen wurden die
Angaben von insgesamt 76 érztlichen NICU Leitungen und 1406 Pflege-
kréften, die an der Safety4NICU Studie zwischen 2015 und 2016 teilge-
nommen haben.

Ergebnisse: Die Rate an muttermilchernéhrten Frithgeborenen zum Zeit-
punkt der Entlassung liegt zwischen 30 und 96 % (mean 70,7, STD: 15,3).
12 % der befragten NICUs (9 von 76) verfiigen iiber eine Muttermilch-
bank und 68 % tiber eine Laktationsberaterin. Alle hier erfassten Mutter-
milchbanken befinden sich in Universitétskliniken oder Lehrkrankenhéu-
sern und in Level I NICUs. Die Grofle der NICU (Anzahl der Fille) hat
keinen Einfluss auf das Vorhandensein einer Muttermilchbank. Eine SOP
zum Thema Muttermilch war in 87 % der NICUs vorhanden (Eingang in
die praktische Versorgung aus Sicht der Pflegekrifte in 79 % der NICUs).
Der Anteil muttermilchernéhrter Kinder wird in unseren Modellen we-
der durch das Vorhandensein einer Laktationsberaterin, noch durch das
Vorliegen von SOPs zum Thema Muttermilcherndhrung oder einer Mut-
termilchbank, noch durch organisationale Faktoren wie Trégerschaft oder
Fallzahl beeinflusst.

Diskussion: Unseren Analysen zeigen keinen statistisch signifikanten Zu-
sammenhang zwischen dem Anteil muttermilchernahrter Frithgeborener
und den hier untersuchten Faktoren. Soll die Quote an Frithgeborenen er-
hoht werden, die mit Muttermilch versorgt werden, ist das Vorhandensein
einer Laktationsberaterin, von SOPs zur Muttermilchernahrung, wie auch
einer Muttermilchbank alleine nicht ausreichend. Weitere Faktoren, wie
z.B. die intrinsische Motivation des Teams scheinen hier relevant zu sein.
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Der Aufbau einer Muttermilchbank wird dagegen stark von organisatio-
nalen Faktoren beeinflusst.

GNPI-V61

Adverse impact of cow’s milk-based fortifier on necrotising
enterocolitis despite use of a 100% human-milk based diet pre-
fortification; a subgroup analysis of a randomised trial

U. Kiechl-Kohlendorfer', S. Abrams?, A. Lucas®*

'Medizinische Universitat Innsbruck, Univ.-Klinik fiir Padiatrie Il
(Neonatologie), Innsbruck, Austria; 2University of Texas at Austin, Austin,
United States; *King’s College London, London, UK; *University College
London, London, UK

Background: Cow’s milk(CM)-based nutritional products may have di-
verse adverse effects in extremely low birthweight (ELBW) infants. Howev-
er, an increasing trend is to achieve 100% human milk-based diet (HMBD)
with mothers own milk (MOM) and/or donor breast milk (DBM). This
base diet is then fortified, generally using CM-based commercial fortifi-
er. Since the recent rise in use of donor milk in place of preterm formula
to produce a HMBD, few studies have compared a CM-based to a human
milk(HM)-based fortifier regarding outcome of ELBW infants.
Objective: Our primary hypothesis was that CM-based fortifier, even when
used with a HMBD, was associated with an increase in the risk of necrotis-
ing enterocolitis compared that seen with a HM-based fortifier.
Methods: The randomised (RCT) of Sullivan et al. (2010) compared HM
plus CM-based products (fortifier and preterm formula) versus HM +
HM-based products. This was a 12-centre RCT (11 centres from USA;
one from Innsbruck, Austria). A subgroup analysis of 114 babies from
this RCT that received 100% MOM base diet allowed comparison of just
CM-based vs HM-based fortifiers. The primary outcome was association
between fortifier type and necrotizing enterocolitis (NEC; Bells stage II
or greater). A secondary outcome was growth rate for body weight (g/kg
per day), length gain (cm/week) and head circumference gain (cm/week).
Results: The Sullivan RCT subgroup analysis had well matched groups
(CM-based v HM-based fortifier) for birthweight, gestation, sex, race,
use of antenatal steroids and Apgar score. The relative risk (RR) for NEC
with CM-based v HM-based fortifier was 4.2 (incidence 15.6% vs 3.8%;
P=0.038) versus an RR of 2.7 (p <0.02) for the CM versus exclusive HM
groups in the original RCT. This analysis was not powered to detect an ef-
fect on NEC surgery, but RR for CM-based v HM-based fortifier was 7.7
(P=0.066). Weight gain and length gain over the study period were not
significantly different between the two fortifier groups; in contrast, head
circumference gain was lower with a CM-based v HM-based fortifier (me-
dian: 0.68 v 0.78 cm per week; P=0.04).

Conclusions: Despite use of a 100% base diet of MOM and/or DBM, the ad-
dition of a CM-based fortifier was associated with a significant increase in
NEC compared to the rate of NEC in those fed HM-based fortifier. In addi-
tion, there was a slower rate of head growth seen in the CM fortifier group.

GNPI-V62

Muttermilchhaltige Kost reduziert im Kollektiv der VLBW
Infants Sepsis, nekrotisierende Enterokolitis, fokale intestinale
Perforation und Retinopathia Praematurorum im Stadium 3/3+

R. Will*, J. Poschl, H. Hudalla, L. Erb

Universitétsklinikum Heidelberg, Klinik fiir Neonatologie, Heidelberg,
Deutschland

Hintergrund: In der Population der Frithgeborenen (FG) mit einem Ge-
burtsgewicht unter 1500 g (VLBWs), ist das Komplikationsrisiko beson-
ders hoch. Hierbei spielen die nekrotisierende Enterokolitis (NEC) und
die fokale intestinale Perforation (FIP), deren gemeinsame Inzidenz fiir
FG unter 1250 g in Baden-Wiirttemberg in den Jahren 2010 bis 2012 bei
7,08 % lag, die Retinopathia Praematurorum (ROP), die vor allem im
Stadium 3+ therapiebediirftig ist, und die Sepsis eine vorrangige Rolle.
Ein protektiver Effekt von Muttermilch (MM) auf Sepsis und intestinale



Komplikationen im Vergleich zu Formulanahrung (FA) ist vielfach belegt.
Einzelne Studien zeigten einen praventiven Effekt von MM auf die Ent-
wicklung einer ROP. Diese Studien untersuchten jedoch meist eine vor-
nehmliche/ausschlieSliche Gabe von MM.

Fragestellung: Ziel der Arbeit war es, den Einfluss einer generellen, auch
einmaligen, Fiitterung von MM auf die Komplikationen Sepsis, NEC, FIP
und ROP 3/3+ in unserem Kollektiv zu untersuchen.

Material und Methoden: In die monozentrische Studie eingeschlossen
wurden retro- und prospektiv vom 01.01.2016 bis zum 15.09.2017 n=204
VLBWs. Ausgeschlossen wurden Outborns, im Klinikaufenthalt verstor-
bene FG, FG mit gastrointestinalen und anderen Fehlbildungen sowie
Chromosomenstérungen. Eine generelle (ein- oder mehrmalige) MM-
Gabe im Rahmen der in unserer Klinik fiir Neonatologie mit Maltodex-
trin beginnenden und mit MM/FA fortgefiihrten Ernahrung wurde ana-
lysiert: fiir Sepsis (nach NEO-KISS-Kriterien definiert) und ROP 3/3+ im
gesamten Aufenthalt, fiir NEC/FIP als kombinierter Endpunkt im entera-
len Aufbau. Verglichen wurden die VLBWs, die MM erhalten haben, mit
solchen, die nie mit MM gefiittert worden sind. Das Gestationsalter bei
Geburtbetrug 29 +2 SSW +2 + 6 SSW, das Geburtsgewicht 1110 g +307 g.
Zur statistischen Auswertung wurde der Chi2-Test genutzt und das Signi-
fikanzniveau auf 5 % festgelegt.

Ergebnisse: Eine MM-haltige Kost ist im Vergleich zu einer Erndhrung
ohne MM assoziiert mit einem signifikant selteneren Auftreten von NEC/
FIP (2,6 % [n=>5 von 190] vs. 14,3 % [n=2 von 14], p=0,021), sowie einer
signifikanten Reduktion der ROP 3/3+ (7,3 % [n=14 von 192]) vs. 25,0 %
(n=3 von 12), p=0,031) und Sepsis (6,9 % [n=13 von 189]) vs. 26,7 %
(n=4von 15, p=0,008). Die kleinen n in der Gruppe ohne MM-Gabe re-
sultieren daraus, dass der Grofiteil der FG unseres Kollektivs MM erhilt.
Fazit: Die Ergebnisse bestitigen den protektiven Effekt von MM auf das
Auftreten von Sepsis und intestinalen Komplikationen in der Population
der VLBWs. Auch fiir die ROP 3/3+, fiir die bisher keine eindeutigen Da-
ten existieren, konnte gezeigt werden, dass bereits geringe MM-Mengen
die Rate signifikant reduzieren. Dies deutet an, dass fiir den protektiven
Effekt der ROP 3/3+ geringe Dosen MM ausreichen. Obwohl in unserer
Kohorte das Auftreten einer NEC/FIP mit 3,4 %, einer Sepsis sowie ROP
3/3+ mit jeweils 8,3 % und einer therapiebediirftigen ROP 3+ mit 2,0 %
selten war, wurden signifikante Effekte gefunden.

GNPI-V63
Zufuhrvariabilitat von Gesamtcholin, Arachidonsaure und
Docosahexaensdure bei muttermilcherndhrten Frithgeborenen

J. Hévelmann', K. Bockmann', M. Mathes’, A. Shunova’, C. Poets',

A.R. Franz'?, W. Bernhard’

'Universitatsklinikum Tiibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland;
2Universitétsklinikum Tiibingen, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Center for Pediatric Clinical Studies, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Cholin, Arachidonsidure (ARA) & Docosahexaensiure
(DHA) sind fiir die Entwicklung von Frithgeborenen essentiell, mit ho-
her adaquater Zufuhr (Cholin: >25 mg/kg/d; ARA: 140 mg/kg/d; DHA:
43 mg/kg/d) wegen des schnellen Wachstums. Der Plasmacholinspiegel
fallt postnatal beim Frithgeborenen von ~40 auf ~20 umol/L ab. Hauptcar-
rier fir DHA und ARA im Plasma ist der Cholinmetabolit Phosphatidyl-
cholin (PC). Postnatal sinkt ebenso der Anteil von DHA-PC (~12->6 % des
Plasma-PC%) und ARA-PC (~40->20 %). Supplementierung mit 30 mg/
kg/d Cholin erh6ht die Plasmakonzentration des Cholins von 18 (16-22)
pmol/L auf Fetalwerte (35 [33-42] umol/L), 60 mg/kg/d DHA die von
DHA-PC aber nur auf 9 % (Mathes; JAMA Pediatr. 2017). Unklar war die
Basiszufuhr der Muttermilch-ernahrten Studienpatienten.
Fragestellung: Wie hoch und variabel war die Gesamtzufuhr von Cho-
lin, ARA & DHA via Muttermilch bei unseren Studienpatienten, die mit
30 mg/kg/d Cholin und 60 mg/kg/d DHA supplementiert wurden? Wie
stark dndert sich das ARA/DHA-Verhéltnis durch die DHA-Supplemen-
tierung?

Material und Methoden: Die Muttermilch der Studienpatienten (N =24)
und ihre Zufuhrmenge wurden im Tagesquerschnitt (d1, d7) und iiber 10

Tage ermittelt. Diese 10d entsprechen dem Supplementierungszeitraum
mit Cholinchlorid u/o DHA. Die Milch wurde mittels Gaschromatogra-
phie und Massenspektrometrie untersucht, die Ergebnisse als Median
(Q1-Q3) dargestellt.

Ergebnisse: Insgesamt wurden 432 Frauenmilchaliquots analysiert. Die
Milch enthielt 127(116-165)mg/L Gesamtcholin, 154 (126-168) mg/L
ARA und 105 (76-135) mg/L DHA. Die Milchzufuhr betrug 196 (142-
226) mL/d bei 1,37 (1,08-1,57) kg Gewicht. Mit der Muttermilch erhiel-
ten die Kinder damit 19 (17-25) mg/kg/d Cholin, 23 (16-26) mg/kg/d
ARA und 16 (8-20) mg/kg/d DHA. Supplementierung mit 30 mg/kg/d
Cholin (=40 mg/kg/d Cholinchlorid) fiihrte zu 49 (47-55) mg/kg/d Cho-
linzufuhr, d.h. nahezu fetalen Cholin-Plasmaspiegeln. Die DHA-Zufuhr
betrug bei DHA-Supplementierten 76 (68-80) mg/kg/d; Fetalwerte wur-
den damit nicht erreicht.

Schlussfolgerung: 1. Nicht-supplementierte Muttermilch ist zur addqua-
ten Versorgung von Frithgeborenen mit Cholin, ARA und DHA nicht hin-
reichend. 2. Die DHA-Zufuhr wurde durch 60 mg/kg/d Supplementierung
verfiinffacht und die physiologische ARA/DHA-Ratio von 1,5-2 auf ca. 0,3
gesenkt. 3. Alleinige DHA-Supplementierung mit 60 mg/kg/d DHA fiihr-
te nicht zur Normalisierung der Plasma-Spiegel von DHA-PC. 4. Die in-
terindividuellen Schwankungen zwischen den Muttermilchproben lassen
auf eine teils sehr geringe Cholinzufuhr {iber die Muttermilch schliefen.
Bei guter Vertriglichkeit von Cholin sollte eine systematische Cholinsup-
plementierung der Muttermilch bei Frithgeborenen angestrebt werden.

GNPI-V64

Subkutanes Fettgewebe und Blutlipide Friihgeborener
nach enteraler Erndhrung enthalten unphysiologisch wenig
Arachidonséaure und viel Linolsaure

K. A. Bockmann, A. von Stumpff*, W. Bernhard, A. Shunova, M. Mathes,
B. Frische, C. Poets, A. R. Franz

Universitatsklinik Tibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Arachidonsidure (ARA) und Docosahexaensidure (DHA)
sind funktionelle Phospholipidkomponenten von Zellmembranen und
u.a. fiir die Entwicklung der grauen Gehirnsubstanz essentiell. Die Or-
ganversorgung mit ARA/DHA erfolgt durch die Leber via Plasma-Phos-
phatidylcholin (PC). Bei Reifgeborenen (RG) werden 90 % des ARA/
DHA-Pools wahrend des 3. Trimenons gebildeten und im Fettgewebe als
Triglyceride (TG) gespeichert. Bei Frithgeborenen (FG) wird die plazen-
tare ARA/DHA-reiche Versorgung durch eine Linolsdure(LA)-reichere
Erndhrung ersetzt.

Fragestellung: Unterscheidet sich die Fettsdurezusammensetzung der TG
im Fettgewebe zwischen RG bei Geburt und FG am errechneten Termin
(ET) bzgl. ARA, DHA und LA? Zeigen sich dhnliche Veranderungen in
Plasma- und Erythrocyten-PC?

Material und Methoden: Prospektive Beobachtungsstudie an 10 FG (PMA
bei Geburt <32 Wochen (Wo.), OP-Termin bei ET+6 Wo.) und 16 fast
RG (PMA bei Geburt >34 Wo., OP<2 Wo. postnatal), die klinisch in-
diziert von 4/2017 bis 11/2018 operiert wurden (www.clinicaltrials.gov
NCT03785990). Schriftliche Einwilligung der Eltern war Voraussetzung
zur Teilnahme. Untersucht wurde der Anteil von ARA, DHA und LA an
den Gesamtfettsduren in TG und PC im subkutanen Fettgewebe, EDTA-
Plasma und Erythrocytenmembranen. Die Untersuchung erfolgte mittels
Massenspektrometrie und Gaschromatographie. Ergebnisse wurden mit-
tels Wilcoxon Test verglichen und als Median [Q1/Q3] dargestellt.
Ergebnisse: RG hatten im Vgl. zu FG bei ET+6 Wo. mehr ARA in den
TG des Fettgewebes (1,1[1,0/1,2]% vs. 0,8[0,7/0,8]%, p=0,0003) sowie im
PCvon Fettgewebe (16,6[15,2/21,1]% vs. 13,9(12,8/14,7]%, p=0,01), Plas-
ma (26,3[20,8/33,7]% vs. 18,4[16,8/22,6]%, p=0,007) und Erythrozyten
(23,8[18,6/26,11% vs. 14,8[13,2/15,6]%, p=0,0002). Plasma-TG zeigten
keinen signifikanten Unterschied (3,7[2,5/7,4] % vs. 2,9(2,3/3,7]%, p=0,17).
Der LA-Anteil war bei den RG generell geringer als bei den FG am ET+6
Wo., so in den TG des Fettgewebes (3,1[2,5/4,5]% vs. 9,9[8,9/11,8]%, p
<0,001) und des Plasmas (14,4[12,2/17,9]% vs. 23,6[17,5/26,5]%, p=0,04)
sowie im PC von Fettgewebe (21,9[16,3/27,9]% vs. 29,9[27,1/36,0]%,
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p=0,004), Plasma (31,3[26,3/37,9]% vs. 47,5[44,6/51,9]%, p=0,0002)
und Erythrozyten (25,8[22,5/31,8]% vs. 36,7[34,9/40,9]%. p=0,0007). Fiir
DHA bestanden keine eindeutigen Unterschiede.

Schlussfolgerung: RG konnen postnatal auf ARA- und DHA-reiche Fett-
depots zuriickgreifen. Bedingt durch die derzeitige LA-reiche und ARA-
arme Erndhrung zeigen FG am ET dagegen hohere LA und geringe-
re ARA-Anteile in den TG des Fettgewebes und im PC von Plasma und
Erythrozyten. Dies zeigt, dass die derzeitige FG-Erndhrung im Vergleich
zur plazentaren Versorgung hinsichtlich der Fettsdurezusammensetzung
unphysiologisch ist, was die Entwicklung der FG wegen der Depot- bzw.
Versorgungsfunktion des Fettgewebes iiber PMA 40 Wo. hinaus beein-
trachtigen konnte.

GNPI-V65
Transfer polyunsaturierter Plasma-Phosphatidylcholine auf
Erythrozyten als Parameter der Gewebeversorgung

W. Bernhard*, K. A. Béckmann, M. Mathes, A. Shunova, C.F. Poets, A. R. Franz
Universitatsklinikum Tiibingen, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Cholin, Arachidonsidure (ARA) & Docosahexaensiure
(DHA) sind fiir die Entwicklung u.a. des Gehirns und der Lunge wichtig
und werden via Plazenta im Feten angereichert. ARA und DHA werden
im Plasma hauptséchlich via Phosphatidylcholin (PC) der very low density
lipoproteins (VLDL) transportiert. Linolsdure (LA) ist ein metabolischer
Kompetitor von ARA und DHA, so dass postnatal nahrungsbedingt LA-
PC zulasten von ARA- und DHA-PC ansteigt. Andere PC-Komponenten,
mit Olsiure (OA-PC) oder zwei gesattigten Fettsdure-Resten (Sat-PC), én-
dern sich nach Frithgeburt kaum. Die Geschwindigkeit des PC-Transfers
aus dem Plasma ldsst sich an Erythrocyten bestimmen, da diese kein PC
synthetisieren und eine Lebensdauer von 120 Tagen haben. Mit stabiler
Isotopenmarkierung in Form von D9-Cholin per os in vivo ldsst sich die
Transferkinetik von neugebildetem PC aus Plasma auf Erythrocyten am
Patienten bestimmen.

Fragestellung: Wie ist die Kinetik der Ubertragung von neusynthetisier-
tem PC auf Erythrocyten. Wie schnell geschieht der Transfer von ARA-PC
& DHA-PCim Vergleich zu LA-PC, OA-PC und Sat-PC auf Erythrocyten?
Material und Methoden: Sekundér-Analysen einer randomisierten, teil-
verblindeten monozentrischen Studie an 24 Frithgeborenen <32 Wochen,
Median (p25/75): 28,9 (27,3/29,8) Wochen Gestationsalter. Rekrutierung
von 6/2015 bis 1/2017. Den Patienten wurde einmalig 3,6 mg/kg Kérper-
gewicht D9-Cholinchlorid per os wihrend einer Mahlzeit verabreicht. Bei
Baseline sowie 12 h und 60 h nach Verabreichung wurden 200 pL ED-
TA-Blut gewonnen, zentrifugiert und die D9-Cholinmarkierung von PC
in Plasma und Erythrocytenmembranen tandemmassenspektrometrisch
analysiert.

Ergebnisse: Die PC-Konzentration im Plasma betrug 1,58 +0,30 mmol/L
und in den Erythrocyten 1,08 +0,36 mmol/L. Bei einem Hamatokrit von
33 +£6 % ergaben sich 0,57 + 0,14 mmol Plasma-PC und 0,37 +0,13 mmol

Ery-PC je L Blut. D9-Cholin im Plasma-PC erreichte das Maximum nach
12h (0,69 £0,15 %) und betrug nach 60 h 0,40 £0,10 %. Im Ery-PC stieg
D9-Cholin kontinuierlich (0,10 +0,04 % bzw 0,24 +0,10 % nach 12 h und
60 h). Gesamtblut enthielt nach 60 h 2,22 +0,61 pmol/L im Plasma und
1,57 £0,60 pmol/L D9-PC in Erys.

Der Transferrate von Plasma auf Erys pro h betrug 0,008 +0,023 %/h
fir Sat-D9-PC und 0,008 +0,003 %/h fiir OA-D9-PC. Fiir ARA-D9-PC,
DHA-D9-PC und LA-D9-PC war sie hoher und betrug 0,013 +0,006 %/
h, 0,012 +0,010 %/h bzw. 0,013 £0,004 %/h (p <0,05).

Schlussfolgerung: 1. Neusynthetisiertes Plasma-PC wird kontinuierlich
auf Erythrocyten tibertragen, so dass nach 60 h die D9-PC-Anreicherung
60 % des Plasmas erreicht. 2. LA-PC wird ebenso schnell auf Erythrocy-
ten transferiert wie ARA- und DHA-PC, so dass LA-PC in Kokurrenz zu
ARA-PCund DHA-PCsteht. 3. Unter der Annahme éhnlicher Transferra-
ten auf Parenchymzellen ergében sich durch die postnatalen Anderungen
des Plasma-PC analoge Anderungen der Membranzusammensetzung in
Frithgeborenengehirn und -Lunge.

GNPI-V66
Gesamtcholin und unterschiedliche Cholinlieferanten in
Formulanahrungen

M. Mathes, K.A. Bockmann, A. R. Franz, A. Shunova*, C.F. Poets, W. Bernhard
Universitétsklinikum Tiibingen, Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin,
Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Cholin ist ein essentieller Néhrstoft und als Phosphatidyl-
cholin (PC) und Sphingomyelin (SPH) Bestandsteil aller Zellmembranen
und vieler Sekrete. Die Konzentration in parenchymatdsen Geweben ist
hoch und wenig variabel. Der Cholinbedarf (,adequate intake®) ist von
der Wachstumsrate abhéngig und betrégt bei Erwachsenen ca. 8 mg/kg/d,
bei Siuglingen ca 18 mg/kg/d. Bei Frithgeborenen ist er offenbar erheb-
lich héher, wobei 50 mg/kg/d die fetale Plasmakonzentration von mehr als
35 umol/L aufrechterhalten. Frauenmilch enthilt jedoch nur ca. 19 (17-
25) mg/150 mL.

Hauptlieferanten von Cholin in Muttermilch sind alpha-Glycerophos-
phorylcholin (GPC, 33 %), Phosphorylcholin (PyC, 37 %), PC (8 %), SPH
(8 %) und freies Cholin (13 %). Bioverfiigbarkeiten und Kinetiken dieser
Cholinlieferanten sind nicht identisch.

Fragestellung: Wie hoch ist die Cholinzufuhr durch Formulanahrungen
bei ,,full feeds” (150 mL/kg/d) und welche Cholinlieferanten sind in ih-
nen enthalten?

Material und Methoden: Mehrere Chargen von 15 Formulanahrungen
der Jahre 2014-2015 wurden auf ihren Gehalt an wasserloslichen (Cho-
lin, PyC, GPC) und fettloslichen (PC, lyso-PC, SPH) Cholinverbindungen
massenspektrometrisch untersucht. Die Daten wurden als mg Cholinidqui-
valente ausgedriickt fiir die fertige Losung bzw. Endverdiinnung bei Zusatz
zu Muttermilch angegeben (8 Tab. 1| GNPI-V66).

Ergebnisse: Die Konzentration an Gesamtcholin lag zwischen 0,32
+0,05 mg/150 mL (Aptamil FMS) und 60,7 +3,2 mg/150 mL (Humana

Tab. 1| GNPI-V66

Produkt mg/150 mL
Aptamil (HA Pre) 19,6 +0,9
Aptamil (PRE) 12,8+0,6
Aptamil (Prematil HA) 17,5+0,1
Aptamil (Primergen) 48+0,5
Aptamil Eiweil3+* 04+0,3
Aptamil FMS* 03+0,1
Aptamil mit GOS/FOS (HA PRE) 16,0+2,4

*Zuzuglich 19 (17-25) mg/150 mL
Muttermilch
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Produkt mg/150 mL
Beba (HA PRE) 74+0,0
Beba (Start PRE) 75+0,1
Beba (Stufe 1) 188+1,4
Beba (Stufe 2) 15,8+3,2
Beba FM85* 2,1+0,1
Humana 0-VLB 60,7 3,2
Humana medical 0 26,8+0,7
Nestlé Studiensupplement (10.01.  11,5+0,9

DE.INF) *



0-VLB) (8 Tab. 1 | GNPI-V66). Wenig Cholin enthielt Beba FM85, Beba
HA PRE und Beba Start PRE (<10 mg/150 mL). Uber 20 mg/150 mL la-
gen nur Humana-Produkte. Bei Beba und Aptamil-Produkten war freies
Cholin meist der Hauptlieferant. In Humana 0-VLB war PC Haupt-Cho-
linlieferant (89 + 1 %), in Humana medical 0 GPC (47 + 1 %). SPH betrug
<2 % der Cholinkomponenten in Formulanahrung.

Schlussfolgerung: 1. Formulanahrungen enthalten unterschiedliche Men-
gen an Gesamtcholin und verschiedene Cholinlieferanten. Sie entsprechen
in der Konzentration und Zusammensetzung der Cholinlieferanten meist
nicht der Muttermilch (die fiir Frithgeborene ebenfalls nicht ausreichend
Cholin enthilt). 2. Hinsichtlich des hohen Cholinbedarfs von Frithgebo-
renen und der unterschiedlichen Bioverfiigbarkeit von Cholinlieferanten
(PC&GPC wahrscheinlich besser als Cholinchlorid/-bitartrat) besteht bei
Formulanahrungen fiir Frithgeborene dringender Entwicklungsbedarf.

GNPI-V67

Double-blind RCT on target fortification of breast milk with
protein, carbohydrate and fat for preterm infants-effect on
neurodevelopment

N. Rochow’"?, A. Bhatia', A. Ali", G. Fusch’, S. el Helou’, C. Fusch'?
'McMaster University, Pediatrics, Hamilton, Canada; 2Paracelsus Medical
University, Pediatrics, Nuremberg, Germany

Background: We recently reported a double-blind RCT on target fortifi-
cation (TFO) of breast milk (BM). Using BM macronutrient analysis, for-
tification was individually adjusted (TFO) using a standard fortifier (SF)
and 3 modular products (protein, carbohydrates (CHO), fat) to achieve
ESPGHAN recommendations. This approach was found to be feasible in
clinical routine and safely improved short-term growth and outcome un-
til discharge.

Objective: To investigate the impact of TFO on neurodevelopmental out-
come (ND) at 18-month follow-up.

Design/Methods: Single center RCT, infants born <30 gestational weeks on
BM; intervention (INTVN) group received SF+TFO, control (CTL) group
only SE For INTVN, three modulars (protein, CHO, fat) were added to
SF after native BM content was measured 3x/week using a validated near-

Bayley All High protein breast milk Low protein breast milk
composite content content
score Control Intervention Control Intervention Control Intervention
(n=35) (n=34) (n=18) (n=14) (n=17) (n=18)
Cognitive 95.7+13.0 | 99.3+116 97.8+£9.6 102.5+£10.0 | 93.5+£15.9 | 97.0+123
Language 87.4+16.7 | 90.1+14.8 | 85.8+11.6* 94,5+ 7.9* 89.1+20.9 | 87.4%175
-receptive 9231153 | 93.9+16.3 92.4+11.7 98.1+11.1 923+19.1 | 91.1+18.8
-expressive | 84.8+14.6 | 88.3+10.7 | 83.4+10.3* 90.4+6.2* 86.3+18.4 | 87.0+12.7
Motor 9304128 | 948+92 | 943+85 | 988+82 | 91.5:£165 | 92.0:89 Fig. 1| GNPI-V67 < Neurodevelop-
-fine 973+11 | 98.4+10.6 | 98.1+10.7 | 102.1+87 | 96.3+11.7 | 95.8+11.2 mental outcome of preterm infants
—gross 892£1290 | 922494 | 908:96 | 954+7.2 | 873+16.2 | 90.0%103 receiving target fortified (TFO) breast
milk compared to standard fortified
breast milk (Control), *p <0,05
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Fig. 2| GNPI-V67 A Relationship between the neurodevelopmental outcome scores and variation of protein macronutrient

intake as well as fat free mass index
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IR spectrometer (SpectraStar) to achieve intakes of 4.5, 13.2 and 6.6 g/
kg/d for protein, CHO and fat, respectively. To obtain total macronutrient
intake, all daily native BM samples were reanalyzed; near-IR for protein
and fat; UPLCMS/MS for lactose. Weight, length, head circumference and
body composition (air displacement plethysmography) was measured at
36 weeks. ND was assessed at 18 months using Bayley IIT scale.

Results: 103 infants received SF (n=51, CTL) or SF+TFO of BM (n=52,
INTVN) per protocol. 69 infants (CTL: n =35, GA: 27.1 weeks, BW: 970 g;
INTVN: n=34, GA: 27.2 weeks, BW: 950 g) had a follow-up visit and re-
ceived a Bayley scale at 18.9 +1.9 (CTL) and 18.5 + 1.3 (INTVN) months.
Weight, length, and head circumference were not different between the
groups. In the INVTN group, infants had higher Bayley scores for all cat-
egories (B Fig. 1| GNPI-V67). The highest differences were observed be-
tween the subgroups “CTL, low protein” and “INTVN, high protein”. Sta-
tistical significance was achieved for language scores (p <0.05). Language
score was correlated with variation of protein intake and gross-motor score
related to fat-free mass index(kg/m?) (B Fig. 2 | GNPI-V67).
Conclusion(s): TFO has a significant and clinically relevant positive effect
on short-term outcome. The results on long-term ND may be explained
by the combined exposure to nutrition, esp. protein and calories during
short-term (NICU, TFO+SF vs. SF) and long-term (ex-NICU, high vs. low
protein content of native BM). The effect of TFO is still present for long-
term outcome, but attenuated, especially in the group of infants with low
protein content of native BM. There might be a role for TFO following the
end of routine fortification

GNPI-V68
Enteraler Kostaufbau von Friihgeborenen

K. Weber*, B. Seipolt, J. Hiekel, M. Riidiger
Universitatsklinikum Dresden, Neonatologie, Dresden, Deutschland

Einleitung: Ein frither und ziigiger, kombinierter enteraler und parentera-
ler Kostautbau von very low birth weight (VLBW) Frithgeborenen verbes-
sert das Wachstum, die neurologische Entwicklung, senkt die Haufigkeit
von nekrotisierender Enterokolitis (NEC) und die Liegedauer von zen-
tralen Venenkathetern (ZVK). Insbesondere die Erndhrung mit huma-
ner Milch trigt zur Ausreifung des Magen-Darm Traktes bei, unterstiitzt
die neonatale Immunfunktion und hat einen protektiven Effekt beziig-
lich NEC. Die Etablierung einer frithzeitigen und schnellen enteralen Er-
nahrung stellt in der klinischen Routine noch immer eine Herausforde-
rung dar.

Hypothese: Bei Frithgeborenen mit einem Gestationsalter (GA) unter 32
Schwangerschaftswochen (SSW) und einem Geburtsgewicht unter 1500 g
kann durch Einfithrung eines standardisierten Nahrungsprotokolls der
komplette Aufbau der enteralen Nahrungsmenge innerhalb von 14 Ta-
gen gelingen.

Methodik: Es wurde ein strukturiertes Protokoll mit gewichtsadaptierten
Angaben zum enteralen Nahrungsaufbau entwickelt und im April 2015 in
die klinische Routine tiberfiihrt. Ziel war der vollstindige enterale Kost-
aufbau inklusive Anreicherung mit Muttermilchsupplement innerhalb
von 14 Tagen sowie die ausschliefSliche Ernahrung mit humaner Milch.
Es erfolgte eine retrospektive Analyse der Daten aller Frithgeborenen <32
SSW, die von 01/2015-12/2017 auf der Intensivstation betreut wurden.
Ergebnisse: Insgesamt wurden die Daten von 237 Kindern (mittlere GA
27 SSW, mittleres Gewicht 930 g) ausgewertet. Bereits ein Jahr nach Ein-
fuhrung des Protokolls waren 95 % der VLBW Frithgeborenen wéihrend
der ersten 14 Lebenstage ausschliefflich mit humaner Milch ernahrt. Wa-
ren vor Einfithrung des Protokolls nach 14 Tagen nur 15 % der VLBW
vollstindig enteral ernéhrt, gelang es mit Hilfe des Protokolls diesen An-
teil auf 80 % zu steigern. Bei VLBW Friithgeborenen >30 SSW gelang der
Kostaufbau innerhalb einer Woche, in der Gruppe 27-29 SSW im Mittel
in 12 Tagen. Der Einsatz von zentralvenosen Kathetern wurde von 91 auf
29 % gesenkt. Die NEC-Rate wurde reduziert.

Zusammenfassung: Durch die Einfithrung eines standardisierten Ernih-
rungsschemas bei Frithgeborenen <1500 g wurde die vollstindige enterale
Ernéghrung dieser Patienten frither erreicht. In unserem Kollektiv stellt der
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frithzeitige komplette enterale Kostaufbau bei Frithgeborenen <27 SSW
weiterhin eine Herausforderung dar.

GNPI-V69
Self-perceived health and health care experiences of adults born
preterm

A. Perez", L. Thiede?, C. Ebenebe’, D. Singer’

'Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Sektion Neonatologie und
padiatrische Intensivmedizin, Hamburg, Germany; 2Universitatsklinikum
Hamburg-Eppendorf, Hamburg, Germany

Introduction: Adults Born Very Preterm are an unperceived but steadily
increasing patient population. Little is known about their health care needs
beyond childhood and adolescence. After reaching adulthood there are no
more custom-tailored health care services to address their needs.
Methods: We completed 15 individual in-depth interviews with adults
born preterm aged 20 to 54 years with a gestational age at birth of 26
+5 to 31 +5 weeks of gestation and birth weights ranging from 870 g to
1560 g. Qualitative analysis of the narrative interview data was conduct-
ed to identify themes related to self-perceived health and social well-be-
ing. We aimed to learn about adults’ born preterm health care experiences
and to understand how adults born preterm feel perceived by established
health care structures and services.

Results: A relevant proportion (40%) of the adult interview participants
suffer from physical disabilities related to their former prematurity. Just as
many report mental health problems (40%). One third of them (33%) in-
dicate dissatifaction with healthcare related to their former prematurity.
Half of them (53%) describe substantial difficulties in pursuing their edu-
cational and/or professional career.

Main themes extracted from the narrative data in qualitative analysis are:
life-long consequences of physical disability, psychological sequelae, dif-
ficulties in social interaction and social functioning and frequent barriers
in education and professional life.

Great interest is expressed in the provision of specialized, custom-tailored
health-care services, taking the patients’ individual history of prematuri-
ty into account.

Conclusion: Adults born preterm are a patient population underperceived
by the health care system. Longterm effects of very preterm birth, affecting
various domains of life, should encourage our effort to provide follow-up
and prevention programs specific to this patient population.

GNPI-V70
Zusammenhang zwischen cerebralen 2D-Messungen und dem
entwicklungsneurologischen Outcome bei Friihgeborenen

M. Biermayr", M. Zagler’, E. Griesmaier', T. Janjic’, E. R. Gizewsk#, U. Kiechl-
Kohlendorfer'?, V. Neubauer’

'Medizinische Universitat Innsbruck, Department fir Kinder- und
Jugendheilkunde, Neonatologie, Innsbruck, Osterreich; *Medizinische
Universitat Innsbruck, Department fiir Kinder- und Jugendheilkunde,
Innsbruck, Osterreich; *Medizinische Universitét Innsbruck, Universitétsklinik
fiir Neuroradiologie, Neuro Imaging Research Core Facility, Innsbruck,
Osterreich

Hintergrund: Mittels cerebraler Magnetresonanztomographie (MRT) wird
bei ca. 25 % aller Frithgeborenen (FG) 5 mm auf der linken Seite konnte
ein Trend zu einem niedrigeren MDI (97 +18,9 vs. 103 +16,1, p=0,062)
gezeigt werden. Es konnte kein Zusammenhang zwischen IHS oder BPW
und dem Outcome festgestellt werden.

Diskussion und Schlussfolgerung: Kinder mit einer psychomotorischen
Entwicklungsverzdgerung weisen bereits am EGT einen kleineren TCD
und einen weiteren ECR auf als Kinder mit unauffilligem PDI. Zudem
konnte gezeigt werden, dass ein Zusammenhang zwischen einem TCD
5 mm und dem entwicklungsneurologischen Outcome besteht. In unse-
rer Kohorte wurden Kinder mit Gehirnldsion ausgeschlossen, dies ist ein



moglicher Grund fiir den fehlenden Zusammenhang zwischen dem Out-
come und der BPW oder dem IHS. Um unter FG

GNPI-V71
Zusammenhang zwischen cerebralem MRT und Outcome von
ehemaligen Frithgeborenen

M. Biermayr", M. Zagler’, E. Griesmaier', M. Zimmermann', T. Janjic?, E. R.
GizewskP, U. Kiechl-Kohlendorfer'? V. Neubauer'’

'Medizinische Universitat Innsbruck, Department fiir Kinder- und
Jugendheilkunde, Neonatologie, Innsbruck, Osterreich; 2Medizinische
Universitat Innsbruck, Department fiir Kinder- und Jugendheilkunde,
Innsbruck, Osterreich; 3Medizinische Universitét Innsbruck, Universitatsklinik
fir Neuroradiologie,; Neuro Imaging Research Core Facility, Innsbruck,
Osterreich

Hintergrund: Bei Frithgeborenen (FG) <32 Schwangerschaftswochen
(SSW) wird immer héufiger eine cerebrale Magnetresonanztomographie
(MRT) am errechneten Geburtstermin (EGT) durchgefiihrt. Damit kon-
nen nicht nur Gehirnlisionen diagnostiziert werden, sondern auch Aussa-
gen zu Entwicklung und Grof3e des Gehirns getroffen werden. Bisher gibt
es nur wenige Studien zum Outcome dieser Kinder im Vorschulalter. Ziel:
In dieser Studie wird untersucht, ob FG <32 SSW ohne Gehirnlésion ein
besseres Outcome im Alter von 5 Jahren haben als jene mit Lision. Wei-
ters wird fiir Kinder ohne Gehirnlédsion gepriift, ob ein Zusammenhang
zwischen cerebralen 2D-Maflen und dem IQ besteht.

Methoden und Material: Das MRT wurde am EGT im postprandialen
Schlaf durchgefiihrt. Gehirnlasionen wurden definiert als intraventriku-
lare Blutung, Kleinhirnblutung und nicht-zystische/zystische Schadigung
der weiflen Substanz. Als schwere Gehirnldsionen galten Lasionen Grad
II-IV nach Kidokoro et al. Die cerebralen 2D-Mafle beinhalteten den
transcerebelldren Durchmesser (TCD), die biparietale Weite (BPW) so-
wie den extracerebelldren Raum (ECR) im frontalen Bereich. Der IQ im
Alter von 5 Jahren wurde mittels Wechsler Preschool and Primary Scale
of Intelligence-III ermittelt. Ergebnisse: Es wurden 68 FG <32 SSW ein-
geschlossen. 14 (21 %) der Kinder wiesen eine Gehirnlésion auf, 4 da-
von (29 %) eine schwere Schiadigung. Es zeigte sich kein Unterschied im
1Q zwischen Kindern mit und ohne Lasion, allerdings hatten Kinder mit
schwerer Schidigung ein signifikant schlechteres Ergebnis in der Verarbei-
tungsgeschwindigkeit (81 +8,5 vs. 95 +13,4, p=0,046). Bei Kindern ohne
Gehirnldsion mit einem auffilligen Verbal-IQ zeigte sich ein geringerer
TCD (50,0 £4,4 vs. 53,8 2,8, p=0,015), Kinder mit einem auffilligen Er-
gebnis im Handlungs-IQ hatten einen erweiterten ECR rechts (5,7 +2,3
vs.4,3£1,7,p=0,053), ebenso Kinder mit einer auffilligen Verarbeitungs-
geschwindigkeit (5,8 2,6 vs. 4,2 +1,5, p=0,008).

Diskussion und Schlussfolgerung: Erwartungsgemif fithren moderate bis
schwere Schidigungen des Gehirns zu einem schlechteren Outcome bei
FG <32 SSW. Es konnte erstmalig gezeigt werden, dass Kinder ohne Ge-
hirnldsion mit einem auffélligen entwicklungsneurologischen Outcome
im Alter von 5 Jahren bereits am EGT Veranderungen in der Gehirngro-
Be bzw. der Weite der dufleren Liquorraume aufweisen. So kénnen auch
diese Kinder mit einem erhéhten Risiko fiir EntwicklungsaufFilligkeiten
bereits friith identifiziert werden.

GNPI-V72

Wie wirkt sich die Teilnahme an Vereinssport auf Body-Mass- und
Fat-Mass-Index bei friih- und reifgeborenen Kinder von 3 bis

14 Jahren aus?

J. Spiegler’?, M. Mendong¢a?, D. Wolke?

'Universitat zu Libeck, Padiatrie, Liibeck, Deutschland; 2University of
Warwick, Department of Psychology and Division of Mental Health &
Wellbeing, Coventry, GroBbritannien

Fragestellung: Es sollte gepriift werden, ob sich Kinder unterschiedlichen
Gestationsalters (sehr kleine, moderate oder spite Frithgeborene und Reif-
geborene) im Hinblick auf den Body-Mass-Index (BMI), den Fat-Mass-In-

dex (FMI) und den Fat-Free-Mass-Index (FFMI) im Alter von 3 bis 14 Jah-
ren unterscheiden. In einem zweiten Schritt sollte untersucht werden, ob
die Teilnahme an Vereinssport den BMI oder FMI beeinflusst.
Methoden: Der BMI (im Alter von 3, 5,7, 11 und 14 Jahren; N=10.581 bis
14.702) und der FEMI/FMI (im Alter von 7, 11 und 14 Jahren; N=10.446
bis 12.996) wurde in den unterschiedlichen Gestationsaltersgruppen ver-
glichen. Die Teilnahme an Vereinssport im Alter von 5, 7 und 11 Jahren
(reichend von ,keiner Teilnahme® zu ,,kontinuierlicher Teilnahme® in al-
len drei Altersstufen) wurde nach Kontrolle von bekannten Einflussfakto-
ren im Hinblick auf den BMI und FMI untersucht.

Ergebnisse: BMI und FFMI waren bei sehr kleinen und moderaten Friih-
geborenen bis zum Alter von 7 Jahren erniedrigt, keine Unterschiede
wurden nach dem Alter von 11 Jahren im BMI, FFEMI oder FMI in den
verschiedenen Gestationsaltergruppen gefunden. Die kontinuierliche Teil-
nahme an Vereinssport im Alter von 5 bis 11 Jahre zeigte keinen Zusam-
menhang mit dem BMI im Alter von 3 bis 7 Jahren. Allerdings zeigten
die reifgeborenen, sportlich aktiveren Kinder einen geringeren BMI und
FMI im Alter von 11 und 14 Jahren, wahrend bei moderaten und sehr
kleinen Frithgeborenen kein Zusammenhang zwischen Sport und BMI/
FMI zu erkennen war.

Schlussfolgerung: Wihrend des Adoleszenz nihern sich zu frith und reif-
geborene Kinder in ihrer Kérperzusammensetzung an. Kontinuierliche
Teilnahme an Vereinssport beeinflusst den BMI/EMI nur bei reifgebore-
nen Kindern. Bei sehr kleinen oder moderaten Frithgeborenen ist der mo-
difizierende Effekt von Sport auf die Kérperzusammensetzung maoglicher
Weise durch das gleichzeitige Aufholwachstum tiberdeckt.

GNPI-V73

zuriickgezogen

GNPI-V74

Auswirkungen des G-BA Beschlusses zur
Qualitatssicherungsrichtlinie Friih- und Neugeborener (QFR-RL)
auf die Leistungserbringer der sozialmedizinischen Nachsorge

E. Weishaupt', M. Reimann®, B. Hinzpeter’, M. Grimm*, U. Felderhoff-Miiser’,
B. Hiining**

'Ev. Hochschule Rheinland-Westfalen-Lippe Bochum, Gesundheit und
Bildung, Soziale Inklusion, Bochum, Deutschland; 2Universitatsklinikum
Essen, Klinik fiir Kinderheilkunde I, Essen, Deutschland; *Ev. Hochschule
Rheinland-Westfalen-Lippe Bochum, Soziale Medizin, Bochum,
Deutschland; *Bundesverband Bunter Kreis e.V., Augsburg, Deutschland

Hintergrund/Fragestellung: Fortschritte in der perinatalen Versorgung
haben zu einer Senkung der Mortalitit sehr unreifer Frithgeborener ge-
fihrt bei gleichzeitig unverinderter Langzeit-Morbiditét. Frithgeborene
sind auf spezifische elterliche Kompetenzen angewiesen, um sich optimal
entwickeln zu kénnen. Die sozialmedizinische Nachsorge (SMN) ist eine
sektoriibergreifende, interdisziplinire Begleitung des Kindes und der Fa-
milien in das hausliche Umfeld zur Sicherstellung des Behandlungserfol-
ges, Verkiirzung des stationdren Aufenthaltes und Vermeidung von Wie-
deraufnahmen. Durch die Analyse des Versorgungsbedarfs, Koordination
verordneter Leistungen, Anleitung und Motivation sollen elterliche Be-
wiltigungsstrategien und Handlungskompetenzen gefordert werden. Der
G-BA Beschluss vom 17.09.2015 fordert in den Qualitétssicherungsmaf3-
nahmen (QFR-RL) die Sicherstellung der ambulanten Versorgung von
Frithgeborenen durch die SMN. Die vorliegende Studie untersuchte, in-
wieweit Effekte durch die Umsetzung des G-BA Beschlusses bei den Leis-
tungserbringern der SMN in der Praxis wahrgenommen wurden.
Methodik: Es wurde eine explorative Querschnittsbefragung mittels On-
line-Umfrage in 101 Nachsorgeeinrichtungen, die nach §43 Abs. 2, SGBV
sozialmedizinische Nachsorgeleistungen in Deutschland anbieten.
Ergebnisse: An der Umfrage nahmen 53 Nachsorgeeinrichtungen aus 9
Bundesldndern teil. 56,6 % der Teilnehmer gaben an, Effekte durch die
Umsetzung des G-BA Beschlusses in ihren Nachsorgeeinrichtungen wahr-
zunehmen. Es wurde von 24,5 % der Nachsorgeeinrichtungen (n=13)
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angegeben, dass seit dem Geltungszeitpunkt des Beschlusses neue Nach-
sorgeeinrichtungen in der Region entstanden sind und 18,9 % (1 =10) ver-
sorgen mehr Patienten aus der Patientengruppe der Frithgeborenen. Mehr
Personal stellten 17 % der Nachsorgeeinrichtungen (n=9) ein und 3,8 %
(n=2) gaben an, Patienten fiir SMN von zusitzlichen Kliniken als bisher
zugewiesen bekommen zu haben.

Schlussfolgerung: Die Ergebnisse zeigen, dass etwas mehr als die Half-
te der teilgenommenen Nachsorgeeinrichtungen Veranderungen in der
taglichen Arbeit durch die Umsetzung der Qualititssicherungsmafinah-
men der QFR-RL wahrnehmen. Dies spricht fiir die Umsetzung der Qua-
litatssicherungsmafinahmen durch die Perinatalzentren, fiir eine Thera-
piesicherstellung durch die Leistungserbringer der SMN, sowie fiir eine
verbesserte Versorgung der Patienten. Eine auskommliche Finanzierung
dieser Regelleistung der gesetzlichen Krankenkassen sowie eine flichen-
deckende Versorgung der Frithgeborenen un ihrer Familien miissen nun
ebenfalls realisiert werden.

GNPI-V75
Erste Erfahrungen mit einem stationdren
Friihgeborenenpatenprojekt

M. Blohm*, A. Volz, D. Singer

Universitatsklinik Hamburg-Eppendorf, Zentrum fiir Geburtshilfe,
Kinder- und Jugendmedizin, Sektion Neonatologie und Pédiatrische
Intensivmedizin, Hamburg, Deutschland

Projektziel - Fragestellung: Ziel des praxisorientierten ,,Frithgeborenen-
patenprojektes” ist es, Studierenden der Humanmedizin durch die kon-
tinuierliche, beobachtende Begleitung unreif geborener Babys vertiefte
Einblicke in deren frithkindliche Entwicklung, sowie in die erlebte El-
ternsituation zu vermitteln.

Projektaufbau — Methoden: Das Projekt wird psychologisch und &rzt-
lich begleitet. Im jeweiligen Projektzeitraum werden stationér behandelte
Frithgeborene jeweils einem Studenten/einer Studentin ab dem 6. Semes-
ter als Patenkind zugeteilt. In Seminaren werden die ,,Frithgeborenenpa-
ten” auf die bevorstehende Beobachtungssituation, die Elternbegleitung
und die Kontaktaufnahme zu den Eltern vorbereitet — die Elternbegleitung
setzt voraus, dass die ,,Frithgeborenenpaten um die elterlichen Reaktio-
nen wie u.a. Angst, Trauer, Arger und Verleugnung der Bedrohlichkeit
wissen und dass die Frithgeburt eine innerpsychisch auflerordentlich be-
lastende und traumatische Erfahrung darstellen kann. Die ,,Paten werden
mit den stationdren Rahmenbedingungen der neonatologischen Intensiv-
station vertraut gemacht und ihnen wird das notwendige medizinische Ba-
siswissen tiber die zu erwartende Entwicklung des Kindes und potentielle
Frithgeburtskomplikationen vermittelt. Die Position eines ,,Frithgebore-
nenpaten” ist analog zu einem ehrenamtlichen Patientenbegleiter zu se-
hen - neutral und ohne medizinische Aufgaben. Die ,,Paten erhalten und
unterschreiben ein Logbuch, in dem u.a. Hygiene, Datenschutz, etc. ver-
schriftlich sind. Nach schriftlichem Einverstindnis der Pateneltern wird
eine ,,Frithgeborenenpatenschaft fiir die Dauer des stationdren Aufent-
haltes des Kindes begriindet mit in der Regel einmal wochentlich fiir 1-2 h
Kontakt zwischen dem Paten, den Eltern und dem Frithgeborenen am In-
kubator/Bett des Kindes. Die regelmafligen Treffen werden mit wochent-
lichen Lehrvisiten und psychologischer Supervision begleitet. Die Beglei-
tung endet mit der Entlassung des ,,Patenkindes“ sowie der Anfertigung
und Abgabe eines Verlaufsberichtes.

Projektergebnisse — Ausblick: Bisherige Erfahrungen einer Pilotphase sind
durchweg positiv — sowohl von studentischer Seite, als auch von Seiten der
Eltern, aber auch aus Sicht des érztlichen, pflegerischen und psychologi-
schen Teams. Die ,,Paten” erlebten wahrend ihrer mehrmonatigen Beglei-
tung den medizinischen Verlauf und die Entwicklung des Frithgeborenen
intensiv mit. Sie lernten, dass die Frithgeburtlichkeit eine hohe emotiona-
le Herausforderung darstellt. Die Eltern fanden die Moglichkeit, mit einer
dritten Person iiber ihr Kind und ihr eigenes Erleben zu sprechen und zu
reflektieren, hilfreich und stirkend. Analog zu einem iiberwiegend post-
stationdren Patenprojekt bei reifen Neugeborenen ab der U2 [1] hat sich
auch dieses stationdre Patenprojekt bei extrem unreifen Frithgeborenen als
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praktikables, alternatives studentisches Lehrangebot erwiesen. Eine wis-
senschaftliche Auswertung ist vorgesehen.
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GNPI-V76
Elterliche Lebensqualitat und Selbstwirksamkeit sind bei spaten
Frilhgeborenen reduziert

A. Xue”, P.La Marca-Ghaemmagham#, T. Karen', G. Natalucci', B. Dinten-
Schmid', D. Bassler’, T. Restin'

'UniversitatsSpital Zlrich und Universitat Zirich, Neonatologie, Zirich,
Schweiz; 2Universitat Ziirich, Psychologisches Institut, Ziirich, Schweiz

Hintergrund und Fragestellung: Die Anzahl frithgeborener Kinder steigt,
aber der Einfluss der Frithgeburtlichkeit und entsprechend assoziierter
Erkrankungen auf die Lebensqualitét der Eltern ist noch nicht genau be-
kannt. Pflegeinterventionen kénnen die Selbstwirksamkeit der Eltern ver-
bessern und somit elterlichen Stress reduzieren. Wir méchten mit einem
Fragebogen zur elterlichen Lebensqualitit und Selbstwirksamkeit Risiko-
gruppen erkennen und mégliche protektive Faktoren finden.

Material und Methoden: Dieses prospektive Forschungsprojekt evaluiert
die elterliche Lebensqualitit sowie mogliche protektive Faktoren, die el-
terliche Angst oder Depression reduzieren kénnten. Die Lebensqualitit
von Vitern und die Paarbeziehung sind zusatzliche wichtige Aspekte, da
frithere Studien sich haufig nur auf Miitter fokussierten.

Die teilnehmenden Eltern werden mit einem Fragebogen, der verschie-
dene standardisierte Fragebogen vereint, befragt. Wir messen die gesund-
heitsbezogene Lebensqualitit der Eltern (SF-12), Angst- und Depression
(EPDS, Edinburgh Postnatal Depression Scale), Zufriedenheit in der Paar-
beziehung (CSI, Couple Satisfaction Index) und die elterliche Selbstwirk-
samkeit (TOPSE, Tool to Measure Parenting Self-Efficacy). Wir erfassen
weitere Parameter wie das Gestationsalter, Geburtsgewicht und die Dauer
der Hospitalisation. Die Daten der zwei Gruppen (Eltern frithgeborene
versus termingeborene Kinder) wurden mittels ungepaartem t- test ver-
glichen. Ein signifikantes Ergebnis wurde als p <0,05 definiert.
Ergebnisse: Wir haben seit Dezember 2018 total 75 Eltern von insgesamt
63 Neugeborenen (51 termingeborene und 12 frithgeborene Kinder) auf
dem Wochenbett eingeschlossen. Wie erwartet waren die Frithgeborenen
etwas langer mit ihren Miittern hospitalisiert als Termingeborene (im
Durchschnitt 2 Tage langer 6 +2 versus 4 + 1, p <0,0001) und hatten im
Schnitt ein 600 g geringeres Geburtsgewicht (2,6 kg + 420 g versus 3,2 kg +
380 g, p <0,0001). Es zeigte sich, dass die Eltern der spéten Frithgeborenen
eine geringere Selbstwirksamkeit spiirten als die Eltern der termingebore-
nen Kinder (TOPSE Score der Eltern von Frithgeborenen 216 +22, versus
Termingeborene 250 +25, p <0,0001). Auch die Lebensqualitit gemessen
durch den SF-12 war tiefer bei den Eltern der frithgeborenen Kinder (Ge-
samtpunktzahl 62 + 19 versus 73 16, p=0,03). Keinen Unterschied fan-
den wir bei der Neigung zur Depression (EPDS) und der Zufriedenheit in
der Partnerschaft (CSI). Es haben deutlich mehr Miitter den Fragebogen
ausgefiillt als Vater (54 versus 21).

Diskussion und Schlussfolgerung: Die Tatsache, dass sich bei den Eltern
der spit-frithgeborenen Kinder in unseren Messungen eine tiefere Lebens-
qualitat und eine geringere Selbstwirksambkeit zeigt, deutet darauf hin, dass
schon die Frithgeburtlichkeit allein Stress fiir die Familien bedeutet. Maf3-
nahmen, die die familidre Selbstwirksamkeit erh6hen, kénnten méglicher-
weise auch in diesem ,,gesunden” Kollektiv hilfreich sein.

GNPI-V77

Outcome-Daten von 50 Patienten mit konnataler Zwerchfellhernie
im Alter von 2 Jahren

S. Poralla*, A. Miiller

Universitatskinderklinik Bonn, Neonatologie und Padiatrische
Intensivmedizin, Bonn, Deutschland



Tab. 1| GNPI-V77
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rung
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le Retardierung  Retardierung Retardierung

Hintergrund: Konnatale Zwerchfellhernien treten in Deutschland mit ei-
ner Inzidenz von 1:2000 bis 1:4000 auf. Bei betroffenen Kindern kommt
es intrauterin zur Lungenhypoplasie der betroffenen Zwerchfellseite (in
80 % links). Zwerchfellhernien konnen im Rahmen von komplexen Fehl-
bildungssyndromen auftreten. Unabhingig davon handelt es sich bei der
Zwerchfellhernie um eine schwerwiegende Fehlbildung, die die Betreu-
ung in einem spezialisierten Zentrum notwendig macht. Die Uberlebens-
chancen konnten in den letzten Jahren deutlich verbessert werden, was
eine langfristige und interdisziplindre Betreuung poststationér erforder-
lich macht.

Methoden: In einer retrospektiven Analyse wurden alle zwischen dem
01.01.2013 und 31.12.2017 im Universitétsklinikum Bonn geborenen oder
unmittelbar postnatal ibernommenen Patienten mit konnataler Zwerch-
fellhernie erfasst. Ausgewertet wurden die entwicklungsneurologischen
Untersuchungen im Alter von 2 Jahren (neurologische Untersuchung, Ent-
wicklungstest Bayley I1I).

Ergebnisse: 79 Patienten wurden erfasst, von 50 lagen Follow-Up-Daten
im Alter von 2 Jahren vor. @ Tab. 1| GNPI-V77 zeigt die erhobenen Daten
der entwicklungsneurologischen Untersuchungen. Ca. 1/5 der Patienten
weif3t nach 2 Jahren eine leichte oder schwere mentale Retardierung auf,
ca. 1/3 weist nach 2 Jahren eine schwere oder leichte motorische Retar-
dierung auf und ca. 2/3 weist nach 2 Jahren eine Sprachentwicklungsver-
zOgerung auf.

Schlussfolgerung: Patienten mit Zwerchfellhernien konnen im Verlauf
schwerwiegende Beeintrachtigungen erleiden, sowohl kognitiv als auch
motorisch. Dies macht eine frithe Anbindung an eine sozialpadiatrische
Nachsorge notwendig, um Probleme friithzeitig detektierten und optimal
fordern zu kdnnen. Besonders haufig sind Sprachentwicklungsverzoge-
rungen zu beobachten. Wodurch dieses bedingt ist, ist zum jetzigen Zeit-
punkt nicht erkldrbar. Aufgrund der zunehmend besseren Uberlebens-
chancen dieser Patienten sind langfristige Nachuntersuchungen ratsam,
um optimale Frithférdermafinahmen etablieren zu kénnen.

Freie Vortrage DGPI

DGPI-VO1

Neonatale Sepsis — Nutzen der mikrobiologischen
Screeninguntersuchungen fiir die kalkulierte antibiotische
Therapie

J. Armann*, L. Mense, B. Seipolt, M. Riidiger, R. Berner

Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Invasive bakterielle Infektion tragen im erheblichen Ausmaf3
zur Morbiditit und Mortalitat in der Neonatalperiode bei. Eine erreger-
spezifische antibiotische Therapie fithrt zu einem verbesserten Outcome
dieser Patienten. Gemaf§ Empfehlungen der Kommission fiir Kranken-
haushygiene und Infektionspréivention (KRINKO) soll bei allen Patienten
auf neonatologischen Intensivpflegestationen (Neo-ITS) wochentlich ein
mikrobiologisches Screening durchgefiihrt werden. Das Screening verfolgt
neben infektionsepidemiologischen und -préventiven, auch individualme-
dizinische Ziele, da die Ergebnisse bei einer kalkulierten antibiotischen
Therapie beriicksichtigt werden sollen.

Fragestellung: Finden sich bei Kindern in der Neonatalperiode in der
Blutkultur identische Erreger im Vergleich mit den Ergebnissen der mik-
robiologischen Screeninguntersuchungen?

Leichte motori-  Kene motori- Cerebral-  Spachentwick-
sche Retardie-  sche Retardie-  parese lungsverzoge-
rung rung rung

7 34 3 17

Material und Methoden: Retrospektive Auswertung aller positiven Blut-
kulturen von Neonaten in den ersten 28 Lebenstagen mit Aufnahme auf
die Neo-ITS im Zeitraum von 01/2015-12/2017 und Vergleich der Er-
reger — nach Ausschluss koagulase-negativer Staphylokokken — mit den
Ergebnissen mikrobiologischer Screeninguntersuchungen (Vaginal-, Ei-
haut-, Ohr-, Rachen- und Rektalabstriche) der Patienten.

Ergebnisse: Es wurden 45 Erreger in 43 Blutkulturen nachgewiesen: Esche-
richia coli (12), gefolgt von Klebsiella spp (9), Staphylococcus aureus (4),
Streptococcus mitis/oralis (4), Enterococcus faecalis (3) und Streptococ-
cus agalactiae (3).

Der in den positiven Blutkulturen gefundene Erreger stimmte in 20 %
mit dem Abstrichbefund aus der Vagina und in 40 % mit dem der Eihaut
tiberein. Bezogen auf die am ersten Lebenstag abgenommen Blutkulturen
(n=22) lag die Ubereinstimmung bei 25 % bzw. 60 %. Der Vergleich des
positiven Blutkulturbefundes mit den unmittelbar zuvor abgenommenen
kindlichen Abstrichen lag bei 60 %.

Die in der Blutkultur nachgewiesenen Erreger waren in keinem Fall aus-
schlieSlich im Rektalabstrich nachweisbar, sondern immer auch in den
Ohr- oder Rachenabstrichen. Weiterhin gab es keinen Fall, in dem ein
Erreger nicht im unmittelbar der Sepsisepisode vorausgehenden Scree-
ning identifiziert wurde, aber in einem fritheren Screeningabstrich nach-
gewiesen worden war.

Schlussfolgerung: Die Ergebnisse der mikrobiologischen Screening Un-
tersuchungen der Kinder lassen mit einer allerdings niedrigen Sensitivitit
Riickschliisse auf die Erreger einer invasiven Infektion in der Neonatal-
periode zu. Fiir die Wahl der initialen antibiotischen Behandlung sollten
insbesondere die in den aktuellen Ohr- und Rachenabstriche nachgewie-
senen Erreger Beachtung finden. Miitterliche Vaginalabstriche haben —
mit Ausnahme des GBS Screenings - einen schlechten pradiktiven Wert.
Der Nutzen der kindlichen Rektalabstriche liegt wahrscheinlich eher im
Bereich der Krankenhaushygiene als fiir individualmedizinische Entschei-
dungen.

DGPI-V02

Neonatale Sepsis durch B-Streptokokken und Escherichia
coli - Epidemiologie der letzten 10 Jahre an einem Level-1-
Perinatalzentrum

J. Armann*, M. Doenhardt, B. Seipolt, F. Lander, M. Riidiger, R. Berner

Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Die neonatale Sepsis ist mit einer betrdchtlichen Morbiditit
und Mortalitét assoziiert. B-Streptokokken (GBS) und Escherichia coli
(E. coli) gehoren zu den hiufigsten Erregern. Durch die intrapartale GBS-
Prophylaxe (IAP) konnte die Haufigkeit der GBS-Infektionen bei Neu-
geborenen reduziert werden. Der Einfluss auf die Haufigkeit von E. coli
Infektionen - insbesondere bei Frithgeborenen - und das Auftreten von
Resistenzen bleibt unklar.

Fragestellung: Epidemiologie der GBS und E.coli Sepsis im Neugebore-
nenalter von 2008 bis 2018

Material und Methoden: Retrospektive Auswertung von Patientendaten
eines Level 1-Perinatalzentrums im Hinblick auf klinischen Verlauf, Epi-
demiologie und Resistenzmuster der nachgewiesenen Erreger bei Neuge-
borenen und Sauglingen <3 Monate mit Blutkultur positiver GBS oder E.
coli Sepsis zwischen 2008 und 2018.

Ergebnisse: Im 10-Jahres-Zeitraum erkrankten 67 Neonaten an einer E.
coli Sepsis und 29 an einer GBS Sepsis (Verhaltnis 2,4:1). Dieses Verhilt-
nis schwankte in den einzelnen Jahren zwischen 1:1 und 7:1, ohne dass
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sich tiber den Zeitverlauf ein eindeutiger Trend ableiten lief. Mannliche
Neugeborene erkrankten haufiger als weibliche (Insgesamt 1,5:1/E. coli
1,4:1/GBS 1,9:1) Die E. coli Sepsis trat hauptséchlich bei Frithgeborenen
auf (76 % der E. coli Bakteridmien), die Verteilung zwischen frither (EOS)
und spéter (LOS) Erkrankungsform war ausgeglichen. Die GBS Sepsis trat
dagegen hauptsichlich bei reif geborenen Siuglingen auf (72 % der GBS
Bakteridmien). Etwa 2/3 der GBS-Fille waren EOS. Die Mortalitit betrug
insgesamt 5 % ohne Unterschiede zwischen den Erregern. Meningitiden
traten in 14 % der Fille auf, haufiger bei GBS Erkrankung (28 %) als bei
E. coli (7 %)

Alle GBS Isolate waren Penicillin sensibel. Die E. coli Isolate waren zu 55 %
resistent gegen Ampicillin, zu 10 % gegen ein Cephalosporin der Cefota-
xim Gruppe und zu 5 % gegen Aminoglykoside. Resistenzen gegen Car-
bapeneme traten nicht auf. Der Anteil der Ampicillin-sensitiven Isolate
zeigte iiber den Zeitraum einen ansteigenden Trend.

Schlussfolgerung: Ein Anstieg der E. coli Infektionen durch die IAP oder
eine vermehrte Resistenzentwicklung gegeniiber Aminopenicillinen lief}
sich nicht erkennen. Trotz IAP {iberwiegen bei GBS weiterhin die EOS-
Falle. Ménnliches Geschlecht scheint ein Risikofaktor fiir die neonatale
Sepsis zu sein, Frithgeburtlichkeit fiir die Entstehung einer E.coli-Sepsis.

DGPI-V03
Verminderte Extracellular Traps bei Monozyten und Granulozyten
von Neu- und Friihgeborenen

A. Wirkner”, I. Hegge’, A. Lange', A. Vogelgesang?, D. M. Olbertz*, M.
Heckmann', J. Ruhnau?

'Universitatsmedizin Greifswald, Klinik und Poliklinik fiir Kinder und
Jugendmedizin, Neonatologie und Péadiatrische Intensivmedizin, Greifswald,
Deutschland; 2Universitatsmedizin Greifswald, Klinik und Poliklinik

fiir Neurologie, Greifswald, Deutschland; *Klinikum Stidstadt Rostock,
Neonatologie und Neonatologische Intensivmedizin, Rostock, Deutschland

Hintergrund: Extrazellulire Traps aus Chromatin und antimikrobiellen
Proteinen (z.B. Myeloperoxidase {MPO}) sind wichtige Abwehrmecha-
nismen von Monozyten und Granulozyten gegen eindringende Bakterien.

Kiirzlich durch unsere Arbeitsgruppe publizierte Daten zeigen eine ver-
minderte Produktion von ,,neutrophil extracellular traps“ (NETs) bei Neu-
geborenen. Welche Rolle diese bei Frithgeborenen spielen und ob ,,mo-
nocyte extracellular traps“ (METs) ebenfalls vermindert sind, ist unklar.
Fragestellung: Ist mit zunehmender neonataler Unreife eine verminderte
MET- und NET-Bildung nachzuweisen?

Material und Methoden: Neutrophile Granulozyten aus dem Nabelschnur-
blut 39 Frithgeborener (FG; 23-36 SSW), 10 reifer Neugeborener (RG) und
dem venosen Blut 9 junger Erwachsener (EW; 20-35 Jahre) wurden mittels
Dichtegradienten-Zentrifugation isoliert. NETs wurden durch Stimulati-
on mit Phorbol-12-myristat-13-acetat (PMA), N-Formylmethionyl-leucyl-
phenylalanine (fMLP) und Lipopolysaccharid (LPS) induziert, immunhis-
tochemisch angefirbt und die NET-Anzahl (Verhaltnis NET-bildende zu
Gesamt-Neutrophilen in %) analysiert. Anhand einer weiteren Kohorte
von 9 FG, 19 RG und 13 EW wurde ebenfalls die Anzahl von NET-bilden-
den Zellen nach Stimulation mit PMA, fMLP und LPS durchflusszytomet-
risch gemessen. Dafiir wurde MPO (anti-MPO-PE) und DNA-Bestandteile
durch Hoechst 33.258 und SYTOX Green angefarbt. Weiterhin wurde die
mittlere Fluoreszenzintensitat (MFI) der MPO bestimmt, welche fiir die
Struktur und antimikrobielle Funktion der NETs entscheidend ist.

Aus dem Nabelschnurblut von 8 FG, 16 RG und 10 EW wurden Monozyten
mittels magnetischer Beads isoliert, fiir 13 h in Kultur genommen und METs
durch Stimulation mit Lipoteichonséure (LTA), LPS und PMA induziert.
Nach immunhistochemischer Anfirbung wurde die MET-Anzahl (Verhaltnis
MET-bildende zu Gesamt-Monozyten in %) lichtmikroskopisch ausgewertet.
Ergebnisse: Neutrophile Granulozyten von FG zeigen fiir PMA und LPS in
der Mikroskopie eine verminderte NET-Anzahl im Vergleich zu RG (sie-
he @ Abb. 1| DGPI-V03, auch fiir folgende Ergebnisse). Dieser Effekt wird
in der Durchflusszytometrie als Trend fiir die PMA-Stimulation bestatigt.
Die MFI von MPO zeigt sich bei FG im Vergleich zu RG fiir alle Stimu-
lanzien tendenziell vermindert. Die MET-Anzahl von FG im Vergleich zu
RG ist reduziert fiir LPS und mit einem Trend fiir LTA. Im Vergleich zu
EW zeigt sich die MET-Anzahl FG und RG fiir die PMA-Stimulation ver-
mindert (p <0,001). Die NET-Anzahl FG im Vergleich zu EW zeigt sich
sowohl in der Mikroskopie als auch Durchflusszytometrie vermindert.
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Stumulanz (t-Test
Mittelwert (LSD} Mitelwert (18D) Mittelwent (18T
RG-FG)
vostimuliert 2,93 (1,69 0.98 (1.42) 0.4 (0.41) 0.2169
NETs PMA 13,75 (1,08) 5,78 (4,16) 2,06 (1,58) 0,0020
Mikroskopic MLP 12,36 (1,37) 2.04(1,88) 1,06 (0,8) 0,0895
() LPS 1102 (4.32) 3.24 (3.44) 1.34 (1.08) 0,0162
NETs unstimuliert 3.52(1,1%) 1,63 (0.85) 2,09 (0.81) 0,208
Durchfluss- PMA 18.87 (10,03) 9,20(3.5) 8.35(2.65) 0,55884
rytomeric MMLP 547 (1,81) 2,39 (1,1) 3,46 (1,62) 0,0572
o) LPS 6.06 (2.51) 2,86 (1.19) 3.43(1.33) 0.4527
NETs vastimuliest 2254 (630.3) 1869 (628.5) 1467 (647.9) 0.0662
MFI-MPO PMA 2538 (838.1) 2062 (785.6) 1756 (603,7) 0,1543
(mittteze MMLP 3137 (918.7) 2285 (893.6) 1783 (504,7) 0,0513
Fluoreszenz- LPS 2778 (1010) 2042 ($38,7) 1772 (643,5) 0,2884
inteasitat)
unstimulieat 0,17 (0,29) 0,33 (0.) 0,16 (0,2) 03617
METs PMA 11,46 (5,23) 5.20G.10 3.08 3.1 0,1335
Mikroskopte LTA 349 (3.67) 3,3(1.73) 2.14(1,83) 0,0537
(\D) LPS 433 (3.51) 2,68 (1.57) 1.16 (1.03) 0.0229
Abb. 1| DGPI-V03 « Ubersicht der

Ergebnisse zur NET- und MET-Bildung



Schlussfolgerung: Die NET- und MET Bildung nach chemotaktischer Sti-
mulation ist bei FG im Vergleich zu RG und EW weiter vermindert. Ob
dies zur erhohten Infektionsanfilligkeit von FG beitrégt oder der Kontrolle
einer potentiell iiberschieflenden Immunantwort in der Phase der Transi-
tion bei Geburt dient, bedarf weiterer Untersuchungen.

DGPI-V04

Die Bedeutung von Immun-Checkpoint-Molekiilen fiir die
Immunantwort des Neugeborenen und die Pathogenese der
neonatalen Sepsis

K. Molnar*, L. Haag, B. Spring, C.F. Poets, C. Gille, N. Késtlin
Universitatsklinikum Tlibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Die neonatale Sepsis ist eine der wichtigsten Todesursa-
chen von Neu- und Frithgeborenen. Die erhohte Infektanfilligkeit wird
auf eine verdnderte Reaktion neonataler Immunzellen im Vergleich zu
Immunzellen des Erwachsenen zuriickgefiihrt. Die zugrundeliegenden
Mechanismen sind jedoch nur unvollstindig verstanden. Immun-Check-
point-Molekiile (ICM) sind inhibitorische Rezeptoren, die von Immun-
zellen exprimiert werden und immunsuppressive Signalwege im Rahmen
der T-Zell-Aktivierung vermitteln. ICM spielen eine wichtige Rolle bei
der Toleranz gegen Auto-Antigene und bei der Regulation von Inflam-
mationsantworten. Besondere Bedeutung erlangten ICM im Rahmen der
Krebstherapie; hier konnten in den letzten Jahren beeindruckende thera-
peutische Erfolge durch die Blockade von ICM mittels Immun-Check-
point Inhibitoren (ICI) erzielt werden. Hinsichtlich der Expression von
ICM bei Neu- und Frithgeborenen und deren Bedeutung fiir die Immu-
nantwort in der Neugeborenenzeit ist bisher sehr wenig bekannt.
Hypothese: Die Expression von Immun-Checkpoint-Molekiilen ist auf
Immunzellen Neugeborener im Vergleich zu Immunzellen des Erwach-
senen verdndert.

Methoden:

- Aufreinigung von mononukledren Zellen aus dem Nabelschnurblut
(CBMC) und dem peripheren Blut gesunder Erwachsener (PBMC)

- Stimulation mit Bakterien (coli, Gruppe- B Streptokokken [GBS], Pseu-
domonas aeruginosa) fiir 1 h in einer MOI (multiplicity of infection)
von 1:50, Zugabe von Antibiotika und Kultur fiir weitere 24 h oder Sti-
mulation mit bakteriellen Endotoxinen (Lipopolysaccharid [LPS], Fla-
gellin oder Staphylokokkus enterotoxin B (SEB)) fiir 24 h.

- Messung der Expression von Immun-Checkpoint-Molekiilen (PD-L1,
PD-12, PD-1, CTLA-4, B7H3, OX-2) auf CD3+ T-Zellen und CD14+
Monozyten.

Bisherige Ergebnisse: Die Expression der untersuchten ICM auf CBMC
und PBMC variierte stark je nach Stimulation und Zelltyp. Auf T-Zellen
und Monozyten war die Expression von PD-L1, PD-L2, CTLA-4 und PD-1
unter Stimulation mit E.coli, LPS, Flagellin und SEB auf CBMC tendenziell
niedriger als auf PBMC. Die Expression von OX-2 dagegen war auf T-Zel-
len aus CBMC signifikant verstirkt im Vergleich zu T-Zellen aus PBMC,
wihrend sie auf Monozyten aus CBMC signifikant vermindert war im
Vergleich zu Monozyten aus PBMC. Eine Stimulation mit GBS fiithrte bei
einzelnen CBMC zu einer starken Expression von PD-L1, PD-L2, PD-1,
CTLA-4 und OX-2 auf T-Zellen, wahrend bei anderen nahezu keine Ex-
pression zu detektieren war.
Diskussion und Schlussfolgerung: Die verminderte Expression von OX-2
auf Monozyten aus Nabelschnurblut konnte zur verstarkten Entztindungs-
reaktion im Rahmen einer Sepsis beim Neugeborenen beitragen. Die ver-
minderte Expression von PD-L1, PD-L2, PD-1 und CTLA-4 auf T-Zellen
aus Nabelschnurblut kénnte zur verminderten Fahigkeit der Inflammati-
onsbeendigung bei Neugeborenen beitragen.

DGPI-V05
S100A8/A9 ist ein robuster und geburtsmodusunabhingiger
pradiktiver Biomarker fiir das Sepsisrisiko eines Friihgeborenen

S. Pirr™, L. Dauter, B. Bohnhorst', C. Peter', J. Schéning’, A. S. Heinemann’,
M.S. Bickes’, M. Stanulla?, J. Roth® G. Hansen', T. VogF, D. Viemann'
'Medizinische Hochschule Hannover, Padiatrische Pneumologie,
Allergologie und Neonatologie, Hannover, Deutschland; 2Medizinische
Hochschule Hannover, Padiatrische Hdmatologie und Onkologie, Hannover,
Deutschland; *Westphalische Wilhelms-Universitat Miinster, Institut fiir
Immunologie, Miinster, Deutschland

Hintergrund: Die Sepsis ist eine der Haupttodesursachen in der Neona-
talperiode. Vor allem Frithgeborene mit einem Gestationsalter (GA) <32
Schwangerschaftswochen (SSW) haben ein hohes Risiko, an einer late-on-
set Sepsis (LOS) zu erkranken. Es gibt Hinweise, dass das Risiko einer LOS
nach Kaiserschnittentbindung im Vergleich zur Spontangeburt erhoht ist,
allerdings ist die Datenlage uneinheitlich und der zugrundeliegende mo-
lekulare Mechanismus weitgehend unbekannt. Neugeborene setzen bei
Geburt hohe Mengen der immunregulierenden Alarmine SI00A8/A9 frei,
wodurch sie vor tiberschieflenden Entziindungsreaktionen im Rahmen
von Infektionen geschiitzt sind.

Fragestellung: Lasst sich ein Zusammenhang zwischen dem Geburtsmo-
dus, dem Ausmafd der Alarminausschiittung bei Geburt und dem indivi-
duellen Sepsisrisiko nachweisen?

Material und Methoden: In die Studie wurden 218 Frithgeborene mit ei-
nem GA <32 SSW ohne Hinweise auf infektiose oder inflammatorische
Erkrankungen zur Geburt eingeschlossen. Die Wahrscheinlichkeit des
Auftretens einer LOS wurde in Abhédngigkeit vom Geburtsmodus und
dem S100A8/A9-Serumspiegel am ersten Lebenstag ermittelt.
Ergebnisse: Das Risiko einer LOS war nach Kaiserschnittentbindung dop-
pelt so hoch wie nach Spontangeburt (OR 1,96, 95 % CI 0,652-5,912), bei
jedoch niedriger Signifikanz fiir diese Assoziation (P=0,224). Eine hohe
Freisetzung von S100A8/A9 bei Geburt mit Serumspiegeln >1127 ng/ml
war mit einem 36-fach geringeren Risiko einer LOS assoziiert (OR 0,028,
95 % CI 0,003-0,24, P=0,001) verglichen mit einer fehlenden Freisetzung
der Alarmine und Serumspiegeln im adulten Normbereich (<307 ng/ml).
Serumspiegel <150 ng/ml (12,7 % der Frithgeborenen) hatten einen posi-
tiven Vorhersagewert von 0,92, eine Sensitivitit von 0,6 und eine Speziﬁtét
von 0,99 fiir das LOS-Risiko. Im Mittel waren die S100A8/A9-Serumspie-
gel nach Spontanentbindung signifikant hoher als nach Geburt per Kaiser-
schnitt. Dennoch waren S100A8/A9-Spiegel >1127 ng/ml auch innerhalb
der Gruppe der per Kaiserschnitt entbundenen Kinder mit einem signi-
fikant geringeren LOS-Risiko assoziiert (OR 0,048, 95 % CI 0,005-0,422,
P=0,006) als SI00A8/A9-Werte im Normbereich.

Schlussfolgerung: S100A8/A9-Spiegel erweisen sich als erster reliabler
und geburtsmodusunabhangiger Biomarker zur Vorhersage des LOS-
Risikos eines Frithgeborenen. Die im Mittel hohere Ausschiittung dieser
sepsis-protektiven Alarmine nach Spontangeburt konnte die lockere As-
soziation mit einem geringeren Sepsisrisiko als nach Kaiserschnittentbin-
dung erkldren.

DGPI-V06
Geringeres Aktivierungspotenzial neonataler Monozyten als
Faktor fiir erhohte Sepsisgefahr

C. Schlegel™, C. Gille', B. Spring’, N. Kostlin-Gille', C. F. Poets’, T. Orlikowsky?

'Universitatsklinik Tibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland;
2Universitatsklinik Aachen, Neonatologie, Aachen, Deutschland

Die neonatale Sepsis ist eines der Hauptprobleme von Neugeborenen und
insbesondere Frithgeborenen. Mindestens eines von drei Neugeborenen
unter 1500 g entwickelt eine Sepsis auf der Neugeborenenstation. Einer
der hiufigsten bakteriellen Erreger neonataler Sepsis ist Escherichia coli
(E.coli).

Trotz moderner Intensivmedizin betragt die Letalitit neonataler Sepsis
auch heute etwa 15 %. Die erh6hte Anfilligkeit ist hauptsachlich auf den
unreifen Zustand des Immunsystems zuriickzufithren.
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Monozyten spielen eine zentrale Rolle bei der bakteriellen Immunabwehr.
Daher wurden Aktivierungsmarker und Zytokinexpression von Nabel-
schnurblutmonozyten (CBMO) mit Monozyten aus erwachsenem peri-
pherem Blut (PBMO) mit E.coli in einem in vitro Infektionsmodel vergli-
chen. CBMO und PBMO wurden mittels Dichtegradientenzentrifugation
isoliert und mit E.coli K1 strain fiir 60 min infiziert (multiplicity of infec-
tion 1:50). CD14, HLA-DR, CD80, CD86, CD16, CD11b, PD-L1 und PD-
L2 wurden mittels Durchflusszytometrie gemessen. Als Kontrollen dien-
ten nicht infizierte Zellen.

In nicht infizierten CBMO war die Expression von CD14, HLA-DR,
CD86, PD-L2, CD11b und CD16 geringer im Vergleich zu PBMO, wih-
rend CD80 und PD-L1 keine Unterschiede erkennen lieflen. Durch die
Infektion mit E.coli nahm die Expression von CD14 ab, PD-L1 wurde
hochreguliert, wobei HLA-DR, CD80 CD86, PD-L2, CD16 und CD11b
gleich blieben verglichen mit nicht infizierten CBMO. In PBMO resul-
tierte die Infektion mit E.coli in einer Hochregulation von PD-L1 und
CD80, einer Herunterregulation von CD14, CD11b, CD16, CD86 und
HLA-DR. PD-L2 blieb unverindert. Verglich man infizierte CBMO mit
infizierten PBMO, so war die Expression der untersuchten Oberflichen-
molekiile héher auf PBMOs als auf CBMOs auf8er von CD16, das von in-
fizierten CBMO etwas stirker exprimiert wurde.

Unsere Ergebnisse zeigen, dass CBMO bei Infektion mit E.coli bedeutsa-
me Molekiile fiir die Reaktion auf die Erreger schlechter aktivieren. Es gilt
die Regulation der bakteriellen Abwehr bei Neugeborenen noch besser zu
verstehen, um zellbasierte Therapien entwickeln zu konnen.

DGPI-V07

Regulation von HIF1-a in Makrophagen von Neugeborenen und
Erwachsenen - Unterschiede nach Polarisierung und Infektion mit
E.coli

S. Dreschers™, K. Ohl', C. Platen’, C. Gille?, K. Tenbrock', T. Orlikowsky™

'Universitatsklinik Aachen, Neonatologie, Aachen, Deutschland;
2Universitdtsklinik Tiibingen, Kinderklinik, Tiibingen, Deutschland

Einleitung: HIF-1alpha (HIF1-a) ist ein wichtiger Sensor fiir die Sauer-
stoffkonzentration im Gewebe und verkniipft metabolische und gewebs-
differenzierende Prozesse, welche sich in Makrophagen Neugeborener und
Erwachsener grundlegend unterscheiden. Bei Neugeborenen mit E.coli
Infektion (Early onset infection) fand sich HIF1-a auf Transkriptionsebene
signifikant verstirkt. Die Bedeutung von HIF1-a wurde in Tiermodellen
der brochopulmoniren Dysplasie (BPD) untersucht: werden neugebore-
ne Ratten einem Infektionsreiz (LPS) und Hyperoxie ausgesetzt, so wird
die Lungen-Alveolisierung gestort. Dies kann durch Verminderung der
HIF1-a Autoproteolyse verhindert werden. In Makrophagen (M®) fiihrt
HIF1-a Expression zur Aktivierung mit pro-inflammatorischen Reaktio-
nen wie regulatorische T-Zell Suppression und TH17 Aktivierung. M@
lassen sich durch IFN-y in inflammatorische und durch IL-10 in anti-in-
flammatorische Subpopulationen polarisieren. Die HIF1-a Expression in
den Geweben kann tiber IFN-¥/STAT1 und TLR4/NFkappaB P65 hoch-
reguliert werden.

Hypothese: HIF1-a ist bei nicht polarisierten M® aus Nabelschnurblut
(CBM®) im Vergleich zu M® Erwachsener (PBM®) starker exprimiert.
Eine Infektion mit E. coli erhéht die HIF1-a Expression in CBM® stérker
als in PBM®. Inflammatorische und anti-inflammatorische Polarisation
verstarkt die Expressionsunterschiede.

Methoden: Polarisierung von PBM® und CBM® durch M-CSF, IFN-x¥
und IL-10 wie vorbeschrieben. Immunotypisierung und Protein-Nachweis
durch (intrazellulare) FACS Farbung. In-vitro Infektionsmodell.
Ergebnisse: Im Vergleich zeigen nicht-polarisierte CBM® eine signifikant
starkere HIF1-a Expression als PBM®. Dagegen wird HIF1-a in inflamm-
atorisch polarisierten PBM® deutlich héher exprimiert als in CBM®. Bei
anti-inflammatorischer Polarisierung gibt es keine Gruppenunterschie-
de. E.coli Infektion fithrt bei PBM® zu hoherer STAT1 Aktivierung als
bei CBM®, wobei IFN-¥ Polarisierung die STAT1-Aktivierung in beiden
Gruppen nicht verandert. E.coli Infektion fiihrt bei nicht-polarisierten
CBMO zu stirkerer HIF1-a Expression als bei PBM®. Auch infizierte,
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inflammatorisch polarisierte PBM® weisen eine stirkere HIF1-a Expres-
sion als CBM® auf. Dagegen zeigen infizierte, anti-inflammatorisch po-
larisierte CBM® eine bis zu 3-fach stirkere HIF1-a Expression als PBM®
(p <0,05). Weder Infektion noch Polarisierung fithrten zur Aktivierung
von NFkappaB P65.

Schlussfolgerung: Der STAT1-Pathway, jedoch nicht NFkappa-B P65 ist
in der Hoch-Regulation der HIF1-a Expression in PBM® involviert. E.coli
Infektionen aktivieren die HIF1-a Expression unabhangig von TLR4/NE-
kappaB P65 und STAT1 in CBM®. In der Lunge konnte nach Infektion
eine IL-10 Gabe CBM® so polarisieren, dass eine héhere HIF1-a Expres-
sion erzielt wird. Diese HIF1-ahigh CBM® kénnte zu einer differenzier-
teren Alveolarisierung beitragen.

DGPI-V08
Neonatale Sepsis in Deutschland - Daten aus dem German
Neonatal Network (GNN)

N. Késtlin-Gille', C. F. Poets', E. Herting?, W. Gopel?, C. HdrteP, C. Gille™
Universitatsklinikum Tiibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland;
2Universitatsklinikum Schleswig-Holstein, Neonatologie, Libeck,
Deutschland

Hintergrund: Die Neonatale Sepsis ist eine der Hauptursachen fiir neona-
tale Morbiditat und Mortalitét. Daten zur Epidemiologie und dem Erre-
gerspektrum von gréfleren Kohorten liegen hauptsichlich aus dem ang-
loamerikanischen Raum vor. Daten aus Deutschland fehlen.

Ziel: Erstellung von Daten zur Inzidenz und dem Erregerspektrum sowie
Risikofaktoren von early (EOS) und late-onset Sepsis (LOS).

Methoden: Die Daten wurden gemaf3 den Regularien des German Neona-
tal Network (GNN) nach schriftlichem Einverstandnis der Eltern erhoben.
Eingeschlossen wurden Kinder mit einem Geburtsgewicht <1500 g und ei-
nem Gestationsalter <29 +6 Schwangerschaftswochen (ab 2017 <1000 g,
<28 +0 SSW). In die Analyse gingen Daten aus den Jahren 2009 bis 2017
ein. Risikofaktoren wurden in einem multivariaten logistischen Regressi-
onsmodel ermittelt.

Ergebnisse: Eine klinische Sepsis trat in 30,3 % (EOS und LOS), eine kul-
turgesicherte EOS trat in 1,1 %, eine kulturgesicherte LOS in 11,9 % der
Falle auf. Die Halfte der LOS-Fille traten bis zum 16. Lebenstag auf. Die
Inzidenz der klinischen Sepsis ging iiber den Beobachtungszeitraum um
12,5 % zuriick, die der kulturgesicherten Sepsis blieb konstant. Die Neo-
natale Sepsis war nach respiratorischen Komplikationen die zweihaufigs-
te Todesursache in der untersuchten Kohorte. Escherichia coli (E. coli)
war der hiufigste Erreger der EOS, koagulase-negative Staphylokokken
(CONS) der LOS. Als unabhingige Risikofaktoren fiir die EOS wurden
ein niedriges Gestationsalter und ein Amnioninfektionssyndrom, bei der
LOS ein niedriges Gestationsalter, intratracheale Beatmung und zentral-
venose Katheter identifiziert.

Diskussion: Die prasentierten Daten sind die umfassendsten Daten zur
Neonatalen Sepsis in Deutschland. Im Vergleich zu US-amerikanischen
Daten lag die Inzidenz der EOS und der LOS im GNN-Kollektiv niedriger,
wihrend sich die Erregerspektren nicht unterschieden. Auch in Deutsch-
land ist die Neonatale Sepsis immer noch eine der Haupttodesursachen
von sehr kleinen Frithgeborenen.

DGPI-V09
Antibiotic Stewardship in der ambulanten Padiatrie — ein Projekt
in Bielefeld als iiberregionales Modell

R. Bornemann, R. Tillmann*
Universitat Bielefeld, AG 2, Fakultat fiir Gesundheitswissenschaften,
Bielefeld, Deutschland

ABS in der Padiatrie fand bislang weitgehend im stationdren Sektor statt.
Fiir die ambulante Pidiatrie besteht hingegen noch grofler Bedarf an in-
novativen Konzepten, gefordert etwa seitens DART. ABS-Projekte mit am-
bulantem Fokus wie RAI basieren in der Regel darauf, Arztinnen/Arzten
und Patienten Wissen und Einstellungen zur Antibiotikaverschreibung



nahezubringen (und adressieren meist die Erwachsenenmedizin). Dabei
werden aber wichtige Faktoren unzureichend beriicksichtigt: bestehende
Leitlinien sind meist komplex und daher fiir den ambulanten Praxisalltag
weniger geeignet, und: die Arzteschaft orientiert sich nicht nur an ,,bester
Evidenz®, sondern auch an lokalen ,Verordnungskulturen®

Daraus entstand die Idee, beides in einem neuen Ansatz aufzugreifen. 2016
wurde von niedergelassenen Kinder- und Jugendérztinnen und -drzten
das Projekt ,, Antibiotische Therapie in Bielefeld (AnTiB) begriindet. Eine
erste Mafinahme war die Erstellung von kurzgefassten Empfehlungen zur
antibiotischen Therapie haufiger Infektionen. Dabei sollte kein Leitlinien-
ersetzender ,,Standard, sondern innerhalb der Fachgruppe vor Ort eine
einheitliche Behandlung unter Standardbedingungen angeregt werden.
Die Empfehlungen wurden in einem strukturierten Prozess erstellt, mit
den Schnittstellen zur Notfallversorgung (Klinik) konsentiert und formal
in der Fachgruppe beschlossen. Sie sind seit Januar 2017 in Kraft und wur-
den seither sehr gut angenommen.

2018 erfolgte bereits eine Uberarbeitung, weitere Aktualisierungen sind
turnusmaflig geplant. Das Konzept der Erstellung solcher lokalen Empfeh-
lungen wurde inzwischen von ambulanten padiatrischen Fachgruppen in
anderen Stadten iibernommen und dabei lokal angepasst.

Zusammen mit der KVWL wurde ein ,, Antibiotika-Sonderreport® erar-
beitet, der ab 2018 u.a. der pédiatrischen Fachgruppe in Westfalen-Lippe
eine individuelle Riickmeldung mit ,,benchmarking“ ihrer Antibiotika-
verordnungen bietet. Dariiber hinaus war AnTiB an der Griindung eines
sektoriibergreifenden ABS-Netzwerks Bielefeld — Ostwestfalen-Lippe be-
teiligt. AnTiB wird auch wissenschaftlich evaluiert, etwa durch die Erfas-
sung der Antibiotikaverordnungsdaten vor und nach Einfithrung des Pro-
jektes. Die entsprechenden Ergebnisse werden im Laufe des Jahres 2019
vorliegen.

Das lokale Konzept, mit einerseits ,,bottom up*-Strukturen zur besseren
Verankerung von ABS in den jeweiligen padiatrischen Fachgruppen, und
andererseits sektoriibergreifendem und interdisziplindrem Ansatz, er-
scheint im ambulanten ABS-Bereich als innovativ und erfolgversprechend
und sollten auch tiberregional Beriicksichtigung finden.
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Pre-hospital antibiotic treatment of paediatric parapneumonic
pleural effusion/empyema and its effects on clinical outcome and
pathogen detection
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'Universitat Wiirzburg, Institut fur Hygiene und Mikrobiologie, Wiirzburg,
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Medizinische Mikrobiologie, Nationales Referenzzentrum fiir Streptokokken,
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Objectives: Paediatric parapneumonic pleural effusions/empyema (PPE/
PE) are severe complications of community-acquired pneumonia, usual-
ly diagnosed and treated in hospital. However, patients often receive an-
tibiotics before hospital admission. We analysed the effects of empirical
pre-hospital oral antibiotic therapy (PH-ABT) on pathogen detection and
outcomes in paediatric PPE/PE in Germany.

Methods: Between 2010 and 2018, the German Surveillance Unit for Rare
Diseases in Childhood (ESPED) monitored patients 7 days or requiring
pleural drainage. Patient characteristics, antibiotic treatment and clinical

outcomes were collected using a detailed questionnaire. All bacteria de-
tected in blood or pleural fluid by culture or PCR were considered.
Results: A total of 1724 hospitalised children with PPE/PE (median age
of 4.7 years, IQR 2.9-9.5) were included. Of these, 32.4% had received
PH-ABT: 81.9% as monotherapy and 12.8% as combination therapy. An-
tibiotics used for monotherapy were cephalosporins (39.2%), aminopen-
icillins (20.4%), macrolides (13.8%), aminopenicillin/beta-lactamase in-
hibitor combinations (4.5%) and penicillins (2.1%). For children with/
without PH-ABT, median hospital length of stay (LOS) was 15 (IQR 11—
22) versus 18 (IQR 14-25) days (p <0.001), median duration from onset
of symptoms until hospital discharge was 25 (IQR 19-33) vs. 23 (IQR 18-
30) days (p=0.002), rate of intensive care unit admission was 58.5% vs.
64.7% (p=0.013) and occurrence of complications was 52.4% vs. 59.8%
(p=0.004). Bacterial detection was achieved in 596 (34.6% of 1724) pa-
tients. In samples tested by culture (n=1456), the detection rate in chil-
dren with/without PH-ABT was 17.1% of 467 versus 29.1% of 989 children
(p <0.001), whereas in samples tested by PCR (n=>560), the detection rate
was 48.6% of 181 vs. 53.3% of 379 children (p=0.300).

Conclusions: PH-ABT of children with PPE/PE was associated with short-
er LOS (by a median of 3 days) and a lower rate of intensive care treatment
and complications. PH-ABT reduced the sensitivity of bacterial culture but
not of PCR, suggesting that PCR should be test of choice for bacterial de-
tection in such patients. Only one fifth of children with PH-ABT received
an oral aminopenicillin, despite existing recommendations for the treat-
ment of paediatric community-acquired pneumonia in Germany.

DGPI-V11

Kooperation von pédiatrischer Infektiologie und Neonatologie -
Erfahrungen nach Einfiihrung einer infektiologischen Visite auf
der neonatologischen Intensivstation

B. Seipolt!, K. Wilke?, R. Berner', M. Riidiger’, J. Armann’
'Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland; 2Universitatsklinikum Carl Gustav
Carus, Zentralbereich Klinische Infektiologie, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Invasive bakterielle Infektion tragen im erheblichen Ausmaf3
zur Morbiditédt und Mortalitét in der Neonatalperiode bei. Im Erwachse-
nenalter konnte gezeigt werden, dass regelmiflige infektiologische Visiten
die Versorgungsqualitit und die Behandlungsergebnisse von Infektionspa-
tienten verbessern konnen. Fiir neonatologische Intensivstationen liegen
entsprechende Daten bisher nicht vor.

Fragestellung: Wie hoch ist der zeitliche und personelle Aufwand zur Eta-
blierung von infektiologischen Visiten auf einer neonatologischen Inten-
sivstation. Wie viele Patienten mit Infektionsdiagnosen werden bei einmal
wochentlichen Visiten identifiziert? Wie haufig werden in der infektiolo-
gischen Visite diagnostische bzw. therapeutische Mafinahmen neu festge-
legt bzw. gedndert?

Material und Methoden: Etablierung einer einmal wochentlichen gemein-
samen Visite aller Patienten der neonatologischen Intensivstation durch
padiatrische Infektiologen und Neonatologen. Durchfiithrung der Visiten
nach Sichtung und Beurteilung aller vorhandenen mikrobiologischen Be-
funde einschlief3lich der nach KRINKO empfohlenen Screeninguntersu-
chungen. Standardisierte Dokumentation der getroffenen Entscheidungen
(Wilke et al. ZEFQ;109(7):528-34).

Ergebnisse: Wir etablierten eine wochentliche infektiologische Visite auf
der neonatologischen Intensivstation (12 Betten) unseres Level 1-Perina-
talzentrums im Mirz 2018. Der zeitliche Aufwand fiir Vorbereitung und
Dokumentation pro Visite betrug zwischen 60 und 90 min. Die folgende
gemeinsame Visite nahm etwa 30 min in Anspruch.

Im Zeitraum von 03/2018 bis 12/2018 wurden 404 Patienten visitiert. Bei
86 Patienten (21 %) lag eine Infektionsdiagnose vor, 90 Patienten erhiel-
ten zum Zeitpunkt der Visite eine antibiotische Therapie. Bei 53 Patien-
ten wurden insgesamt 79 Festlegungen beziiglich der antibiotischen The-
rapie getroffen.
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Bezogen auf die Patienten, welche zum Zeitpunkt der Visite eine antibio-
tische Therapie erhielten, erfolgte in 58 % (52/90) der Fille eine Entschei-
dung zur antibiotischen Therapie.

Zusétzlich wurde fiir jeden Patienten bei Visite unter Berticksichtigung der
Ergebnisse der mikrobiologischen Screeninguntersuchungen eine Emp-
fehlung fiir eine kalkulierte antibiotische Therapie im Falle einer Neuge-
boreneninfektion getroffen und dokumentiert.

Im Jahresvergleich 2017/2018 konnte die Antibiotika Anwendungsdich-
te (Tage mit AB/1000 Patiententage) in der Geburtsgewichtklasse 500
1499 g (NEO-KISS Daten) um 7,5 % gesenkt werden. Insbesondere konnte
der Verbrauch an Reserveantibiotika eingeschrénkt werden — Reduktion
der Cephalosporine der 3. Generation um 60 %, der Carbapeneme um
50 % und der Glykopeptide um 40 %.

Schlussfolgerung: Infektiologische Visiten sind mit tiberschaubarem per-
sonellem und zeitlichem Aufwand auf neonatologischen Intensivstationen
durchzufiihren. Sie fithren in einem nicht unerheblichen Teil der visitier-
ten Patienten zu Verdnderungen der antibiotischen Therapie und zu einer
Reduktion des Verbrauchs an Reserveantibiotika.

DGPI-V12
Erste Implementierung eines mikrobiologischen
Frilhwarnsystems in einer neonatologischen Klinik in der Schweiz

S. Béttger™, J. Fontijn', M. Schmid', S. Behre', C. Wyler', A. Wolfensberger', R.
Zbinden?, D. Bassler’

'UniversitatsSpital Zrich, Neonatologie, Ziirich, Schweiz; 2Universitat
Ziirich, Medical Microbiology, Zirich, Schweiz

Hintergrund: Die nosokomiale Sepsis ist eine Hauptursache der Morbiditit
und Mortalitét Very-Low-Birth-Weight (VLBW) Frithgeborener. Atiolo-
gisch bedeutend sind die Unreife der Haut und des Immunsystems sowie
die zahlreichen invasiven Installationen und Interventionen. Der Ein-
satz von Antibiotika fordert die Keimselektion und Resistenzbildung. Die
Kommission fiir Krankenhaushygiene und Infektionspravention (KRIN-
KO) empfiehlt ein patientenbezogenes mikrobiologisches Monitoring der
bakteriellen Kolonisation Frithgeborener - eine Massnahme, die bisher in
der Schweiz nicht etabliert ist.

Fragestellung: Uberpriifung der Durchfiihrbarkeit und Auswirkungen ei-
nes ,,mikrobiologisches Frithwarnsystem® in einer Klinik fiir Neonatolo-
gie in Ziirich

Material und Methoden: Neueinfithrung eines Massnahmenpaketes mit
folgenden Komponenten: (1) Wochentliche Abnahme eines gepoolten Na-
sen/Rachen-, Nabel/Perianal-Abstriches auf fakultativ pathogene Keime;
(2) Erfassung der Abstrichergebnisse in einer eigens dafiir entwickelten
Microsoft Access Datenbank; (3) wochentliche Diskussion der Ergebnis-
se im neonatologischen Behandlungsteam; (4) Entwicklung eines indivi-
dualisierten und resistenzgerechten Behandlungsvorschlages fiir den Fall
einer Infektion.

Ergebnisse: Zwischen 09/18 und 01/19 wurden 57 VLBW-Friihgeborene
erfasst (54,5 % mannlich, 45,6 % weiblich). Das mittlere Gestationsalter
lag bei 28,7 SSW (23,6-34,9) und das Geburtsgewicht bei 1047 g (430-
1480). Es wurden insgesamt 429 Abstriche durchgefiihrt (Keimnachweis
in 66 %). Die haufigsten Keime waren S. aureus (25,7 %), E. coli (18 %), E.
cloacae (15,8 %), sowie K. oxytoca (14,1 %) und pneumonia (9,5 %). Das
Ergebnis der Abstriche fithrte in 11,6 % zur Isolation der Kinder wegen
multiresistenten Keimen (MRSA und MRGN). Infolge der Abstrichergeb-
nisse wurden bei 25,8 % eine Anpassung der antibiotischen Therapie im
Falle einer Infektion festgelegt.

Diskussion/Schlussfolgerung: Das mikrobiologische Frithwarnsystem ist
in den klinischen Alltag integrierbar und ermdglicht die systematische
Erfassung der bakteriellen Kolonisation VLBW-Frithgeborener. Bei Nach-
weis von resistenten Keimen konnen die Hygienemassnahmen iiber die
Standardmassnahmen hinaus angepasst und ein individualisiertes, kal-
kuliertes und resistenzgerechtes Behandlungsschema festgelegt werden.

598 ‘ Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019

DGPI-V13
NTM Kids — Ergebnisse einer multizentrischen epidemiologischen
Fall-Kontroll-Studie zur NTM-Lymphadenitis im Kindesalter

M. Kuntz'*?, P. Henneke'

WUniversitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Klinik fur Allgemeine Kinder- und Jugendmedizin, Funktionsbereich
Neonatologie und padiatrische Intensivmedizin, Freiburg, Deutschland;
2Universitatsklinikum Freiburg und Universitét Freiburg, Centrum fiir
Chronische Immundefizienz (CCl), Freiburg, Deutschland

Hintergrund und Fragestellung: Nicht-tuberkulése Mykobakterien
(NTM) sind ubiquitér verbreitet, die Exposition von Kindern ist alltag-
lich. Die NTM-Lymphadenitis bei sonst gesunden Kindern ist eine relativ
seltene, aber oft kompliziert verlaufende Erkrankung. Risikofaktoren fiir
die NTM-Lymphadenitis sind weitgehend unverstanden. Daten zur Thera-
piewirklichkeit im deutschsprachigen Raum sind rar. Ferner fehlt Evidenz
fiir ein risikoadaptiertes therapeutisches Vorgehen.

Methoden: Im Rahmen der nun abgeschlossenen NTM-Kids-Studie re-
krutierten wir in 13 Zentren in Deutschland und Osterreich Kinder mit
NTM-Lymphadenitis und gesunde Kontrollen mit entsprechendem Alter
und Geschlecht. Es wurden die medizinische Anamnese, soziookonomi-
sche Faktoren und Daten, die die Exposition gegeniiber NTM abschitzen
lie3en, erfasst. In der Patienten-Kohorte wurde der Krankheitsverlauf, die
entsprechende Therapie und mégliche Komplikationen oder Residuen er-
fasst. Die Patienten wurden mindestens bis zum Erreichen von Symptom-
freiheit nachverfolgt.

Ergebnisse und Diskussion: 138 Patienten wurden eingeschlossen. Das me-
diane Erkrankungsalter lag bei 28 Monaten. Es zeigte sich eine Madchen-
wendigkeit mit 61 % der Fille. Spezies des M.-avium-intrazellulare-Kom-
plexes wurden am haufigsten isoliert (84 %). In ca. der Hilfte der Fille
gelang der Keimnachweis nur mittels PCR. Der Anteil komplizierter Falle
lag bei 65 %. Wir identifizierten Risikofaktoren, die die Wahrscheinlich-
keit eines komplizierten Verlaufs bereits praoperativ abschitzen lassen.
Beziiglich Diagnostik, Therapie und Komplikationshiufigkeit bestanden
erhebliche Unterschiede zwischen den teilnehmenden Zentren. Interes-
santerweise konnte eine Saisonalitdt der Erkrankungszahlen beobachtet
werden, mit einer signifikanten Haufung in der kalten Jahreszeit. Ferner
waren Kinder mit NTM-Lymphadenitis deutlich kiirzer gestillt worden
als die Kontrollen. Hingegen ergaben sich keine signifikanten Unterschie-
de zwischen den Gruppen bzgl. soziokonomischem Status, Infekthéufig-
keit, Allergien, Impfungen und Kontakt zu Tieren, Wasser oder Erdreich.
Schlussfolgerung: Diese systematische und kontrollierte Untersuchung
von Kindern mit NTM-Lymphadenitis ergibt ein Risikoprofil, das auf eine
Kombination von Wirts- und Umweltfaktoren hindeutet und die Pradik-
tion eines komplizierten Verlaufs erlaubt.

DGPI-V14

Hinweis auf die Ubertragung einer kutanen Diphtherie durch
toxigene Corynebacterium diphtheriae durch Ganz-Genom-
Sequenzierung

T. Schober™, A. Berger?, A. Dangel?, D. Marosevic, E. Jaszkowski', B.
Schmidbauer*, A. Sing?, J. Hiibner’

'Dr. von Haunersches Kinderspital, Klinikum der Universitat Miinchen,
Padiatrische Infektiologie, Miinchen, Deutschland; “Bayerisches Landesamt
fiir Gesundheit und Lebensmittelsicherheit, Konsiliarlabor fiir Diphtherie,
OberschleiBheim, Deutschland; *Bayerisches Landesamt fiir Gesundheit
und Lebensmittelsicherheit, Oberschlei8heim, Deutschland; “Referat fiir
Gesundheit und Umwelt, Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Neben der klassischen respiratorischen Diphtherie, kénnen
Diphtherie-toxin produzierende Corynebacterium diphtheriae, C. ulce-
rans, oder C. pseudotuberculosis auch eine Hautdiphtherie verursachen.
Wihrend die Symptome der Hautdiphtherie oftmals mild sind, kann sie
durch Ubertragung zu sekundrer respiratorischer Diphtherie mit einer
Letalitat von 5-10 % fithren. In Deutschland kam es in den letzten Jahren



nur zu einzelnen Diphtherie-Fillen, meist als Hautdiphtherie. Ausbriiche
wurden seit 1984 nicht beschrieben.

Klinischer Fall und Ergebnisse: Im September 2018 kehrte ein Kind von ei-
ner Reise nach Somalia nach Deutschland zuriick, bei dem es wahrend des
Fluges zu einer Verbrithung kam. 16 Tage spiter wurde aus dieser Wunde
toxigenes C. diphtheriae biovar mitis nachgewiesen, frithere Abstriche wa-
ren diesbeziiglich negativ. Umgebungsuntersuchungen ergaben, dass ein
ebenfalls mitgereistes dlteres Geschwisterkind bereits in Somalia superin-
fizierte Insektenstiche hatte, aus welchen in Deutschland ebenfalls ein toxi-
genes C. diphtheriae nachgewiesen wurde. Beide Kinder waren vollstindig
geimpft, unter antibiotischer Therapie kam es zu einer Heilung der jeweili-
gen Hautinfektionen, weitere Ansteckungen konnten durch umfangreiche
hygienische Mafinahmen verhindert werden. Mit Hilfe von Ganz-Genom-
Sequenzierung der beiden Stimme wurde gezeigt, dass beide Stimme
identisch sind, eine kiirzlich erfolgte Ansteckung ist somit anzunehmen.
Bioinformatische Vergleiche mit 21 weiteren Corynebacterium diphthe-
riae-Isolaten von Patienten sowohl aus Somalia, als auch aus anderen Her-
kunftsldndern ergaben keine Verbindungen.

Diskussion und Zusammenfassung: Epidemiologische und molekularbio-
logische Daten legen nahe, dass es erst in Deutschland zur Ubertragung
von der Diphtherie vom élteren zum jiingeren unter den Geschwisterkin-
dern kam. Die Verbrithung des jiingeren Kindes erfolgte wihrend des Flu-
ges nach Deutschland. Die initialen Abstriche waren unauffillig, erst nach
16 Tagen konnte Corynebacterium diphtheriae nachgewiesen werden. Ins-
gesamt sind die Kriterien eines Diphtherie- Ausbruchs erfiillt - und damit
des ersten Ausbruchs seit den 1980er Jahren. Zusammengefasst: die kutane
Diphtherie stellt ein relevantes Reservoir fiir die respiratorische Diphtherie
dar. Entsprechende hygienische Mafinahmen und antibiotische Therapien
sind bei entsprechenden Nachweisen dringend geboten.

DGPI-V15
Impfroteln-assoziierte Hautgranulome bei Patienten mit
primarem Immundefekt

A.L. Rack-Hoch™, A. Eichinger’, S. Javeri', L. M. KGhler', J. Zimmermann?, S.
Bohm?, M. Maier®, U. G. Liebert’, M. B. Koeppel**, A. Fréba-PohF, U. von Both'*,
M. Rohlfs', L. Perelygina®, K. E. Sullivan’, M. H. Albert’, C. Klein', J. Hiibner’, F.
Hauck’

'Ludwig-Maximilians-Universitat, Klinikum der Universitdt Miinchen,
Kinderklinik im Dr. von Haunerschen Kinderspital, Miinchen, Deutschland;
2l udwig-Maximilians-Universitat, Medizinische Fakultat, Max-von-
Pettenkofer-Institut, Miinchen, Deutschland; *Universitétsklinik Leipzig,
Institut fiir Virologie, Leipzig, Deutschland; “Deutsches Zentrum fiir
Infektionsforschung (DZIF), Miinchen, Deutschland; *Ludwig-Maximilians-
Universitat, Klinikum der Universitat Miinchen, Kinderchirurgische Klinik

im Dr. von Haunerschen Kinderspital, Miinchen, Deutschland; °Centers for
Disease Control and Prevention, Division of Viral Diseases, Atlanta, Georgien,
Vereinigte Staaten; ’Children’s Hospital of Philadelphia, Division of Allergy
Immunology, Philadelphia, Pennsylvania, Vereinigte Staaten

Patienten mit primaren Immundefekten kénnen Hautgranulome entwi-
ckeln, aus denen héufig kein Erregernachweis gelingt.

Methoden: Klinische, dermatologische, immunologische und genetische
Charakterisierung zweier Patienten sowie Immunhistochemie, PCR und
Sanger-Sequenzierung ihrer Hautgranulome.

Patientin 1: Bei einem 14-jihrigen Madchen (kaukasisch, nicht kon-
sanguine Eltern) bestand seit 2 Jahren eine progrediente granulomatose
Dermatitis der Wange und Nase mit Perichondritis und Perforation des
Nasenseptums. In der Histologie zeigten sich nicht-nekrotisierende Epi-
theloidzellgranulome, Riesenzellen und Mikrozysten. Therapieversuche
mit Steroiden, Methotrexat, Dapson, verschiedenen Antibiotika und to-
pischem Tacrolimus bei V. a. Sarkoidose bzw. atypische Mykobakterienin-
fektion hatten zu keiner Besserung gefiihrt. Bei fehlender Thymopoese, T-
Zell-Naivitatsverlust und Hypogammaglobulindmie wurde die Diagnose
eines kombinierten Immundefektes gestellt. Eine Exomanalyse erbrachte
keine genetische Ursache. In der Hautbiopsie gelang der Nachweis von R6-
teln mittels Immunhistochemie und RT-PCR (Impfrotelnnachweis durch

Sanger Sequenzierung). Es wurden eine Immunglobulinsubstitution und
PJP-Prophylaxe begonnen und die Patientin einer allogenen Stammzell-
transplantation zugefiihrt. Diese verlief erfolgreich, der Hautbefund stag-
nierte und im Verlauf sind plastische Korrektureingrifte geplant.

Patient 2: Ein 10-jahriger Junge (tiirkischstimmig, konsanguine Eltern)
wurde mit seit 5 Jahren bestehenden Hautgranulomen im Gesicht und an
den Beinen vorgestellt. Weiterhin litt er unter gehéuften Sinusitiden, Oti-
tiden und rezidivierenden Hautwarzen. Es wurde die Diagnose eines kom-
binierten Immundefektes mit zelluldrer Radiosensitivitét gestellt, mittel
Exomanalyse genetisch definiert als hypomorphe homozygote Missense-
Variante im DCLRE1C-Gen. In der Hautbiopsie konnten immunhistoche-
misch Rételnviren nachgewiesen werden. Eine Immunglobulinsubstituti-
on und PJP-Prophylaxe wurden initiiert, im Verlauf erfolgte die allogene
Stammzelltransplantation. Zwei Jahre danach geht es dem Jungen gut, es
besteht ein stabiler gemischter Chimérismus und die Hautgranulome sind
narbig abgeheilt.

Schlussfolgerung: Therapierefraktire Hautgranulome im Kindesalter kon-
nen u.a. durch chronische Impf-Rételninfektionen verursacht werden. Da
es sich hierbei um Infektionen mit einem attenuierten Virusstamm han-
delt, sollte eine immunologische Diagnostik durchgefiihrt werden. Dieser
chronischen Dermatitis konnen insbesondere T-Zell-Defekte zugrunde
liegen. Der Virusnachweis kann durch Immunhistochemie und die Cha-
rakterisierung als Impfstamm durch RT-PCR und Sanger-Sequenzierung
aus der Hautbiopsie erfolgen. Immunglobuline und protektive Impftiter
sowie topisch oder systemisch immunsuppressive Medikamente konnen
die Viren nicht eliminieren. Aktuell existiert keine konservative kurative
Therapie und eine allogene Stammzelltransplantation ist bei diesen Patien-
ten in der Regel indiziert.

DGPI-V16
Spectrum of health problems of refugees minors and asylum
seekers in Munich

C. GroShauser'", M. Wendeborn?, A. Jansson?, J. Hiibner', M. Alberer**, U. von
Both'*

'University Hospital, LMU Munich, Dr. von Hauner Children’s Hospital,
Division of Paediatric Infectious Diseases, Munich, Germany; 2REFUDOCS
Registered Association for Medical Treatment of Refugees, Asylum Seekers
and their Children, Munich, Germany; *University Hospital, LMU Munich,
Dr. von Hauner Children’s Hospital, Division of Rheumatology, Munich,
Germany; “University Hospital, LMU Munich, Division of Infectious Diseases
and Tropical Medicine, Munich, Germany; *German Centre for Infection
Research (DZIF), Partner Site Munich, Munich, Germany

Background: Due to continuous, violent conflicts in Northern Africa and
in the Middle East, more than one million refugees sought shelter to Ger-
many in 2015 and 2016. Accompanied and unaccompanied minors con-
stitute a particularly vulnerable group as they can be exceedingly exposed
to the physical and emotional burdens of their flight. Hardly any data are
available regarding types of illnesses of refugee minors accommodated in
Germany. Migrants under the age of 18 are expected to predominantly
present with diseases of the well-known paediatric spectrum but impor-
tant infectious diseases less common in the general German population,
such as measles, tuberculosis, hepatitis B, malaria or the rare louse-borne
relapsing fever, mustn’t be missed.

Methods: About 1900 irreversibly anonymized in- and out-patient files
from two sites in Munich (REFUDOCS Registered Association, Bayern-
kaserne and Dr. von Hauner Children’s Hospital) from the years 2015
and 2016 were statistically analysed in the context of a descriptive, retro-
spective, cross-sectional study. Additional records including about 7000
out-patient files are still to be analysed at the moment. For data capture,
evaluation and statistics Microsoft Excel and STATA® were used.

Results: Date analysed so far show that the spectrum of health problems of
refugee minors does not significantly differ from that of the corresponding
general population living in Germany. Among underage asylum seekers
diagnoses such as common cold, respiratory infections or gastroenteritis
account for the biggest part of the reported diseases. Of note, the initial
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analysis revealed frequent cases of parasitic diseases such as scabies or
pediculosis (40 cases in 856 patient contacts, prevalence in Europe: 0,5-
2/1000 residents). Furthermore, diagnoses such as tuberculosis (13 cases
in 856 patient contacts) or posttraumatic stress disorder (12 cases in 856
patient contacts) were also frequently reported.

Discussion: The up to now presented results of our study are similar to data
previously described in the adult asylum seeker populations. Factors such
as country of origin or type of accommodation seem to favour the occur-
rence of diseases like tuberculosis or scabies. Once completed, the final
analysis of this extensive data collection could help to improve the medical
care for accompanied and unaccompanied refugee minors in the future.

DGPI-V17
Postnatale CMV-Infektion bei Zwillingsschwangerschaft — Einfluss
der Plazentainsuffizienz

S. Jdahkel", A. Lauten?, M. Baier’, H. Proquitté’

'Universitatsklinikum Jena, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Sektion Neonatologie/pddiatrische Intensivmedizin, Jena, Deutschland;
2Universitdtsklinikum Jena, Klinik fiir Geburtsmedizin, Jena, Deutschland;
3Universitétsklinikum Jena, Institut fiir medizinische Mikrobiologie, Jena,
Deutschland

Hintergrund: Wir berichten iiber ein ehemaliges extrem hypotrophes
Zwillingsfrithgeborenes, welches eine postnatale durch Muttermilch iiber-
tragene CMV-Hepatitis entwickelte.

Fragestellung: Wir hypothetisieren, dass aufgrund einer schweren Plazen-
tainsuffizienz und fehlendem Ubertritt von IgG keine Leihimmunitit vor-
lag und somit eine Ubertragung von CMV via Muttermilch im Rahmen
einer miitterlichen Reaktivierung mdglich war.

Material und Methoden: Wir berichten von einem extrem hypotrophem
Frithgeborenen der 29 +5 SSW (GG 620 g; <1.P), welches im Verlauf (korr.
39. SSW) eine Cholestase entwickelte (dir. Billirubin 90 pmol/l). In einer
umfangreichen Cholestasediagnostik war lediglich ein positiver CMV-
IgM-Titer und eine hohe Viruslast (7 x 104/ml) beim Kind nachweisbar.
Wir stellten uns die Frage nach Infektionszeitpunkt und -weg.
Ergebnisse: Anhand der DANN-Extraktion aus den Screeningkarten zum
Zeitpunkt der Geburt, am 13. LT und nach korr. 32 SSW lief3 sich eine In-
fektion bis zu diesen Zeitpunkten ausschlieflen. Wir vermuteten als mog-
lichen Infektionsweg daraufhin die Muttermilch, da das kliniksinterne
Management die Gabe unpasteurisierter Muttermilch CMV-IgG positi-
ver Miitter fiir Sauglinge ab der korrigierten 32. SSW vorsieht. Fiir uns
konfirmierend zeigte die Muttermilch eine positive Viruslast (>1000 Ko-
pien/ml). Aufgrund symptomatischer kindlicher Infektion mit Hepatitis
(ASAT und ALAT ~ 4fach erhoht), Cholestase und Gedeihstérung began-
nen wir eine orale Therapie mit Valganciclovir. Darunter binnen 3 Wochen
negative Viruslast und riickldufiger Cholestase, weswegen wir die Thera-
pie nicht fiir insgesamt 6 sondern 3 Monate fortfiihrten. Bereits 2 Wochen
nach Absetzten der Therapie kam es zu einem Wiederanstieg der Viruslast
auf maximal 12.000 Kopien/ml, im weiteren Verlauf waren die Werte je-
doch spontan und ohne erneute Symptomatik riicklaufig. Bei fehlendem
CMV-IgG wurde eine umfangreiche immunologische Diagnostik einge-
leitet. Diese zeigte einen deutlich erniedrigten Gesamt-IgG Spiegel (< li-
nearer Messbereich), auch dieser normalisierte sich ebenfalls im Verlauf.
Diskussion: Da bei der eutrophen Zwillingsschwester ohne Plazentainsuffi-
zienz ein positiver CMV-IgG-Titer vorlag, und bei ihr auch unter der Gabe
unpasteurisierter mit CMV-belasteter Muttermilch ab der 32. SSW keine
Infektion auftrat, kann man am ehesten von einer schweren Plazentain-
suffizienz mit fehlendem Ubertritt von IgG im Laufe der Schwangerschaft
als Ursache fiir den fehlenden Leihtiter ausgehen, auf dessen Boden eine
Infektion des betroffenen Zwillings mit CMV via unpasteurisierter Mut-
termilch nach der 32. SSW moglich wurde. Wir hatten intern diskutiert, ob
bei bei Plazentainsuffizienz und nachfolgend extrem hypotrophen Frith-
geborenen (<32. SSW) eine routinemaflige Testung der CMV Leihtiter bei
IgG positiver Mutter gerechtfertigt wére. So wiére eine mogliche Infektion
via unpasteurisierter Muttermilch nach der 32. SSW im Rahmen der be-
schriebenen postnatalen Reaktivierung ggf. zu vermeiden.
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Neugeborenenscreening fiir schwere kombinierte Immundefekte
- eine Pilotstudie vor der bundesweiten Einfithrung

T. Winter”, S. Borte?, M. Gizewska?, K. Durda®, J. Klein®, M. Pacé, M.
Oltarzewski’, O. Blankenstein®, M. Nauck’

'Universitatsmedizin Greifswald, Neugeborenen-Screeinglabor, Greifswald,
Deutschland; %Klinikum St. Georg, ImmunoDeficiencyCenter, Leipzig,
Deutschland; 3Pommersche Medizinische Universitét, Szczecin, Polen;
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Hintergrund: Schwere kombinierte Immundefekte (Severe combined im-
munodeficiencies, SCID) umfassen eine heterogene Gruppe genetischer
Erkrankungen, die durch den schweren Mangel essentieller T-Immunab-
wehrzellen charakterisiert sind und durch eine Stammzellentransplanta-
tion kuriert werden kénnen. Die Inzidenz wird auf ca. 1:50.000 geschatzt,
doch spezifische Zahlen sind fiir Deutschland nicht bekannt. Mit der
Aufnahme von SCID in den Regelkatalog des Neugeborenenscreeenings
(NGS) im Jahr 2019 ergeben sich neue organisatorische Herausforderun-
gen fiir Screeninglabore und Geburtskliniken.

Fragestellung: Mit der Einfiihrung des NGS auf SCID durch Messung
von TREC:s (T-cell-receptor excision circles) in Trockenblutkarten miissen
neue Screening- und Methoden Konfirmationsmethoden stabil etabliert
werden, wobei wesentliche Strukturen des bestehenden iibernommen
werden kénnen. Viele Prozessschritte bis zur Einleitung einer Therapie
bzw. Patientenversorgung sind bisher unzureichend geklart und sorgen fiir
grofle Unsicherheit aller beteiligter Parteien des NGS-Prozesses. Im Rah-
men eines EU-geférderten Interreg Va Projektes (RareScreen) werden seit
Oktober 2018 wertvolle Erfahrungen zu Prozessabldufen des Screenings
auf SCID gesammelt. Wir fithren eine problemorientierte kritische Dis-
kussion unserer Ergebnisse und offener Fragestellungen durch.

Material und Methoden: Seit Oktober 2018 kénnen alle Kinder in Meck-
lenburg-Vorpommern, Brandenburg und Westpommern (Polen) an ei-
nem erweiterten NGS mit SCID teilnehmen. Aus der reguliren NGS-Tro-
ckenblutkarte werden mittels einer quantitativen-PCR TREC und KREC
(Kappa-deleting recombination excision circles) quantifiziert, die mit der
Anzahl neugebildeter T-, bzw. B-Zellen korrelieren. Diese kombinierte
Messung geht iiber die aktuell vom G-BA empfohlene Methode hinaus
und ermdglicht den gleichzeitigen Nachweis schwerer T- und B-Zelldefi-
zienzen. Die Analytik wird mit einem CE-IVD zertifizierten Kit der Fir-
ma ImmunoIVD (Schweden) fiir alle teilnehmenden Neugeborenen im
Stettiner NGS Labor durchgefiihrt.

Ergebnisse: Seit Oktober 2018 wurden mehr als 5000 Neugeborenen auf
SCID untersucht. Eine valide Aussage zur Verlésslichkeit der Metho-
de mittels RT-PCR unter Verwendung des ImmunoIVD Kits kann be-
legt werden. Die Anzahl der initial auffilligen TREC/KREC-Ergebnisse
ist aktuell noch hoher als erwartet, wobei praanalytische Faktoren eine
grofie Rolle spielen.

Schlussfolgerung: Methodisch ist das SCID-NGS fiir die Screeninglabore
in Deutschland eine Herausforderung, da die Methodik der quantitativem-
PCR aktuell nicht im reguldren NGS eingesetzt wird. Unsere Projekterfah-
rungen haben gezeigt, dass sich die Methode allerdings nach der Etablie-
rungsphase stabil implementieren lasst. Unsicherheiten bestehen derzeit
in den Verfahrenswegen nach positivem Screening und klare Handlungs-
empfehlungen sind erforderlich, um vor der bundesweiten Einfithrung ei-
nen stabilen Versorgungs- und Trackingprozess zu gewéhrleisten.



DGPI-V19
Plasma exposures following posaconazole delayed release tablets
in immunocompromised children and adolescents

A. Tragiannidis, H. Herbriiggen, E. Vasileou, C. Miiller, K. Masjosthusmann,
A.H. Groll*

Universitatsklinikum Miinster, Padiatrische Hdmatologie und Onkologie,
Minster, Germany

Background: Posaconazole is a recommended option for antifungal
prophylaxis in pediatric patients >12 years of age. However, little is known
about plasma exposures and safety following administration of the delayed
release tablets (DRTs) in children and adolescents.

Patients and Methods: In a retrospective observational cohort study, we
analyzed steady-state trough concentrations of posaconazole in all pediat-
ric patients who had received the DRT formulation between January 2015
and December 2018 for antifungal prophylaxis. Dosing was guided by a
published population pharmacokinetic model with a weight-based dos-
ing regimen. Drug concentrations in plasma were measured by a validat-
ed high performance liquid chromatography method. Liver function and
drug discontinuations due to adverse effects were also assessed.

Results: A total of 34 immunocompromised patients (21 males; median
age 12 years, range: 5-17; median body weight 43.5 kg, range: 16-84) un-
dergoing treatment for hemato-oncological disorders (1n=22) or immu-
nosuppression for polyarthritis (n=1) or post allo-geneic hematopoietic
stem cell transplantation (HSCT; n=11) received posaconazole DRTs for
prophylaxis for a median duration of 70.00 days (mean: 105.56, range:
9-391). The median first steady-state trough plasma concentration fol-
lowing model-derived dosing was 1607.5 (mean:2308.18ug/L, range:
501-8485) with through concentrations being above the dosing target of
700 ug/l in 32 of the 34 patients (94%). Considering all (first and subse-
quent) trough concentrations, target attainment was 90% (63 of 70 sam-
ples). Posaconazole was well-tolerated without adverse event-related dis-
continuations or grades 3-4 laboratory hepatic toxicity while on treatment.
Conclusions: Administration of posaconazole DRTs to pediatric patients
guided by a population-pharmacokinetic derived dosing algorithm result-
edin predictable and potentially effective exposures and was well-tolerated
over prolonged time periods.
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Causes of acute febrile diseases in hospitalized children at Lake
Victoria Region, Tanzania—established use of Malaria Rapid Test
tremendously reduces antimalarial prescription at health facilities
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Background: Acute mosquito-transmitted febrile diseases are serious
threats for children in Sub-Sahara-Africa (SSA). Malaria-like infections
including arboviruses have gained a considerable relevance within the last
years. Their prevalence in entire SSA is very likely, but to date reliable epi-
demiologic data are lacking. Over-diagnosis of suspected Malaria cases has
caused a high prescription rate of non-indicated anti-malaria medications.
Methods: In 2016 a hospital based prospective explorative cohort study
was conducted at Bugando Medical Center (BMC), Sekou Toure Regional
Hospital (STRH) and Sengerema District Hospital (SDH) in Mwanza, Tan-
zania. A total of 748 patients presenting with Malaria-like symptoms were

included and tested by Malaria Rapid Tests. Medical history, prescribed
medication details and clinical measurements were obtained. Blood sam-
ples were distributed on tubes and Filter Cards and analysed using a Mul-
tiplex-PCR-ELISA diagnostic tool. Additionally, a highly sensitive serology
for arboviruses was performed.

Results: A 9 valent Multiplex-PCR detecting Malaria, Dengue, Chikun-
gunya, Zika, Yellow Fever, Rift-Valley-Fever, West-Nile Virus, O'nyong
nyong and Semliki Forest Virus was established. Only between 25% (SDH)
and 11% (STRH) of the presumptive Malaria-cases had a positive Malaria
finding by PCR. Up to 71% patients received non-indicated antimalarials
and a very high rate of antibiotics was prescribed at BMC (95%). In con-
trast, at Sengerema District Hospital only 4 out of 152 Malaria negative
patients received antimalarials. The up-to date analysed samples did not
reveal any positive PCR-result for arboviruses. Notably, serologic tests de-
tected positive Dengue and Chikungunya antibodies within our cohort.
Discussion: Incongruent Malaria diagnostics inherit a significant limita-
tion in daily clinical routine. Additionally, a very high rate of antibiotic
and anti-malaria treatment in our cohort displays the need of suitable di-
agnostic tools. The established use of Malaria Rapid Tests can significantly
reduce non-indicated prescription of antimalarials. Serum samples anal-
ysis revealed that arboviruses are prevalent in the Lake Victoria region.
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Hintergrund: Friih- und Neugeborene haben ein deutlich erhohtes Risiko,
in den ersten Lebenswochen eine Infektion zu entwickeln. Bereits intraute-
rin bedeutende, toleranzinduzierende Mechanismen ermdglichen postna-
tal eine mikrobielle Besiedelung ohne schidliche Inflammation, erhéhen
damit aber moglicherweise die Gefahr einer ineffizienten Immunantwort
mit der Folge einer invasiven Infektion. In diesem Zusammenhang schei-
nen auch regulatorische T-Zellen (Fox-P3+ T,) eine immunsuppressi-
ve Rolle zu spielen. Die Bedeutung dieser Zellen in Unterdriickung oder
Unterhaltung von Inflammation ist bisher jedoch nur unzureichend ver-
standen und insbesondere bei Frithgeborenen wenig untersucht. Vorun-
tersuchungen unserer Arbeitsgruppe an dieser Patientengruppe zeigten
zum einen eine negative Korrelation der T..,-Rate mit dem Gestationsal-
ter der Kinder, zum anderen am 1. Lebenstag (LT) eine erhohte Anzahl
an Tregs bei Frithgeborenen, die eine Early-Onset-Sepsis entwickelten, im
Vergleich zu nicht erkrankten Kindern.

Fragestellung: Ziel dieser Studie war es, in der Periode hochster Vulnera-
bilitét fiir Infektionen Haufigkeit, Phanotyp und suppressive Kapazitit von
Tiees im Blut von Friih- und Neugeborenen zu untersuchen.

Material und Methoden: Im Rahmen dieser unizentrischen Beobachtungs-
studie wurde von Dezember 2014 bis August 2018 Nabelschnurblut sowie
im Rahmen von Routineblutuntersuchengen entnommenes venoses Blut
von 187 Frithgeborenen mit einem Geburtsgewicht unter 1500 g (VLBW,
very-low-birtweight) zu verschiedenen Zeitpunkten untersucht (LT 1,7,
14, 21, 28, 63 sowie im Alter von 1 Jahr), und mit dem Blut reifgeborener
Kinder und Erwachsener Probanden verglichen. Die T, in dieser Unter-
suchung definiert als CD4+, CD25+, CD3+ und Fox P3 pos. Zellen, wur-
den durchflusszytometrisch charakterisiert.

Zusitzlich wurde bei einzelnen Proben ein Assay zur Bestimmung der
suppressiven Kapazitit der Zellen durchgefiihrt.

Ergebnisse: Im peripher-vendsen Blut von Frithgeborenen fand sich, ver-
glichen mit reifgeborenen Kindern, eine héhere Rate an Tregs mit zudem
starkerer suppressiver Kapazitit. In der Untersuchung des longitudinalen
Verlaufs der T,,-Population zeigte sich eine Zunahme bis zum 7. LT, um
dann bei der Mehrzahl der Kinder kontinuierlich abzufallen. Eine anhal-
tende Erhohung der Treg-Population fand sich bei Kindern mit Inflam-
mation.
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Diskussion/Schlussfolgerung: Unsere Daten unterstiitzen die These, dass
Tregs eine zentrale Rolle in der Immunregulation insbesondere in der
Neonatalzeit von Frithgeborenen spielen. Die Zellpopulation kénnte so
zu einem erhohten Sepsisrisiko oder aber zur Unterhaltung von Inflam-
mation beitragen und damit die Langzeitmorbitidtit und Mortalitét der
Kinder mit beeinflussen.

Freie Vortrage Pflege

Pflege-V01
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Einleitung: Der Hebammenkreif3saal basiert auf dem international eta-
blierten Modell der ,midwife-led units® Er ist ein ergdnzendes hebam-
mengeleitetes geburtshilfliches Betreuungsmodell in der Klinik, in dem
gesunde Schwangere vor, wahrend und nach der Geburt ausschliefSlich
von einem qualifizierten Hebammenteam selbststindig und eigenverant-
wortlich betreut werden. Im Mittelpunkt dieses erginzenden Geburts-
modells steht die Férderung der natiirlichen, interventionsarmen Geburt,
verbunden mit einem hohen Maf an Betreuungskontinuitit und der Ver-
sorgungssicherheit eines Krankenhauses. Treten wihrend der Betreuung
Komplikationen auf, erweitert sich das Betreuungsteam der Hebammen
um die drztliche Expertise, und die Schwangere wird in den drztlich gelei-
teten Kreif3saal iibergeleitet. Der Hebammenbkreif3saal ist weder raumlich
noch personell von dem iiblichen Kreif3saal getrennt, sondern versteht sich
als ein ergdnzendes Betreuungskonzept.

Vor dem Hintergrund einer 6ffentlichen Diskussion iiber die sich ver-
schlechternde Betreuung von Schwangeren und die immer schwieriger
werdende Personalversorgung mit Hebammen in Krankenhdusern unter-
sucht das landesgeforderte Forschungsprojekt anhand der Fragen der me-
dizinischen Sicherheit, der Entscheidungsfindung der Frauen warum das
Versorgungskonzept Hebammenkreif3saal nur eine marginale Verbreitung
in Deutschland findet. Hierzu werden auch Empfehlungen fiir ein Best-
Practice-Modell zusammengestellt.

Methode: Alle 8 hebammengeleiteten Einrichtungen in NRW nehmen an
der Studie teil. Zur Untersuchung der medizinischen Sicherheit werden
prospektiv geburtshilfliche Routinedaten wie Apgar, PH, BE, Geburtsver-
letzung etc. von Frauen aus dem Hebammenkreif3saal mit Frauen aus dem
arztlichen Kreif3saal verglichen, die ein dhnliches Risikoprofil aufweisen
(Matched-Pairs). Fir die Zufriedenheit und die Entscheidungswege der
Frauen werden mit einem Fragebogen untersucht. Die Erfahrungen und
praktischen Umsetzungskonzepte aller 8 Hebammenkreif3sile werden in
einem Best-Practisc-Modell gebiindelt.

Ergebnisse: Erste Ergebnisse der statistischen Untersuchungen werden im
Jahr 2019 erwartet. Dieser Vortrag stellt das Versorgungskonzept Hebam-
menkreiflsaal vor und beleuchtet das Evaluationskonzept.
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NotfallméBige bronchoskopische Ballonokklusion einer tracheo-
osophagealen Fistel bei einer Patientin mit Osophagusatresie Typ
b
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Wir berichten iiber eine Patientin mit Osophagusatresie Typ IIIb mit tra-
cheo-6sophagealer Fistel, die am 2. Lebenstag elektiv zur Korrektur-OP
intubiert wurde. Durch die distal der Tubusspitze liegenden Fistel kam
es mit Beginn der Beatmung zu einer ausgepragten Bladhung des Magens
sowie einer Regurgitation von Magensekret in die Lunge. Bei schweren
respiratorischem Versagen erfolgte die Verlegung der Patientin in unsere
Klinik. Bronchoskopisch konnte eine grofie tracheo-6sophagealer Fistel
mit Fisteleingang auf Hohe der Carina detektiert werden. Bei anhalten-
den insuffizienter Oxygenierung unter maschineller Beatmung erfolgte
die bronchoskopische Platzierung eines geblockten 6 Fr. Blasenkatheter
in den Fistelgang. Durch den funktionellen Verschluss des Fistelganges
kam es zu einer raschen Stabilisierung der respiratorischen Situation. Am
3. Lebenstag erfolgte komplikationslos Anastomose des Osophagus und
die Resektion der tracheo-6sophagealer Fistel.

Die Privalenz der Osophagusatresie liegt bei 1:3000. Bei 50~70 % der be-
troffenen Kinder bestehen Begleitfehlbildungen. Bei der Osophagusatresie
Typ 111 b nach Vogt besteht eine Kontinuitatsunterbrechung des Osopha-
gus mit einem Blindsack im oberen Mediastinum sowie einer tracheo-so-
phagealen Fistel. Schwerwiegende perioperative Komplikationen entste-
hen meist durch die Beatmung im Rahmen der OP-Vorbereitung. Kommt
die Tubusspitze nach endotrachealer Intubation nicht distal der Fistel zu
liegen, birgt dies die Gefahr einer erheblichen Uberblihung des Magens
bis hin zur Magenperforation, sowie der Regurgitation von Magensekret
iiber die Fistel in die Lunge. Die Versorgung von Kindern mit Osophagu-
satresie ist eine interdiziplindre Aufgabe und sollte ausschliefilich in Zen-
tren mit entsprechender neonatologischer, anésthesiologischer und kin-
derchirurgischer Expertise erfolgen. Die Tracheobronchoskopie sollte ein
essentieller Bestandteil bei der interdiziplindren Versorgung von Patien-
ten mit Osophagusatresie sein [1, 2, 3]. Um schwerwiegende Komplika-
tionen zu vermeiden, sollte perioperativ jederzeit die Moglichkeit einer
Tracheobronchoskopie durch einen erfahrenen Neonatologen bestehen.
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Einleitung: Die intratracheale Gabe von Surfactant hat die Prognose von
extrem unreifen Frithgeborenen mafigeblich verbessert. Die Verabrei-
chung mittels eines Endotrachealtubus per INSURE (Intubate - Surfac-
tant — Extubate) hat das Ziel, die Dauer maschineller Beatmung zu mini-
mieren. Neuere Studien belegen den Vorteil anderer Applikationshilfen
(less invasive surfactant administration, LISA, oder minimally invasive
surfactant therapy, MIST) gegeniiber INSURE. Potentielle Nachteile dieser
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Methode sind: Fehlende Ubung in der klassischen Intubation, Notwendig-
keit einer sekundéren Intubation bei Problemen wihrend der Surfactant-
applikation und Unterbrechung des kontinuierlichen Atemwegdruckes.
Aus diesem Grund wurde in Dresden eine Methode etabliert (DD-SURE),
bei welcher die Kinder mittels Endotrachealtubus intubiert werden, tiber
diesen kontinuierlich CPAP erhalten (mit vollstindiger Vermeidung ma-
schineller Beatmung) und iiber einen Side-Port Surfactant bekommen.
Fallvorstellung (Video): Bei einem Friithgeborenen (24 +4 SSW, 700 g Ge-
burtsgewicht) wird nach Stabilisierung der Eigenatmung am Masken-
CPAP (continuous positive airway pressure) mit 15-25 min Lebensalter
in Vorbereitung der Surfactant-Applikation die CPAP-Miitze aufgesetzt.
Ein Endotrachealtubus mit Sideport wird nasal in den Pharynx eingelegt
und CPAP appliziert. Nach erneuter respiratorischer Stabilisierung erfolgt
die nasotracheale Intubation mit fortgefithrtem CPAP. Unter Spontant-
mung wird Surfactant appliziert, der Endotrachealtubus sofort entfernt
und binasales CPAP etabliert.

Diskussion: Mit DD-SURE existiert ein weiteres Verfahren der Surfactant-
Applikation, in welchem die Vorteile der klassischen nasotrachealen In-
tubation mit den Vorteilen der weniger invasiven Surfactantapplikation
kombiniert werden. Da die endotracheale Intubation ein immer selteneres
Verfahren in der Neonatologie wird, eréffnet DD-SURE eine Moglichkeit
fir Weiterbildungs-Kollegen auch im Kreif3saal die Fihigkeit der endo-
trachealen Intubation zu festigen. Eine prospektive Evaluation des Ver-
fahrens steht noch aus.
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Kasuistik 1: Reifes weibliches NG, unkomplizierte Spontangeburt ohne
Medikamente oder Lokalandsthesie bei der Mutter. Postnatal deutliche
Zyanose (blass-grau, livides Hautkolorit). Eupnoe, reduzierter Muskelto-
nus, kaum Spontanmotorik. SpO2 92 %. Nach Sauerstoffgabe keine An-
derung der SpO2 oder des Hautkolorits. Sofortige Echokardiographie mit
unauffilligem Befund. Laborchemisch kein Hinweis auf Infektion. aEEg
unauffillig. Bestimmung Methdmoglobin (MetHb): 43 %. Gabe von Me-
thylenblau, nach wenigen Minuten rosiges Hautkolorit, gebesserter Mus-
keltonus, kréftiges Saugen und Schreien. Nach 45 min MetHb 3,2 %.
Anamnestisch keine toxische oder medikamentdse Genese (keine Medika-
menteneinnahme der Mutter, keine Hinweise auf erhohte Nitritaufnahme
durch Nahrungsmittel in den letzten Tagen). Beide Eltern mit normalen
MetHb-Werten.

Aufgrund des Verdachtes auf einen Cytochrom B5-Reduktasedefekt (au-
tosomal rezessive Vererbung, die Eltern stammen aus Sibirien, einer Re-
gion mit erhohter Inzidenz von ca 1:5600), wurde iiber mehrere Monate
regelméflig das MetHb bestimmt, jedoch war kein erneuter Anstieg nach-
weisbar.

Kasuistik 2: Geburt eines reifen weibl. NG per VE. Pudendusblock mit
Lidocain bei der Mutter. Kind blass-zyanotisch, Tachypnoe, SpO2 92 %.
MetHb 22,9 %. Nach Gabe von Methylenblau Abfall des MetHb auf 3,2 %
und Besserung der Zyanose.

Diskussion: Neugeborene haben eine reduzierte Aktivitit der Methamo-
globinreduktase und damit ein erhchtes Risiko einer Methdmoglobina-
mie bei Exposition gegeniiber potentiellen Methdmoglobinbildnern (u.a.
Lokalandsthetika, Nitrit oder Nitrat). Als Ursache einer Zyanose bei Neu-
geborenen sollte differentialdiagnostisch neben pulmonalen und kardi-
alen Ursachen auch eine Methdmoglobindmie erwogen werden. Metha-
moglobin steht nicht fiir den Sauerstofftransport im Blut zur Verfiigung,
da der gebundene Sauerstoff nicht im Gewebe abgegeben werden kann.
Herkémmliche Pulsoyxymeter zeigen bei hohen MetHb-Werten durch
Absorption beider in der Pulsoxymetrie verwendeten Wellenldngen nicht
den Wert der funktionellen Séttigung an. Neben den medikamentés oder
toxisch bedingten Ursachen kénnen auch angeborene Enzymdefekte der

Methiamoglobinreduktase aufgrund von Mutationen im CYB5R3-Gen
vorliegen.

Wihrend im zweiten Fall die Lokalandsthesie der Mutter als kausal ange-
sehen werden kann, bleibt die Ursache der ausgeprigten Methamoglobin-
amie bei der ersten Patientin unklar. Eine hereditire Methamoglobindmie
vom Typ Iist jedoch aufgrund der im Verlauf normalisierten MetHb-Wer-
te unwahrscheinlich. Eine Himoglobinopathie Typ M, die ebenfalls zur
MetHb-Bildung fithren kann, hétte weniger deutlich auf die Methylen-
blau-Gabe angesprochen.
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Interaktive U2-Vorsorge - Video-Aufklarung als modernes
Konzept der Elternbetreuung
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Hintergrund: Ein wesentlicher Bestandteil der neonatologischen Arbeit
ist nicht nur die postnatale Betreuung der Kinder, sondern auch die der
Eltern. Zusitzlich zu den auf der NICU betreuten Patienten umfasst das
Betreuungsspektrum ebenfalls die auf der Wochnerinnenstation liegen-
den Frauen und ihre , gesunden® Neugeborenen. Dazu gehoren sowohl
die Durchfithrung der U2-Vorsorge als auch die Kontakte im Rahmen
der Mitbetreuung bei Fragen von Hebammen und Eltern. Dies ist mit
einem erheblichen Mehraufwand an Zeit fiir das érztliche Personal ver-
bunden, der zusétzlich zur eigentlichen Arbeit mit den kranken Kindern
auf Station kommt. Auch fiir das Pflegepersonal der Wochnerinnenstati-
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on (Hebammen/Kinderkrankenschwestern) besteht dadurch ein erhebli-
cher Zeitaufwand.

Ziel: Prospektive Aufklirung von Eltern iiber medizinische und soziale As-
pekte ihrer Neugeborenen fiir die Zeit nach Entbindung. Zeitersparnis in
der érztlichen Betreuung u.a. in der U2-Vorsorgeuntersuchung.
Material/Methoden: 6-miniitiges Video im Frontalerzihlstil mit beglei-
tender schriftlicher Hervorhebung und graphischen Animationen. Dar-
gestellt sind die Abldufe physiologischer Aspekte bei Neugeborenen, pra-
und postnataler Risikofaktoren, der Uberwachung, der Erndhrung sowie
der Inhalte der U2-Vorsorgeuntersuchung. Dadurch entstehende Entlas-
tung des neonatologischen und geburtshilflichen Personals, Modernisie-
rung des fiir Eltern zur Verfiigung stehenden Informationsmaterials sowie
préventiver Ansatz in der Betreuung der Eltern.

Die Verfiigbarkeit des Videos ist iiber die Patientenmonitore in den Zim-
mern und per Online-Abruf auf der Klinikumshomepage geplant.
Ergebnis: Wir prisentieren eine fertige und bereits einmal tiberarbeite-
te Videosequenz, die wir demnéchst in unserer Klinik einsetzen wollen.
Diskussion: Die Video-unterstiitzte Elternaufklarung ist ein modernes
Mittel um unabhéngig vom Zeitfenster des Neonatologen Eltern das er-
forderliche Aufklarungsmaterial und Informationen anzubieten, dass die-
se zu einem ihnen passenden Zeitpunkt in Anspruch nehmen kénnen,
unter Umsténden auch mehrfach. Der Kostenaufwand ist gering, die Zeit-
ersparnis halten wir fiir betrichtlich.

Eine prospektive Untersuchung der unterstiitzenden Effekte ist in Planung.
VIDEO zum Vortrag:
https://drive.google.com/open?id=1akDPk7_pg2NRsR5gX68M5QJY'T-
NYVyluR
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Hintergrund: Wir stellen drei Neugeborene mit zunéchst étiologisch un-
klaren Krampfanfillen vor, die durch molekulargenetische Analysen auf-
geklart wurden.

Patientin 1: GA 41 Wochen, GG 3080 g. Ab 4. Lebenstag Blickdeviation,
Myoklonien der Arme, Dyspnoe mit Zyanose und prolongierte Apnoen
mit Sauerstoffsittigungsabfillen auch ohne Myoklonien.

EEG: Niedervoltage ohne epilepsietypische Potentiale, im aEEG intermit-
tierend typische Krampfaktivitit.

Therapie/Verlauf: Phenobarbital, Krampfanfille sistieren, zunichst noch
Temperaturregulationsstérung, fehlender Blickkontakt, eingeschlagene
Daumen, im Verlauf neurologisch unauffillig, EEG unauffillig. Unkom-
pliziertes Ausschleichen der Medikation im Alter von 3 Monaten.
Patientin 2: GA 39 Wochen, GG 3250 g. Ab 1. Lebenstag Grimassieren,
Schmatzen, kurze Myoklonien der Beine und Arme, haufig mit Abfall der
Sauerstoffsittigung; ab 5. Lebenswoche: Aufschreien, Schmatzen, Reklina-
tion des Kopfes, Blickdeviation.

EEG: Multifokale sharp waves, polyspikes, intermittierend burst suppres-
sion Muster.

Therapie/Verlauf: Kein Ansprechen auf Phenobarbital, Levetiracetam, Py-
ridoxin, Folinsdure, Pyridoxalphosphat, ketogene Diit; Ansprechen auf
Carbamazepin (ab 7. Lebenswoche). Neurologisch auffillig mit zentraler
Koordinationsstérung im Alter von 3 Monaten.
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Patientin 3: GA 34 Wochen, GG 2545 g. Ab 9. Lebenstag zunehmend to-
nische Anfille mit Blickdeviation, Kloni der mimischen Muskulatur und
der Extremititen, Dauer <1 min

EEG: Trace alternans, sharp waves zentro-temporal.

Therapie/Verlauf: Kein Ansprechen auf Levetiractam, Phenobarbital, Py-
ridoxin, Folinsdure, Pyridoxalphosphat, Ansprechen auf Carbamazepin
(ab 5. Lebenswoche). Neurologische Entwicklung unauffillig im Alter von
1 Jahr.

Mittels Hochdurchsatzsequenzierung wurde in allen 3 Fillen eine kausale
heterozygote Veranderung des KCNQ2-Gens nachgewiesen.

Patientin 1: Deletion von CHRNA4 und KCNQ2 als Ursache benigner
neonataler Anfille

Patientin 2: de novo Missense-Variante p.(GIn341Arg) als Ursache einer
KCNQ2-Enzephalopathie

Patientin 3: de novo Missense-Variante p.(Arg560Trp) als Ursache einer
KCNQ2-Enzephalopathie

Schlussfolgerung: Verinderungen im Kaliumkanal-Gen KCNQ2 sind
Ursache neonataler Krampfanfille mit breitem Spektrum von benigner
familidrer neonataler Epilepsie bis hin zu epileptischer Enzephalopathie.
Erstere sprechen wie in unserem 1. Fall gut auf Phenobarbital an. Bei der
KCNQ2-Enzephalopathie sind Antikonvulsiva wie Phenobarbital und Le-
vetiracetam hingegen unwirksam, Natriumkanal-Blocker wie Carbamaze-
pin sind wirksam. Insbesondere wegen der Prognose und therapeutischen
Konsequenzen sollte bei dtiologisch unklaren Krampfanfillen frithzeitig
eine molekulargenetische Diagnostik erfolgen.

GNPI-FP-V06
Palliativmedizinische Versorgung schwerkranker Kinder und ihrer
Familien auf einer padiatrischen Intensivstation - es lohnt sich!

D. Vlajnic*, K. Schneider, E. Klein, R. Camara, V. Sittig
GFO Kliniken Bonn, St. Marien Hospital, Pddiatrie, Bonn, Deutschland

Einleitung: Die Versorgung von Kindern mit einer schweren Grunder-
krankung und ihren Familien stellt weiterhin eine grofle Herausforderung
dar. Erfreulicherweise werden in einem zunehmenden Maf3e Kinder im
héuslichen Setting tiber SAPV-Teams betreut. Gelegentlich benétigen die-
se Kinder aber einen stationdren Aufenthalt wegen einer akuter Erkran-
kung oder nicht kontrollierbarer Symptome. Die meisten Patienten sind
an ihre ,Heimatklinik“ angebunden und werden dort stationdr betreut.
Aufgrund der zunehmenden Knappheit der Ressourcen werden wihrend
des stationdren Aufenthaltes oft nur akute Probleme behoben. Ein ganz-
heitlicher palliativmedizinischer Ansatz fehlt haufig.

Wir bemiithen uns zunehmend, solchen Kindern und Familien mehr
Raum und Zeit auf der Intensivstation einzurichten. Wir berichten von
drei Kindern, deren stationére Aufenthalte und der palliativmedizinische
Fokus wesentlich zu einer Anderung des Therapiezieles oder einer Verbes-
serung der Situation beigetragen hat.

1. Fall: 1,5 Jahre, Miadchen. Trisomie 18 mit Zustand nach mehreren kar-
diochirurgischen Eingriffen, 30-miniitiger Reanimation, postasphykti-
schem Nierenversagen und schwerer hypoxischer Enzephalopathie. Bitte
des Herzzentrums aufgrund der Komplexitit um stationire Ubernahme
wegen Atemnot und extremer Unruhephasen. In mehreren stationdren
Aufenthalten und Beleuchtung der medizinischen, psychologischen, so-
zialen und spirituellen Aspekte gelang die Etablierung eines Therapiekon-
zeptes, mit der eine stabile Symptomkontrolle und eine dauerhafte famili-
enzentrierte Therapie im hiuslichen Setting méglich wurde.

2. Fall: 15 Jahre alter Junge mit Niemann-Pick. Tracheotomie im Alter
von 4 Jahren, 24 h-Beatmung. Keine Reaktion des Kindes mehr seit 3 Jah-
ren. Eltern muslimischen Glaubens. Stationdre Zuweisung zur palliativ-
medizinischen Beurteilung der Gesamtsituation. Nach zwei Aufenthalten
in 18 Monaten mit ausfithrlicher Diagnostik und mehreren Gespréchen
inkl. Gesprachen iiber spirituelle und religiose Fragen erfolgte die Emp-
fehlung unsererseits, die Beatmung zu beenden. Die Eltern sind der Emp-
fehlung gefolgt und haben sich fiir eine Begleitung im hauslichen Setting
entschieden. Die Sterbebegleitung erfolgte zwei Wochen spéter durch das
SAPV-Team.


https://drive.google.com/open?id=1akDPk7_pg2NRsR5gX68M5QJYTNYVyluR
https://drive.google.com/open?id=1akDPk7_pg2NRsR5gX68M5QJYTNYVyluR

3. Fall: 8 Jahre alter Junge. Zustand nach Enterovirus-Enzephalitis vor
2,5 Jahren, 30-miniitiger Reanimation mit schwerstem Hirnschaden als
Residuum. Tracheostoma, 24 h-Beatmung. Betreuung im hauslichen Set-
ting mit Unterstiitzung eines SAPV-Teams. Seit der Entlassung aus der Kli-
nik vor 14 Monaten keine Kontrolle der Beatmung erfolgt. In der kardiore-
spiratorischen Polygraphie fiel eine schwere Uberbeatmung auf, zusitzlich
zeigte sich eine deutliche Asynchronitit. Nach Anpassung der Beatmung
und Einleitung weiterer Mafinahmen Einsetzen von Spontanatmung. Jetzt
zunehmende Wach-Phasen mit Spontanatmung und deutlich erhohte Le-
bensqualitat.

Fazit: Es lohnt sich, diesen Kindern und ihren Familien Raum und Zeit auf
der Intensivstation zur Verfiigung zu stellen.

GNPI-FP-V07
Trachealstenosen im Kindesalter - eine rationale Versorgung iiber
Grenzen hinweg

J. Hubertus", B. Heineking?, J. Horer®, G. Balling®, H. Hoffmann®, K. Reiter®

'Dr. von Haunersches Kinderspital, Kinderchirurgische Klinik,

Miinchen, Deutschland; %Klinikum der Universitat Miinchen, Abteilung
Kinderkardiologie und Padiatrische Intensivmedizin, Miinchen,
Deutschland; *Deutsches Herzzentrum Miinchen, Klinik fiir Chirurgie
angeborener Herzfehler und Kinderherzchirurgie, Miinchen, Deutschland;
“Deutsches Herzzentrum Miinchen, Klinik fiir Kinderkardiologie und
angeborene Herzfehler, Miinchen, Deutschland; *Klinikum rechts der Isar,
Thoraxchirurgie, Miinchen, Deutschland; ¢Dr. von Haunersches Kinderspital,
Kinderklinik und Kinderpoliklinik, Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Trachealstenosen im Kindesalter sind sehr selten (0,1-
0,2/10.000) und stellen hiufig grofle diagnostische und therapeutische
Herausforderungen dar. Atiologisch reicht das Bild von kongenitalen,
malformationsbedingten Formen tiber entziindliche Stenosen zu kom-
pressions- und malaziebedingten Pathologien. Die klinische Ausprigung
variiert zwischen asymptomatisch bis zu ,,mit dem Leben nicht vereinbar
Wir berichten anhand von 3 Kasuistiken tiber unser diagnostisches und
therapeutisches Vorgehen innerhalb eines komprehensiven, multidiszip-
lindren Zentrums fiir kindliche Trachealstenosen.

Methoden: Ein Kernteam, bestehend aus einem pédiatrischen Intensiv-
mediziner und jeweils einem Kinder-, Kinderherz- und Thoraxchirurgen,
wurde gebildet. In regelméfiigen Trachealboards werden Patienten bespro-
chen und die Diagnostik und Therapie gemeinsam durchfiihrt. Das Be-
sondere an diesem Team besteht darin, dass die einzelnen Akteure an vier
unterschiedlichen Miinchner Kliniken tétig sind und daher ein Modell
gefunden werden musste, um die Expertise tiber die Klinikgrenzen hin-
weg zu biindeln.

Ergebnisse: 2018 konnten so drei Kinder im Alter von 0-15 Jahren mit
Trachealstenosen erfolgreich behandelt werden. Zwei der Patienten hatten
eine mehrmonatige bzw. mehrjéhrige respiratorische Symptomatik ohne,
dass auswirts die Diagnose einer Trachealstenose gestellt werden konn-
te. In allen Fillen wurde zur exakten Charakterisierung und Ausdehnung
der Stenose eine Bronchoskopie und Schnittbildgebung durchgefiihrt. OP-
Indikation und - Zeitpunkt wurden vom Schweregrad der respiratorischen
Beeintrichtigung bestimmt. In zwei Féllen konnten kurzstreckige Steno-
sen durch eine Kontinuitétsresektion, in einem Fall eine langstreckige Ste-
nose durch eine Slideplastik reseziert werden. Alle Patienten wurden hier-
zu am partiellen kardiopulmonalen Bypass unter Normothermie operiert.
Der postoperative Verlauf war in allen Fillen komplikationslos und die
Patienten sind symptomfrei. Surveillance-Bronchoskopien wurden in 2
Fillen postoperativ zur Tubuslagekontrolle und in allen Féllen 3 Monate
postoperativ durchgefiihrt.

Diskussion: Trachealstenosen im Kindesalter sind nicht nur sehr seltene,
sondern auch zum Teil hochkomplexe Krankheitsbilder, die von einer op-
timalen Diagnostik und Therapie durch ein multimodales Team mit hoher
Expertise profitieren. Herausforderungen liegen in der frithzeitigen Dia-
gnosestellung, der Wahl des OP-Zeitpunktes und operativen Verfahrens
sowie postoperativ der Verfiigbarkeit bronchoskopischer interventioneller
Verfahren. Die spezielle Herausforderung in Miinchen war, dass sich diese

Expertise auf drei verschiedene Kliniken verteilte. Hier ist es uns gelungen,
iiber die Klinikgrenzen hinweg ein Team zu formieren, das den Anforde-
rungen dieses Krankheitsbildes gerecht wird.

GNPI-FP-V08
Trisomie-3-Mosaik - klinisches Spektrum und Fallbericht - akutes
respiratorisches Versagen mit liberraschender Ursache

M. Kuntz"", H. Schneider’, E. Lausch?, C. Miiller?, H. W. Fuchs’, R. Hentschel'
WUniversitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Klinik fur Allgemeine Kinder- und Jugendmedizin, Funktionsbereich
Neonatologie und pédiatrische Intensivmedizin, Freiburg, Deutschland;
2Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- u. Jugendmedizin, Klinik
fiir Allgemeine Kinder- und Jugendmedizin, Sektion Padiatrische Genetik,
Freiburg, Deutschland; *Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder-
und Jugendmedizin, Klinik fiir Allgemeine Kinder- und Jugendmedizin,
Funktionsbereich Allergologie, Pneumologie und Mukoviszidose, Freiburg,
Deutschland

Hintergrund: Eine Mosaik-Trisomie 3 ist ein seltener Befund beim leben-
den Neugeborenen. Eine Kombination zahlreicher kleiner und gréflerer
Fehlbildungen ist in den publizierten Fallen vorhanden, ohne dass ein ein-
heitlicher Phinotyp erkennbar wire. Die Intelligenzentwicklung ist in den
meisten Féllen normal.

Fall: Wir berichten von einem 10 Monate alten Saugling mit Mosaik-Tri-
somie 3, die bereits pranatal diagnostiziert worden war. Geburt als eutro-
phes Frithgeborenes mit 35 + 1/7 SSW aus Polyhydramnion. Uberraschen-
derweise zeigte das Neugeborene eine ausgepragte Anpassungsstorung
(APGAR 1/6/6) mit Notwendigkeit einer invasiven Beatmung und Sur-
factant-Applikation. Radiologisch drittgradiges Atemnotsyndrom. Eine
Atemunterstiitzung bzw. zusétzliche Sauerstoffzufuhr war fiir 6 Wochen
postnatal notwendig. Daneben bestand (bei miitterlichem Gestationsdi-
abetes) eine langdauernde Hypoglykdmieneigung mit der Notwendigkeit
einer parenteralen Glukosezufuhr bis zum 9. Lebenstag. An duflerlichen
Stigmata wurden beobachtet: Cutis laxa, generalisierte Gelenkhyper-
mobilitit, tiefsitzende Ohren, fallende Lidachse, breites Lippenrot, kurze,
wulstige Phalangen, hypoplastischer, glockenformiger Thorax. Daneben
besteht eine oropharyngeale Dysphagie, die eine langfristige Sondener-
nihrung und Anlage einer perkutanen endoskopischen Gastrostomie
(PEG) notwendig machte. Als Ursache eines inspiratorischen Stridors
wurde eine auffillige Larynxanatomie festgestellt, mit einem ausgespro-
chen hohen, réhrenférmigen Aryknorpel-Bereich, der bei forcierter In-
spiration zu einem Abklappen und Verschluss der Glottisebene fithrt. Be-
ziiglich der inneren Organe im Ubrigen keine Fehlbildungen im engeren
Sinne, jedoch langsam progrediente hypertrophe Kardiomyopathie. Zu-
letzt waren bei Aufregung ein weiter zunehmender Stridor und Dyspnoe
zu beobachten gewesen. Die bekannte Schluckstorung verschlechterte sich
wieder. Aufnahme in der Klinik unter dem Bild eines respiratorischen
Infektes mit ausgeprégtem Stridor. Kurz nach Aufnahme in der Klinik
kam es zu einem respiratorischen Versagen, das eine endotracheale Intu-
bation notwendig machte. Hierbei zeigte sich, zusétzlich zur bekannten
auffilligen Larynxanatomie, eine postkrikoidale Raumforderung, die den
Larynxeingang intermittierend vollstindig verlegte. Nach Resektion der
Raumforderung und Ausheilen des Infektes Entlassung nach Hause ohne
relevante Dyspnoe, sodass von der zwischenzeitlich erwogenen Tracheo-
tomie abgeriickt werden konnte.

Schlussfolgerung: Im Rahmen seltener genetischer Stérungen muss mit
ungewohnlichen Krankheitsmanifestationen gerechnet werden. Ein indi-
vidualisiertes, interdisziplinir abgestimmtes diagnostisches und therapeu-
tisches Vorgehen ist n6tig, um ein befriedigendes Ergebnis fiir den Patien-
ten zu erreichen.
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GNPI-FP-V09
Kardiogener Schock bei einem 7 Wochen alten Saugling -
Manifestation einer Primadren Pulmonalen Hypertonie (PHT)

A. Kley*, F. Langhammer, A. Lehner, D. Rabenhorst, S. Vandewiele, R. Dalla-
Pozza, M. Fischer, B. Heineking, A. Jacob, N. Haas, . Schulze-Neick

LMU, Klinikum der Universitét Miinchen, Kinderkardiologie und Padiatrische
Intensivmedizin, Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Die 3 wichtigsten Differentialdiagnosen beim kritisch kran-
ken Siugling sind Sepsis, Herzfehler und Stoffwechseldefekte. Eine pri-
mare PHT als Ursache eines kardiogenen Schocks im Sauglingsalter ist
duflerst selten. Die Klarung der Pathogenese und Einleitung einer spezi-
fischen Therapie sind die wichtigsten Punkte nach der Stabilisierung der
Vitalfunktionen.

Fallbeispiel: Der 7 Wochen alte ménnliche Sédugling wurde im kardioge-
nen Schock bei dekompensierter Rechtsherzinsuffizienz aufgenommen,
es bestand eine schwere Tachydyspnoe, Zentralisierung, Zyanose, Schwit-
zen und Anurie, kein Fieber. Es bestand eine ausgepragte metabolische
Azidose (pH 6,91, BE -22 mmol/L, Laktat 14,95 mmol/L, pCO2 41 mm
Hg); echokardiographisch zeigte sich eine massive Pulmonale Hyperto-
nie (PHT). Das NTproBNP war erhoht auf >70.000 pg/ml. Initial waren
hohe Beamtungsparameter, inhalatives NO (20 ppm) und Ilomedin not-
wendig, um eine addquate Oxygenenierung zu erreichen. Durch ein CT-
Thorax konnte eine pulmonale veno-okklusive Erkrankung ausgeschlos-
sen werden. Die invasive Diagnostik bestitigte den Systemdruck in der
Pulmonalarterie, der pulmonalvaskulare Widerstandsindex (PVRI) lag bei
16,5 WU*m? Nach himodynamischer Stabilisierung (Milrinon, Ilomedin
i.v.) erfolgte der Beginn einer oralen Therapie mit Macitentan und Tadala-
fil, darunter konnte das NO geweant und der Siugling extubiert werden,
das Ilomedin wurde ebenso ausgeschlichen. Hierunter stabiles NTproBNP
und kompensierte rechtsventrikulire Funktion. Die Entlassung erfolgte
nach Immunisierung mit Pavilizumab in himodynamisch stabilem Zu-
stand. Pathogenetisch zeigte sich molekulargenetisch der Befund einer
Mutation im FOXF1-Gen (¢.359 > G; p.His120Arg).

Diskussion: Es handelt sich in diesem Fall um eine aussergewohnlich frithe
Manifestation einer idiopathischen Pulmonalen Hypertonie, welche sich
durch eine dekompensierte Rechtsherzinsuffizienz im Alter von 7 Wo-
chen prasentierte. Ursichlich ist eine Mutation des FOXF1-Gen (c.359 > G;
p.His120Arg). Das FOXF1-Protein ist ein wichtiger Faktor in der Entwick-
lung des Lungenparenchyms und der Lungengefifle. Es gelang bei diesem
Patienten den Lungengefifiwiderstand mittels oraler Therapie zu kontrol-
lieren. Die Prognose ist aufgrund der frithen Présentation als problema-
tisch zu werten.

3,0 8,0

Abb. 1| GNPI-FP-V09 A Echokardiographie bei Aufnahme: Riesiger
Rechter Vorhof und wenig gefiillter kleiner linker Ventrikel

S106 ‘ Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019

GNPI-FP-V10
Muttermilch mit Ethanol und Kuhmilch - ein geféhrlicher Cocktail

U. Wurst*, B. Ackermann, C. Gebauer, U. H. Thome
Universitatsklinikum Leipzig, Neonatologie, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: Ethanolintoxikationen bei Neugeborenen erfolgen meist
durch félschliche Zubereitung von Formulanahrung mit Alkoholika oder
Alkoholkonsum stillender Miitter. Vereinzelt treten Intoxikationen bei
hospitalisierten Neugeborenen auf, beispielsweise durch tiberméfiigen lo-
kalen Einsatz Ethanol-haltiger Desinfektionsmittel. Wir berichten hier von
einem extrem unreifen Frithgeborenen mit akuten Ethanolintoxikationen
auf unserer neonatologischen Intensivstation. Weiterhin wurde bei dem
gleichen Kind die von der Mutter abgegebene Milch als Kuhmilch mittels
biotechnischer Verfahren nachgewiesen.

Fallbericht: Bei einem Frithgeborenen der 23 +0 SSW kam es wihrend
des stationdren Aufenthaltes ab dem 45. LT zu sieben Episoden plétzli-
cher Verschlechterung des Allgemeinzustandes. Klinisch zeigten sich Ta-
chykardie, intubationspflichtige Apnoen, Hypotonie und Laktatazidose.
Akute Infektionen, Blutungen, ein kardialer oder gastrointestinaler Fo-
kus wurden jeweils ausgeschlossen. Unter Volumengabe und supportiver
Katecholamingabe kam es nach jedem Ereignis zur Erholung des Kindes
nach einigen Stunden. Als Vorbote der Episoden traten Tachykardien auf.
In der weiterfithrenden Diagnostik mit toxikologischen Untersuchungen
zeigte sich ein Blutalkoholgehalt von 2,0 g/dl (21,9 %o). In der folgenden
Episode stellten wir erneut eine Ethanolintoxikation mit 2,1 g/l (£2,0 %o)
fest.

Die Ursache fiir die lebensbedrohlichen Ethanolvergiftungen konnte nicht
abschlieflend geklirt werden. Jedoch wurde in der von der Mutter abge-
gebenen Milch wiederholt ein Ethanolgehalt von ca. 2 % gemessen. Nach
herkémmlicher Berechnung des Blutalkoholgehaltes hitte das Frithgebo-
rene ca. 130 ml der alkoholisierten Muttermilch trinken miissen. Weiter-
hin wurde von der Mutter eine exzessive Verwendung alkoholischer Han-
dedesinfektionsmittel vor dem Kuscheln angegeben.

Unter Ernahrung mit Pregomin und gespendeter Frauenmilch kam es zu
keinen weiteren Episoden.

Im Rahmen der intensiven Ursachenforschung war der Geruch der von
der Mutter abgegebenen Milch aufgefallen, welcher an herkommliche
Kuhmilch erinnerte. Mit biotechnischen Untersuchungen konnte bewie-
sen werden, dass es sich um Kuhmilch handelte. Dies wurde schlieflich
von der Mutter eingerdumt. Verstindigungsschwierigkeiten durch eine
nur kurdisch sprechende Mutter und der andersartige kulturelle Hinter-
grund der Familie fithrten zu diesem schwerwiegenden Ereignis.

GNPI-FP-V11
Interdisziplindres Konzept zur Versorgung eines hypoplastischen
Friihgeborenen mit sehr ausgepragtem Bauchwanddefekt

K. Schuchardt”, C. Kruppa', B. Seipolt?, S. Hofmann?, C. Birdir?
Universitatsklinikum Dresden, Klinik fir Kinderchirurgie, Dresden,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Dresden, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Kinderintensivtherapie und Neonatologie, Dresden,
Deutschland; 3Universitatsklinikum Dresden, Klinik fiir Gyndkologie und
Geburtshilfe, Pranataldiagnostik, Dresden, Deutschland

Die Versorgung sehr ausgepragter Bauchwanddefekte stellt nach wie vor
eine Herausforderung an Kinderintensivmediziner, Kinderchirurgen, Kin-
derkrankenpflege sowie viele weitere Fachdisziplinen dar.

Es soll der Fall eines hochgradig hypoplastischen Frithgeborenen der 33.
SSW mit 950 g Geburtsgewicht und bereits prinatal bekanntem ausge-
dehnten Bauchwanddefekt und V.a. Bauchdeckenaplasiesyndrom vorge-
stellt werden von der Erstversorgung im Kreif3saal mit Videosequenzen
bis hin zur kinderchirurgischen Versorgung inklusive der temporiren
Silotechnik sowie Deckung mit mehrlagiger boviner Kollagenmembran
bis hin zum Hautersatz mit Keratinozytensuspension (ausfiihrliche Fo-
todokumentation). AufSerdem werden die Komorbididtiten durch die
Frithgeburtlichkeit bei schwerer BPD, Lungenhypoplasie, pulmonaler



Hypertension, chronisch respiratorische Insuffizienz und Ernihrungs-
schwierigkeiten besprochen.

Es ist gelungen eine stabile Versorgung des Bauchwanddefektes zur errei-
chen sowie eine rasche vollstindige enterale Erndhrung ohne Abhéngig-
keit von parenteraler Erndhrung und ohne sonst haufige Komplikationen
wie Cholestase und Leberschidigung. Nach Anlage eines Tracheostomas
hat das Kind an Mobilitit gewonnen und soll perspektivisch vom Respi-
rator entwohnt werden. Damit ist der Familie eine Perspektive in Sicht,
welche bei Geburt des Kindes nahezu undenkbar war.

Der Fall richtet sich an Kinderintensivmediziner und Kinderchirurgen.
Interessant kann es ebenso fiir Prinatalmediziner sein, welche mit der
Beratungsfunktion nach Diagnosestellung eines riesigen Bauchwandde-
fektes betraut sein konnten.

GNPI-FP-V12
Das Toxic-Shock-Syndrom - Fallbericht eines 2-jahrigen thermisch
verletzten Madchens

M. Hiiging”, A. Wendt?, A. Gratopp?, A. Makareinis', K. Rothe’

'Charité - Universitatsmedizin Berlin, Klinik und Poliklinik fiir
Kinderchirurgie, Berlin, Deutschland; 2Charité — Universitdtsmedizin
Berlin, Klinik fiir Padiatrie m.S. Pneumologie und Immunologie, ITS und
Rettungsstelle, Berlin, Deutschland

Wir mochten das Krankheitsbild des TSS anhand eines aktuellen Fall-
beispiels einer 2-jahrigen Patientin vorstellen, welche am 5. ambulanten
Behandlungstag nach Latz-Verbrithung von 5 % KOF mit dem Vollbild
eines TSS aufgenommen wurde. Die Akuttherapie des Herz-Kreislaufver-
sagens erfolgte unter Beatmung der Patientin mit Milrinone und Vasopres-
soren (Norepinephrin, Epinephrin, Vasopressin hochdosiert), zusatzlich
wurden Immunglobuline verabreicht. Die umgehend eingeleitete anti-
biotische Therapie erfolgte kalkuliert mit Vancomycin, Clindamycin und
Meropenem, nach Erhalt des Antibiogramms mit Nachweis von Staph.
aureus im Wundabstrich Umstellung auf Clindamycin und Flucloxacil-
lin. Schon initial und auch im Verlauf Rhabdomyolyse und ausgedehn-
te Perfusionsstorungen bis hin zu Nekrosenbildung an beiden Handen
und Fiiflen. Therapie mit Protein C, ATIII/Heparin low-dose und lokaler
Wirme, forcierte Diurese mit Furosemid 10 mg/kg/d und Spiilung mit 3 1/
qm KOF. Die urspriinglich am ehesten ITa°ig verbriihten Areale sind auf-
grund der schlechten peripheren Perfusion nachgetieft, der weitere Ver-
lauf bleibt abzuwarten.

Das TSS ist eine seltene, Exotoxin-vermittelte Erkrankung, die potenti-
ell lebensbedrohlich verliuft. Haufigste Ursache ist eine Wundbesiedlung
mit Exotoxin-1-bildenden Stammen (TSS-1) von Staphylococcus aureus.
Viel seltener ist das durch Exotoxin-bildende Stimme von Streptococcus
pyogenes verursachte Toxic-Shock-Like-Syndrome (TSLS) oder Strepto-
coccal-Toxic-Shock-Syndrome (STSS). Die Exotoxine sowohl der Staphy-
lokokken als auch der Streptokokken wirken als Antigene und konnen
binnen weniger Stunden einen lebensbedrohlichen Schockzustand aus-
l6sen. Vor allem Kleinkinder mit kleinflachigen Verbrithungen und Ver-
brennungen sind gefihrdet, in den ersten Tagen nach Unfall an einem
TSS oder STSS zu erkranken. Da gerade diese Patienten haufig ambulant
betreut werden, ist neben der Aufklarung der Eltern die Sensibilisierung
aller an der Behandlung brandverletzter Kinder beteiligten Therapeuten
und Pflegenden essentiell. Die ersten Symptome sind unspezifisch und
denen vieler ,,harmloser” Kinderkrankheiten dhnlich: Fieber, Erbrechen,
Durchfall, Exanthem und eine zunehmende Verschlechterung des Allge-
meinbefindens. Sobald es zu derartigen Symptomen kommt, sollte umge-
hend eine Vorstellung in der Klinik erfolgen, da es zu spit erkannt oder un-
behandelt binnen weniger Stunden zu einem ausgepragten Schockzustand
bis hin zum Tod des Patienten kommen kann. Laborchemisch findet sich
héufig ein CrP-Anstieg, eine Lymphopenie und eine Hyponatridamie. Die
addquate Therapie beinhaltet bereits bei initialem Verdacht die Gabe eines
Staphylokokken- und Streptokokken-wirksamen Penicillins oder Cepha-
losporins erganzt um Clindamycin, die intensivmedizinische Betreuung
mit Behandlung des Schockzustandes sowie die ev. Gabe von Immunglo-
bulinen. Auflerdem sollte bei Verdacht umgehend ein Verbandswechsel

mit Abstrichentnahme, einem Wunddébridement und lokalen antisepti-
schen Mafinahmen erfolgen.

Freie Vortrage - Fallprasentationen
DGPI

DGPI-FP-VO1
Erfolgreiche Behandlung einer rhino-orbitalen Mucormykose
ohne verstiimmelnde Operation
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Armann™

"WUniversitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland; 2Universitatsklinikum Carl Gustav
Carus, Klinik fiir Hals-, Nasen-, und Ohrenheilkunde, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Mucormykosen stellen eine lebensbedrohliche angioinva-
sive Pilzinfektion dar. Betroffen sind in aller Regel immungeschwéchte
Patienten bei hamatologischen Malignomen, nach Stammzell- oder Or-
gantransplantation oder Patienten mit einer diabetischen Ketoazidose. Es
gibt rhino-orbito-cerebrale, pulmonale, gastrointestinale und disseminier-
te Verlaufsformen. Therapeutisch kommt iiblicherweise eine Kombination
von antimykotischer Chemotherapie und einem radikalen Debridement
zum Einsatz. Die Mortalitit betragt 50-70 %.

Fallbericht: Bei einer 9-jahrigen Patientin fiel in der Induktionsphase der
Polychemotherapie bei bilinearer akuter Leukédmie eine Schwellung und
Roétung unterhalb des rechten Auges auf. MRT-morpholisch zeigte sich
eine Dakryocystitis rechts ohne Hinweise fiir eine Orbitaphlegmone. Bei
fehlender Besserung unter antibiotischer Therapie erfolgte eine chirur-
gische Probengewinnung bei dem Verdacht auf eine leukdmische Infil-
tration. Hier fiel bereits makroskopisch eine nekrotisierende Entziindung
des Fettgewebes und der umgebenden Muskulatur auf. Histopathologisch
zeigten sich septierte Pilzhyphen, welche zu Rhizopus arrhizus spezifi-
ziert wurden.

Darauthin wurde die begonnene Polychemotherapie pausiert, es erfolgte
ein lokales Debridement, lokale antiseptische Spiilungen und eine anti-
mykotische Kombinationstherapie mit liposomalem Amphotericin B und
Posaconazol. In einer interdisziplinaren Fallkonferenz wurde gegen ein ra-
dikales Debridement mit Enukleation des rechten Auges entschieden bei
fehlendem Nachweis eines intracerebralen Befalls oder Beteiligung der
Schidelbasis.

Bereits nach 4 Wochen Therapie wurde erneut mit einer deintensivierten
Chemottherapie begonnen, ohne dass es zu einem Progress der Mucor-
infektion kam.

Nach 8 Wochen Therapie zeigte sich ein komplettes Abheilen des Lokalbe-
fundes ohne funktionelle Defizite, MRT morphologisch lief$ sich lediglich
eine minimale persistierende Dakrozystitis nachweisen. Die antimykoti-
sche Chemotherapie wurde auf eine Sekudarprophylaxe mit Posaconazol
umgestellt und die ausgesetzte Polychemotherapie wurde komplettiert.
Nach nun mehr als 6 Monaten gibt es keine klinischen oder morphologi-
schen Hinweise fiir ein Rezidiv der Mucorinfektion bei momentaner Re-
mission der Leukdmie.

Schlussfolgerung: Die erfolgreiche Therapie einer rhino-orbitalen Mucor-
mykose ohne radikale, verstimmelnde Operation ist moglich. Entschei-
dend ist eine intensive interdisziplindre Abstimmung.

DGPI-FP-V02

Saugling mit Kasabach-Merrit-Syndrom (KMS)

J. Volkmann', I. Martynov?, R. B6hm?, M. Siekmeyer’

'Universitat Leipzig Klinik und Poliklinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
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Abb. 1| DGPI-FP-V02 «

Abb. 2 | DGPI-FP-V02 A

Einleitung: Das KMS ist eine Verbrauchskoagulopathie, welche mit dem
Auftreten von Gefifitumoren, Kaposiformes Himangioendotheliom
(KHE) oder Tuftet Angiom (TA) und Thrombozytopenie assoziiert ist
[1]. Es ist eine seltene, aber lebensbedrohliche Erkrankung, welche meist
in den ersten Lebensmonaten in Erscheinung tritt. Die Therapie ist wei-
testgehend supportiv und besteht in erster Linie aus der Gabe von Steroi-
den und Immunsuppressiva.

Fallbericht: Stationare Aufnahme eines 2 Monate alten Patienten {iber die
kinderchirurgische Notfallambulanz unseres Hauses in stark reduziertem
Allgemeinzustand mit deutlichem Stridor und juguldren Einziehungen
aufgrund einer ausgeprégten lividen Schwellung der Zunge. Der Patient
war bei V.a. ein Lymphangiom/Hédmangiom im Zungenbereich bereits an
die kinderchirurgische Sprechstunde angebunden. Die Durchfiihrung ei-
ner Schidel-MRT war geplant. Aufgrund des kritischen Zustands des Pa-
tienten erfolgte die Aufnahme auf die padiatrische Intensivstation und
medikamentGse Therapie mit Steroiden und Sedativa. Bei ausbleibender
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Besserung des Lokalbefundes und zunehmender Atemnot erfolgte eine
notfallméflige Tracheotomie. Perioperativ wurden Blutbestandteile und
Gerinnungsfaktoren bei einer vorliegenden disseminierten intravasalen
Gerinnungsstorung substituiert. Eine Schadel-MRT bestitigte den Ver-
dacht eines vaskuldren Tumors, der grof3e Teile der Zunge und des Mund-
bodens einnahm (@ Abb. 1| DGPI-FP-V02 und Abb. 2 | DGPI-FP-V02). Es
erfolgte eine Therapie mit Prednisolon, Sirolimus und ASS unter der sich
der Allgemeinzustand des Patienten besserte, die Schwellung der Zunge
regredient war und es zu einer Stabilisierung des Gerinnungssystems mit
erniedrigten, aber stabilen Thrombozytenzahlen kam. Die MRT-Kontrol-
le zeigte keine wesentliche Befundédnderung. Der Patient konnte nach fast
6-wochiger Intensivtherapie mit Trachealkaniile und fortlaufender im-
munsuppressiver Therapie nach Hause entlassen werden.
Zusammenfassung: Der Initialbefund eines KHE kann klinisch einem
Hamangiom dhneln. Bei unklarer Genese ist eine frithe Bildgebung oder
immunbhistologische Diagnostik wichtig [2]. Kritische Zustdnde dieses
Krankheitsbildes werden durch die assoziierte Koagulopathie hervorge-
rufen. In diesem Fall kam die kritische Lage des Tumors mit Verlegung
der Atemwege erschwerend hinzu. Eine kurative chirurgische Therapie ist
bei dem Patienten zum aktuellen Zeitpunkt nicht méglich.
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Hintergrund: Die konnatale Tuberkulose (TB) beginnt oft unspezifisch mit
Symptomen einer Sepsis oder Meningitis und geht mit hoher Mortali-
tat einher. Weltweit steigt die Inzidenz der MDR-TB, wobei Erfahrungen
mit Zweit- und Drittrang- Antituberkulostatika bei Frithgeborenen (FG)
fehlen.

Fallprésentation: 6 Tage pripartal wurde bei einer seit 3 Jahren in Deutsch-
land lebenden Somalierin bei V.a. TB eine 4-fach-Therapie begonnen. We-
gen TB Meningitis trat bei der Mutter eine schwere Vigilanzstérung auf. Es
kam zur spontanen Geburt eines méannlichen FG (26 Schwangerschafts-
wochen, Geburtsgewicht 710 g). Die Mutter starb 12 Tage post partum.
Nach der Erstversorgung wurde das FG bis zum 6. Lebenstag (LT) be-
atmet. Eine Hirnblutung II° bestand ab dem 1. LT. Eine Lungenblutung
fithrte zu erneuter Beatmung vom 13.-25. LT und sistierte 48 h nach Ab-
setzen von Isoniazid (INH).

Der Quantiferon-Test der Mutter war positiv. Nachweis von Mycobacte-
rium tuberculosis (Mtb) im Liquor mittels Mikroskopie, PCR und Kultur
sowie in Magensekret (MS), BAL, Sputum und Vaginalabstrich. Es gab
keinen Hinweis auf TB in der Plazentahistologie.

Die molekulare und phénotypische Resistenzbestimmung ergab Resisten-
zen fiir INH, Pyrazinamid, Ethambutol, Rifampicin, Rifabutin (LT 32) und
spater auch fiir Protionamid (LT 71).

Untersuchung von MS, Trachealsekret, Urin, Liquor und Blut des FG. Die
MS-Kultur vom 1. LT wurde am 31 LT positiv. Am LT 45 wurde mikros-
kopisch Mtb im MS vom 42. LT nachgewiesen. Der letzter kulturelle Mtb
Nachweis gelang im MS vom LT 51. Radiologisch gab es keine TB-spezi-
fischen Verdnderungen, sonographisch (Abdomen, Niere, Schadel) und
laborchemisch kein Anhalt fiir eine Organbeteiligung. Bei initial Annah-
me einer TB-Exposition statt Erkrankung erhielt das FG zunachst INH
(1.-13. LT), bei Nachweis der Multiresistenz ab LT 32 eine orale Prophyla-



xe mit Moxifloxacin (Mfx) und Prothionamid (bis LT 71). Es wurden kei-
ne addquaten Wirkspiegeln erreicht. Nach Erhalt des zweiten Mtb Nach-
weises aus MS wurde eine konnatale Tb-Infektion angenommen und die
Therapie ab LT 46 fiir 8 Wochen mit Mfx, Amikacin und Linezolid i.v.
und Cycloserin p. o. unter therapeutischem Drug-Monitoring (TDM) in-
tensiviert. Bei der folgenden oralen Erhaltungstherapie mit Mfx, Cyclose-
rin und Linezolid wurden addquate Spiegel erzielt. Unter regelméfligem
TDM gab es keine weiteren Komplikationen. Das FG wurde am LT 161
nach Hause entlassen. Die Mtb Kulturen sind seit 8 Monaten negativ. Das
Kind ist derzeit klinisch unauffillig. Padaudiologisch besteht bisher kein
Anbhalt fiir ein relevantes Defizit. Die Behandlung soll weitere 10 Monate
durchgefiihrt werden.

Schlussfolgerung: Die Therapie der konnatalen MDR-TB bei FG erfordert
eine enge Kooperation von Neonatologen, Infektiologen und Mikrobio-
logen. TDM ist essentiell, da keine Angaben zu Dosis und Pharmakoki-
netik der Zweit- und Drittrang- Antituberkulostatika existieren. Dennoch
kann die Therapie einer MDR-TB bei sehr unreifen FG erfolgreich sein
und gut toleriert werden.
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Das seltene Krankheitsbild - Mitochondriopathie
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Anamnese: Die Patientin wurde mit 34 +5 Schwangerschaftswochen auf-
grund zunehmender intrauteriner Wachstumsrestriktion in einer aus-
wirtigen Geburtsklinik per primirer Sectio geboren. Bei postnataler
Bradykardie und Hypopnoe wurde iiber mehrere Minuten eine kardio-
pulmonale Reanimation durchgefiihrt.

Die Ubernahme erfolgte am 2. Lebenstag mit der Bitte um ECMO-Thera-
pie bei ausgeprégter pulmonaler Hypertonie, unter HFO-Beatmung nicht
beherrschbarer Hyperkapnie und zunehmender Lactatazidose.

Weiterer Verlauf: Im Verlauf gelang eine Stabilisierung unter konventio-
neller Therapie ohne ECMO. In der Folge scheiterten aber aufgrund ei-
ner beidseitigen funktionellen Zwerchfellparese 5 Extubationsversuche.
Nach einer kurzen Phase der Kreislaufstabilitit ohne Katecholamine kam
esin der fiinften Lebenswoche zu einer zunehmenden globalen Herzinsuf-
fizienz, die eine kontinuierliche Vasopressoren-Therapie mit Noradrenalin
und Vasopressin sowie eine positiv inotrope Therapie mit Dobutamin und
eine Unterstiitzung der rechtsventrikuldren Funktion mit Milrinone erfor-
derlich machte. Es wurden zudem zwei Zyklen Levosimendan verabreicht.
Im Alter von sechs Lebenswochen wurde die Patientin aufgrund einer aku-
ten Koronarischamie zweimal innerhalb weniger Stunden reanimations-
pflichtig. Echokardiographisch imponierte neben einer bereits vorbeste-
henden schweren Myokardhypertrophie eine ausgeprégte biventrikuldre
Kontraktilitatsstorung trotz hochdosierter medikamentoser Unterstiit-
zung der Herzfunktion. Wir entschieden uns gemeinsam mit den Eltern
fur eine Therapieeinstellung. Das Méadchen verstarb noch am selben Tag.
Die Obduktion bestitigte den klinischen Verdacht. Es zeigte sich histo-
morphologisch ein Myokardinfarkt bei globaler Herzhypertrophie.
Aufgrund der ausgeprégten Lactatazidose fiihrten wir eine umfangreiche
Stoffwechseldiagnostik durch. In der Untersuchung auf organische Sauren
zeigte sich eine verminderte Aktivitat an ECHS-1, eines mitochondrialen
Matrix-Proteins. In der im Anschluss durchgefiihrten Exom-Sequenzie-
rung ergab sich der Nachweis compound-heterozygoter missense-Vari-
anten im AARS2-Gen, entsprechend einem autosomal-rezessiv vererbten
kombinierten Atmungskettendefekt 8.

Diskussion: Aktuelle Studienergebnisse bestatigen, dass biallelische Muta-
tionen im AARS2-Gen je nach Position der Mutation eine perinatale oder
infantile Kardiomyopathie verursachen, die nahezu immer mit einem mi-
tochiondrialen Atmungskettendefekt im Herzen kombiniert sind. Die mi-
tochondrialen Atmungsketten der Skelettmuskulatur sind bei Vorliegen
der AARS2-Gen-Mutation ebenfalls betroffen, jedoch in geringerer Aus-
pragung [1]. Somit lasst sich die Symptomatik unserer Patientin eindeutig
durch die vorliegende Mutation erkléren.
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Hintergrund: Streptococcus agalactiae (B-hdmolysierende Streptokokken
der Gruppe B, GBS) ist ein haufiger Erreger der Late-Onset-Sepsis bei
Neugeborenen.

Eine s.g. Late Onset Disease (LOD) Erkrankung mit GBS tritt meistens
sporadisch auf, selten als Cluster.

Auch in der Literatur gibt es nur wenige Berichte tiber LOD Erkrankung
mit GBS und das Ausbruchsmanagement. Die Ubertragung dieser Keime
ist in der Regel schwierig zu verfolgen und es gibt keine Leitlinien zur Sur-
veillance einer GBS-LOD-Cluster Infektion.

Material und Methoden: In unserem Level 1 Perinatalzentrum sind inner-
halb von 2 Monaten bei 4 extrem Frithgeborenen (25 + 2,26 + 3,27 + 0 und
28 +5 SSW) Late-Onset-GBS-Sepsis-Erkrankungen aufgetreten (Median
33. Lebenstag; 17.-52. Lebenstag).

Bei einem der Patienten kam es zwei Mal zu einer GBS-Sepsis. Ein Ge-
schwisterkind (Zwilling) war mit GBS kolonisiert. Die Infektions-Surveil-
lance ergab, dass eine Mutter bereits vor der Geburt mit GBS vaginal ko-
lonisiert war.

Im Rahmen des Ausbruchsmanagements wurden Rachen-, Nasen- und
Analabstriche von allen Patienten der Station wochentlich durchgefiihrt
und Muttermilchkulturen von Miittern der betroffenen Kinder untersucht.
Jede mikrobiologische Untersuchung enthielt auch eine Resistenztestung.
Zusitzlich wurden die von 3 Patienten isolierten Keime mittels Multilocus
Sequence Typing (MLST) genomsequenziert.

Ergebnisse: Bei der vor der Geburt kolonisierten Mutter hatte die Milch-
kultur positives Ergebnis.

Aus den Abstrichen und den Blutkulturen wurden 2 GBS-Populationen
mit unterschiedlichen Antibiogrammen beschrieben. Eine von denen war
auf Tetracyclin und Makrolide resistent, die zweite zusétzlich auf Clin-
damycin.

Die Genomsequenzierung der Isolate ergab nur einen minimalen Unter-
schied (bis 2 Einzelnukleotid-Polymorphismen) zwischen diesen Popula-
tionen. Dies spricht fiir eine gemeinsame Infektionsquelle und bedeutet
(in diesem klinischen Kontext), dass alle Isolate zu einem Cluster gehéren.
Allgemeine Regeln der Hygiene wurden angewendet. Bei positiver Milch-
kultur wurde eine Pasteurisierung der Muttermilch angeordnet.

Die gezielte antibiotische Therapie war in allen Fillen erfolgreich und alle
Kinder wurden in gutem Allgemeinzustand nach Hause entlassen.
Schlussfolgerung: Das ist der erste nachgewiesene Fall einer Cluster-In-
fektion mit GBS bei extrem Frithgeborenen, bei denen Keime mit unter-
schiedlichen Resistenzmustern genetisch als gemeinsame Infektionsquelle
identifiziert wurden.

Eine Ausbruchuntersuchung ermoglicht die richtige Therapie und ad-
aquate HygienemafSnahmen in Fallen der spiten Form der GBS-Infektion.
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Schweres Lungenversagen assoziiert mit Coronavirus-0C43-
Infektion

I.A. van den Heuvel”", K. Masjosthusmann’, A. H. Groll?
'Universitatsklinikum Miinster, Klinik und Poliklinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin - Allgemeine Padiatrie, Miinster, Deutschland;
2Universitatsklinikum Miinster, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin -
Padiatrische Hamatologie und Onkologie, Miinster, Deutschland

Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019 ‘ S109



Abstracts

Abb. 1| DGPI-FP-V06 A

Hintergrund: Coronavirus OC43 wird insbesondere bei Kindern als Ursa-
che eher harmloser Luftwegsinfektionen angesehen. Einige wenige Fallbe-
richte bei Erwachsenen nach allogener Blutstammzelltransplantation wei-
sen jedoch darauf hin, dass das Virus bei Patienten mit Abwehrschwéche
auch fiir tiefe Atemwegsinfektionen verantwortlich sein kann [1]. Wir be-
richten iiber ein Kleinkind, das unter Therapie eines B-lymphoblastisches
Lymphomes ein schweres Lungenversagen im Zusammenhang mit einer
Corona-OC43-Infektion entwickelte.

Fallprasentation: Der drei Jahre alte Junge mit B-lymphoblastischem Lym-
phom und Polychemotherapie geméf NHL-BFM Registry 2012 entwickel-
te im Anschluss an Teil I der Reinduktion Fieber in Aplasie. Initiale Blut-
kulturen ergaben den Nachweis von Staph epidermidis, worauf der Patient
zusitzlich zu Piperacillin/Tazobactam mit Teicoplanin behandelt wurde.
Etwa 14 Tage spiter entwickelte er in anhaltender Aplasie erneut Fieber,
zusitzlich Husten und Tachypnoe mit verscharftem Atemgerdusch beid-
seits sowie Sauerstoftbedarf; die Rontgenaufnahme des Thorax ergab den
Befund neu aufgetretener bipulmonaler Infiltrate. Bei anhaltendem Fieber
wurde der Portkatheter explantiert; nach weiteren zwei Tagen verschlech-
terte der Junge sich dramatisch: Nach Intubation benétigte er hohe Beat-
mungsdriicke und 100 % Sauerstoff bei einem Oxygenierungsindex von
69. Bei gleichzeitiger Kreislaufinsuffizienz mit stark eingeschrénkter links-
ventrikuldrer Funktion und hohem Katecholaminenbedarf wurde eine ve-
noarterielle ECMO begonnen. Wahrend wiederholte Blutkulturen ohne
Wachstum blieben, zeigte sich in den Virusabstrichen (RespiFinder®) ein
hoch positives Signal fiir Corona OC43. Aufgrund einer Hyperinflam-
mation wurde zusitzlich zu einer eskalierten Antibiotikatherapie und
Immunglobulinen eine Steroidstosstherapie begonnen (MP 5 mg/kg x 3
Tage). Nach 5 Tagen konnte die ECMO beendet werden, einige Tage spa-
ter wurde der Patient extubiert, gefolgt von einer nichtinvasiven Beatmung
und Sauerstofftherapie fiir einige Tage. Nach Verlegung entwickelte der
Junge erneut Sauerstoffbedarf, ein neu aufgetretener einseitiger Pleuraer-
guss wurde drainiert. Nach protrahierter Erholung konnte der noch aus-
stehende Teil der Re-Induktionstherapie verabreicht und die Erhaltungs-
therapie begonnen werden.

Schlussfolgerung: Der vorgestellte Fall zeigt die Entwicklung eines schwe-
ren Lungenversagens (ARDS) im Rahmen einer Coronavirus OC43 Infek-
tion. Obschon Kortikosteroide bei anderen viralen Luftwegsinfektionen
als eher nicht zutraglich angesehen werden, haben sie im vorliegenden
Fall durch ein frithzeitiges Eindimmen der Hyperinflammation mogli-
cherweise die Prognose entscheidend verbessert [2]. Der Fallbericht unter-
streicht den Bedarf nach einem verbesserten Verstindnis respiratorischer
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Virusinfektionen bei Abwehrschwiche und wirksamen Interventionen zu
ihrer Prévention und Behandlung
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Hintergrund: Enterokokken sind ein wichtiger Erreger der ,late onset“-
Sepsis. Als seltene Organmanifestation kann eine Meningitis auftreten,
meist assoziiert mit chirurgischen Eingriffen oder Fremdmaterial. Erre-
ger der priméren Meningitis bis zur 6. Lebenswoche sind v.a. Gruppe B-
Streptokokken und E. coli, seltener andere Erreger.

Fallvorstellung: Berichtet wird {iber ein weibliches Frithgeborenes der 27
+0 SSW, GG 910 g, welches bei vorzeitiger Wehentitigkeit nach Laserung
bei FFTS als 1. Gemini spontan geboren wurde. Postnatal ergab sich kein
Infektionshinweis; es wurde eine Fluconazol-Prophylaxe verabreicht. Am
25. Lebenstag zeigte sich eine klinische Verschlechterung bei zunachst
diskretem Infektlabor, im Verlauf entwickelte sich eine Sepsis. Zu diesem
Zeitpunkt war das Kind spontan atmend sowie vollstindig enteral kostauf-
gebaut, es bestanden keine venosen Zuginge oder andere invasive Installa-
tionen. In Blut- und Liquorkultur gelang der Nachweis von Enterococcus
faecalis. Unter zundchst empirischer und dann resistogrammgerechter an-
tibiotischer Therapie mit Ampicillin und Rifampicin konnte die Infektion
beherrscht werden. Nach 21 Tagen wurden die Antibiotikagaben beendet.
In der Folge trat ein Hydrocephalus malresorptivus auf, welcher die Anla-
ge eines VP-Shunts erforderlich machte. Der weitere stationdre Aufenthalt
des Kindes gestaltete sich unauffillig. Es wurde im Alter von 14 Wochen
in gutem klinischen Zustand nach Hause entlassen.

Zusammenfassung: Gleichwohl Enterococcus faecalis als Erreger noso-
komialer Infektionen im Neugeborenenalter bekannt ist, gilt die Menin-
gitis als seltene Manifestation. Primire Meningitiden sind in der Literatur
nur vereinzelt beschrieben. Trotzdem sollte Entereococcus faecalis in der
priméren empirischen Antibiotikatherapie als moglicher Erreger mit be-
dacht werden (Cave: intrinsische Resistenz gegeniiber Cephalosporinen,
anti-Staphylokokken-Penicilline, Clindamycin; ,,low level“-Resistenz ge-
geniiber Aminoglykosiden). Antibiotikum der Wahl ist in der Regel Am-
picillin in Kombination mit Gentamicin.

DGPI-FP-V08
Unvorhersehbarer klinischer Verlauf unter Valganciclovirtherapie
bei Late-Onset-Horminderung nach konnataler CMV-Infektion

A. Perez", T. FliigeF, D. Singer’

'Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Sektion Neonatologie und
padiatrische Intensivmedizin, Hamburg, Deutschland; 2Universitatsklinikum
Hamburg-Eppendorf, Klinik fiir Hor-, Stimm- und Sprachheilkunde,
Hamburg, Deutschland

Hintergrund: Die konnatale Cytomegalievirus(CMV)-Infektion ist die
héufigste Ursache nicht vererbter sensorineuraler Horstérungen im Séug-
lings- und Kindesalter. Von den konnatal infizierten aber primér asympto-
matischen Neugeborenen entwickeln 5-15 % im Verlauf Spitsymptome,
am haufigsten ist die ein- oder beidseitige Innenohrschwerhorigkeit. Ne-
ben intravends verabreichtem Ganciclovir stellt das oral verabreichte Val-
ganciclovir eine mogliche Therapieoption innerhalb den ersten Lebens-
monate dar.

Fall: Videofallprisentation eines reifgeborenen Sauglings mit primar asym-
ptomatischer konnataler CMV-Infektion.



Im Alter von 8 Monaten Diagnose einer einseitigen Schwerhorigkeit, nach
Ausschluss anderer potentieller Ursachen Verdacht auflate onset Hormin-
derung, welche im Verlauf rasch progredient ist.

Team-basierte Entscheidung trotz des fortgeschrittenen Sauglingsalters ei-
nen Therapieversuch mit Valganciclovir iiber zunachst 6 Monate durch-
zufithren.

48 h nach Therapiebeginn plotzlicher und sehr hoher Anstieg der alkali-
schen Phosphatase, zundchst als medikament6s bedingte Lebertoxizitit
gewertet. Auch nach Sistieren der Medikation weiterer, isolierter und ex-
tremer Anstieg der alkalischen Phosphatase, welcher im Verlauf spontan
riicklaufig ist. Retrospektiv wird dieses Phanomen als transitorische Hy-
perphosphatasie eingeordnet, welche in diesem Fall am ehesten als Neben-
wirkung der virostatischen Therapie gewertet werden muss.

In der Zwischenzeit zeigt eine erneute Horpriifung eine spontane Verbes-
serung des Horvermogens.

Fazit: Bei schwacher wissenschaftlicher Evidenz, fluktuierenden Horbeein-
trachtigungen nach konnataler CMV-Infektion und nicht vollstindig be-
kanntem Nebenwirkungsprofil der oralen Valganciclovirtherapie bleiben
Indikationsstellung und Therapiedurchfiithrung einer oralen Valganciclo-
virtherapie - v. a. bei late-onset Symptomen - eine klinische Herausforde-
rung fiir die behandelnden Arzte und die betroffenen Familien.
Zielgruppe: Diese Fallvorstellung richtet sich an Neonatologen und Kin-
derérzte, die mit der Nachsorge von Kindern mit konnateler CMV-Infek-
tion betraut sind.

DGPI-FP-V09
Schwere systemische Impfmasern mit bilateraler Ertaubung als
Erstmanifestation einer STAT2-Defizienz

R. Elling™, M. E. Maccari', D. Huzly? L. Roeddiger’, S. EhI', C. Speckmann’, M.
Hufnagel’, P. Henneke'

'Universtitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Freiburg, Deutschland; 2Universitatsklinikum Freiburg, Institut fir Virologie,
Freiburg, Deutschland; *Universitétsklinikum Freiburg, Klinik fiir Hals-Nasen-
Ohrenheilkunde, Freiburg, Deutschland

Schwere Komplikationen durch Lebendimpfungen sind dufierst selten. Bei
Patienten mit spezifischen Defekten der angeborenen oder adaptiven Im-
munitit kénnen attenuierte Impfviren allerdings schwere Erkrankungen
hervorrufen.

Wir berichten hier den Fall einer 13 Monate alten Patientin, bei der es
nach unauffilliger Perinatal- und Sauglingsperiode in der Folge einer
MMRV-Impfung zu einer schweren hochfieberhaften exanthematischen
Erkrankung kam. Eine Virdmie aller vier Impfviren bestand noch 4 Wo-
chen nach der Impfung, die Masernvirdmie konnte iiber mehr als zwei
Monate nachgewiesen werden. Nach Rekonvaleszenz der akuten Erkran-
kung zeigte sich im weiteren Verlauf eine beidseitige Ertaubung als Resi-
duum. Die auf Grund des ungewohnlichen Verlaufs initiierte immunolo-
gische Diagnostik ergab den hochgradigen Verdacht auf einen Defekt im
Bereich des Typ-I-Interferon-Signalwegs. Mittels Trio-Exom-Sequenzie-
rung konnte bei der Patientin ein compound-heterozygoter STAT2-Defekt
als Ursache des komplikationstrichtigen Verlaufs nach MMRV-Impfung
bestitigt werden.

Dieser Fall zeigt die potenziell hohe Virulenz von Lebendimpfstoffen in
einem immundefizienten Organismus und beweist die kritische Rolle de
Typ-I-Interferonachse fiir die Kontrolle attenuierter Virusvakzine. Unge-
wohnliche Verlaufe nach Impfungen sollten unbedingt zu einer erweiter-
ten immunologischen und gegebenenfalls genetischen Diagnostik fithren.

ePoster GNPI

Atemtherapie

ATEM-PO1
Therapie neonataler obstruktiver Atmungsstorungen infolge
Unterkieferriicklage und Glossoptose

N. C. Pausch™, C.P. Kuhnt', L. Brauer’, M. Siekmeyer®, J. Kluge®, B. Lethaus’
'Universitatsklinikum Leipzig, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie,
Leipzig, Deutschland; 2Universitétsklinikum Leipzig, Kieferorthopddie,
Leipzig, Deutschland; 3Universitatsklinikum Leipzig, Kinder- und
Jugendmedizin, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: Habituelle und syndromal bedingte Unterkieferriicklagen
mit resultierender Glossoptose fithren in der Neonatalperiode héufig zu
apnoischen Atmungsstrungen.

Fragestellung: Inwieweit bestehen Behandlungsmoglichkeiten im interdis-
ziplindren Kontext MKG-Chirurgie - Kieferorthopadie — Neonatologie?
Material und Methoden: Erfasst wurden Kinder mit Unterkieferriicklage
und obstruktiver Apnoe im Zeitraum 01.01.2014-31.12.2018.
Ergebnisse: 30 Neugeborene wurden im Zeitraum behandelt (neun ménn-
lich, 21 weiblich). Bei sechs von 30 Kindern lag ein Pierre-Robin-Syn-
drom vor. Bei allen Kindern erfolgte primér ein Behandlungsbeginn mit
Atmungsplatte (Spornplatte). Bei 26 Kindern besserte sich darunter die
Symptomatik, vier Kinder blieben therapierefraktir und bedurften nach-
folgend einer Rollenextension mittels Unterkieferschiene und circumfe-
rential wiring. Eine Tracheotomie oder Langzeitbeatmung war bei keinem
Kind erforderlich.

Schlussfolgerung: Atmungsplatten und Unterkiefer-Rollenextension sind
effektive Methoden zur forcierten Nachentwicklung der sagittalen Unter-
kiefer- und Zungenposition. Sie reduzieren obstruktive Apnoen wirksam
und ermdglichen eine Verkiirzung der stationiren Behandlung.

ATEM-P02
First safety data of the NeoVitaA trial

S. Meyer”, M. Riedl?, L. Gortner’, A. Ehrlich?

'Universitatsklinikum des Saarlandes, Klinik fiir Allgemeine Pédiatrie und
Neonatologie, Homburg/Saar, Germany; 2Universitatsmedizin Mainz,
Interdisziplindres Zentrum klinische Studien, Mainz, Germany; for the
NeoVitaA study group

Background: Efficacy and safety of vitamin A supplementation in extreme-
ly low birth weight (ELBW) infants is still under debate.

Aims: To systematically analyze prospectively documented safety data of
ELBW infants (400-1000 g) enrolled into the NeoVitaA trial, comparing
high-dose oral vitamin A (6.000 L. U./kg BW) vs. normal dose vitamin A
(1000 I. U./kg BW).

Material and Methods: Safety Data of patients, randomized in the Neo-
VitaA Trial were evaluated. Adverse events (AEs) were documented pro-
spectively and coded according to the standardized medical dictionary for
regulatory activities (MedDRA). Seriousness according to ICH-guideline
E6 was recorded. All AEs were analyzed with regard to a possible relation-
ship with the intake of Vitamin A; AEs graded with an “at least possible
relationship” were documented as Adverse Drug Reaction (ADR). Fur-
thermore, retinopathy of prematurity (ROP), intraventricular hemorrhage
(IVH), necrotizing enterocolitis (NEC), and periventricular leukomalacia
(PVL) were documented and graded according to standard procedure.
Results: In total, data of 528 ELBW infants could be evaluated. 1491 AEs
in 405 (76.7%) patients were documented. The most common AEs were:
sepsis in 51 (9.7%), infection in 35 (6.6%) and hyponatremia in 32 (6.1%)
patients, respectively. 14 AEsin 9 (1.7%) patients were graded as ADR; 118
events in 86 (16.3%) patients were reported as SAE. @ Fig. 1| ATEM-P02
shows the number of patients who experienced SAEs according to Med-
DRA System Organ Classes (SOC). In 4 (0.75%) patients, non-fatal Serious
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Adverse Reactions (SAR) were reported, 2 of them, NEC and hyperbiliru-
binemia were documented as SARs, the other 2, extensive gastrointestinal
necrosis and osteopenia with multiple fractures were reported as suspect-
ed unexpected SAR. In 318 (60.2%) patients, at least one complication of
prematurity was seen. In 8 Fig. 2 | ATEM-P02, percentages of patients pre-

S112 ‘ Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019

of patients with complications and
sequelae of extreme prematurity

senting with ROP, NEC, PVL and IVH are displayed. 33 (6.3%) patients
died during trial participation.

Conclusion: MedDRA coded data provides an overview of safety parame-
ter in an ongoing clinical trial conducted in ELBW infants. Most AEs were
typical complications of extreme prematurity, and only very few AEs were
judged as related to Vitamin A administration. In 16.3% of patients at least



one SAE was reported, 4 patients experienced a SAR, none of the SARs
had a fatal outcome. The mortality rate of 6.3% as well as complications of
extreme prematurity were rather low in this patient cohort. In conclusion,
this standardized evaluation of first safety data document a good safety
profile of high-dose oral vitamin A supplementation in ELBW infants.

ATEM-PO3
Frithgeborene zwischen 27 und 32 Schwangerschaftswochen -
frithe Surfactantgabe im KS schiitzt vor Pneumothorax

E. Jahne*, M. Kniipfer, U. H. Thome
Universitatsklinik und Poliklinik fir Kinder und Jugendliche Leipzig,
Neonatologie, Leipzig, Deutschland

Fragestellung: Laut aktueller AWMF-Leitlinie wird eine frithe (<1 Le-
bensstunde) Surfactanttherapie bei Frithgeborenen (FG) <27. Schwan-
gerschaftswoche (SSW) und bei FG >27. SSW ohne antenatale Kortiko-
idbehandlung empfohlen. Die interne Leitlinie der Neonatologie an der
Universitét Leipzig fasste die Indikation weiter und erlaubte die primére
Surfactanttherapie im Kreif$saal (KS) bei Kindern <33. SSW nach Maf3-
gabe des behandelnden Neonatologen. Die vorliegende Arbeit untersucht
die Unterschiede zwischen Kindern (27.-32. SSW), die prénatal eine Lun-
genreifeinduktion bekommen hatten und dann entweder leitliniengerecht
keine primare Surfactantgabe erhielten oder entgegen der Leitlinie im KS
mit Surfactant behandelt wurden.

Methode: Es wurden retrospektiv 322 Frithgeborenen, die zwischen der 27.
und 32. SSW, im Zeitraum zwischen dem 01.01.2015 und dem 31.12.2017
in der Universitatsklinik Leipzig, Abteilung Neonatologie, geboren wur-
den, in die Untersuchung mit einbezogen. Die Auswertung der anamnes-
tischen, sowie der Verlaufsdaten erfolgte fiir zwei Gruppen: Gruppe LL-K,
die leitlinienkonform nicht primér mit Surfactant behandelt wurde (219
Patienten) und Gruppe N-LL-K, die entgegen der Leitlinie primér Surfac-
tant erhielt (103 Patienten).

Ergebnisse: Erwartungsgemif unterschieden sich die Gruppen hinsicht-
lich GA (216 vs. 202 d) und Geburtsgewicht (1508 vs 1150 g), dh. Surfac-
tant wurde im KS besonders unreiferen Kindern appliziert. Eine sekunda-
re Surfactantgabe auf Station erhielten 36 % der Kinder der Gruppe LL-K
und nur 27 % der Gruppe N-LL-K. In der Gruppe N-LL-K treten Kom-
plikationen aufgrund des geringeren GA Komplikationen hiufiger auf:
ROP>°2 (5 vs 0,7 %), IVH>°2 (6 vs 1 %), NEC/FIP (3 vs 0,5 %) und BPD
(alle Grade: 25 vs 5 %). Einen bemerkenswerten Unterschied gab es jedoch
beim Pneumothorax (PTX), der bei 9/219 (4,1 %) der Frithgeborenen der
Gruppe (LL-K) und nur bei 1/103 (1,0 %) der Gruppe N-LL-K. Noch deut-
licher wird dies bei selektiver Analyse von Frithgeborenen zwischen der
27. und 29. SSW. Trotz persistierender GA-Differenz, hier allerdings von
nur 6 Tagen, ist auch hier die PTX-Rate in der Gruppe LL-K héher als in
der Gruppe N-LL-K (7 vs 1 %). Eine sekundire Surfactantgabe auf Station
war bei den FG der 27-29. SSW bei 54,4 % der Kinder der LL-K-Gruppe
und bei 29,3 % der Kinder der N-LL-K-Gruppe nétig.
Zusammenfassung: Die retrospektive Auswertung zeigt, dass bei libera-
ler Auslegung der vorhandenen LL ca. 1/3 Kindern zwischen der 27 und
32 SSW im KS mit Surfactant behandelt wurden. Bei unserer Auswertung
fanden sich Hinweise darauf, dass ohne primére Surfactanttherapie im KS
spiter im Verlauf haufiger einen PTX auftritt. Nach unserer Meinung gibt
es Handlungsbedarf fiir eine neue Studie zur Frage ob nicht auch fiir Kin-
der mit 27-28-(29) SSW eine primire Surfactanttherapie im KS gerecht-
fertigt erscheint, denn die zugrundeliegende Studie (Gortner L, Pediatrics
102:1153, 1998) liegt 20 Jahre zuriick und eine Subgruppenanalyse wurde
dort nicht durchgefiihrt.

Erndhrung und Stillen

ES-PO1

Natriumzufuhr bei Frithgeborenen mit einem Geburtsgewicht
unter 1000 g innerhalb der ersten 14 Lebenstage - Einfluss auf
Morbiditat und Mortalitat

F. Eibensteiner'", M. Thanhduser', G. Laml-Wallner?, A. Berger', N. Haiden’
Universitatsklinik firr Kinder- und Jugendheilkunde, Klinische Abteilung
fiir Neonatologie, padiatrische Intensivmedizin und Neuropédiatrie,
Wien, Osterreich; 2Medizinische Universitat Wien, Abteilung fiir
Arzneimittelinformation und klinische Pharmazie, Wien, Osterreich;
3Medizinische Universitat Wien, Universitatsklinik fir klinische
Pharmakologie, Wien, Osterreich

Hintergrund: Extremely-Low-Birth-Weight(ELBW, <1000 g)-Infants sind
wihrend der ersten Lebenstage pradisponiert, aufgrund hoher iatrogener
Natriumzufuhr in Kombination mit einer noch unreifen Nierenfunktion,
schwere Hypernatridmien zu entwickeln.

Fragestellung: Ziel dieser Studie war es, die tatsichliche Natriumzufuhr
bei ELBW-Infants zu quantifizieren und die Inzidenz der Hypernatrii-
mien zu evaluieren, sowie den Einfluss einer hohen Natriumzufuhr auf
Morbiditit und Mortalitdt zu ermitteln und alternative Natrium-Ersatz-
Modelle zu berechnen.

Material und Methoden: Bei vorliegender Studie handelt es sich um eine
retrospektive exploratorische Datenanalyse von Frithgeborenen mit einem
Gestationsalter <28 +0 Wochen und einem Geburtsgewicht <1000 g, die
im Jahr 2016 an der Klinischen Abteilung fiir Neonatologie der Medizi-
nischen Universitdt Wien aufgenommen waren. Fiir jedes Frithgeborene
wurde die Natrium-Zufuhr der ersten beiden Lebenswochen (LW) berech-
net. Die Durchfithrung dieser Studie wurde von der Ethikkommission der
Medizinischen Universitit Wien (1540/2017) genehmigt.

Ergebnisse: In diese Studie wurden 90 ELBW Frithgeborene mit einem
medianen Geburtsgewicht von 718 g (Range 500-995 g) und einem me-
dianen Gestationsalter 24 + 6 (Range 23 + 0-27 +5) inkludiert. Die media-
ne Natriumzufuhr wihrend der ersten beiden LW war mit 9,71 mmol/kg/
Tag signifikant (p <0,01) hoher als die empfohlene Zufuhr von 2-5 mmol/
kg/Tag (@ Abb. 1| ES-P01). Eine hohere Natriumzufuhr war jedoch nicht
mit dem Auftreten von Hypernatridmien assoziiert. Die Hauptbestandteile
der Natriumzufuhr waren die Tragerl6sung (NaCl 0,9 %) von Ampicillin
(1,3 mmol/Tag), Gentamicin (0,46 mmol/Tag) und der arteriellen Druck-
messung (2,17 mmol/kg/Tag), sowie die Fliissigkeitstherapie (2,75 mmol/
kg/Tag) und das Phosphat der parenteralen Erndhrung (3,65 mmol/kg/
Tag). Die Zufuhr jedes zusétzlichen mmol Natrium wéhrend der 1. LW
erhohte signifikant (p <0,01) das Basisrisiko der BPD um 41 %, der schwe-
ren IVH um 27 %, der Mortalitdt um 41 % und wihrend der 2. LW der
NEC um 21 %. Fiir die Berechnung der Natrium-Ersatz-Modelle der 1.
LW wurde die original Tragerlosung (NaCl 0,9 %) und die originale Fliis-
sigkeitstherapie (v. a. Elo-mel isoton) gegen Tragerl6sungen ohne oder mit
niedrigem Natriumgehalt wie in @ Abb.2 | ES-PO1 gelistet ausgetauscht.
Die Ergebnisse der Modellberechnungen (8 Abb. 2 | ES-P01) zeigen, dass
eine deutliche Reduktion der Natriumzufuhr durch die Verwendung von
alternativen Tragerlosungen maoglich wire.

Diskussion oder Schlussfolgerung: Eine hohere Natriumzufuhr ELBW
Frithgeborener in den ersten beiden Lebenswochen ist mit einer signifi-
kant erhohten Morbiditit und Mortalitét assoziiert. Diese iiber die emp-
fohlene Menge erh6hte Natriumzufuhr konnte durch die Verwendung von
alternativen Trigerlosungen verringert werden.

Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019 ‘ S113



Abstracts

20+ _— = — -200
18- — 1M - - 180
16+ =160

—

gm- E-uo

S 12 ‘-120_8"
£ c

E | 3

= 10 -100 &

E g
=3 c

(]
£ 8 Taoi
[}

Z 61 "605

= |

i B =,

24 "20

1

0] 0

|

i 2 3 a 5 6 7 8 9 10 1 12 13 14

Lebenstag

B3 Natrium-Zufuhr B8 Serum-Natrium
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(Median)
Infusion Originaldaten Modell 1 Modell 2
Ampicillin NaCl 0.9% Aqua ad inject. Aqua ad inject.
Gentamicin NacCl 0.9% Glucose 5% Glucose 5%
Arterielle Druckmessung ~ NaCl 0.9% NaCl 0.45% Glucose 5%

Flussigkeitstherapie v.a. Elo-mel isoton Elo-mel semiton  Elo-mel semiton
Originaldaten Modell 1 Modell 2
Median (Range) Median (Range) Median (Range)

Natrium-Zufuhr
(mmol/kg/Tag)

Glukose-Zufuhr

10,47 (5,26-23,21)

6,52 (3,34-10,61)

7,28 (2,94-17,89)

7,25 (3,93-10,64)

6,51 (2,47-17,06)

7,72 (4,34-11,03)

Abb. 2 | ES-P01 <« Berechnung
und Ergebnisse der Natrium-Ersatz-
Modelle der 1. LW

(mg/kg/min)
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ES-P02
Trocknung von Frauenmilch - eine alte Idee mit zeitgemafer
Umsetzung

F. Koettnitz
Marien Hospital, Gyndkologie und Geburtshilfe, Papenburg, Deutschland

Einleitung: Auf der Suche nach einer Frauenmilchversorgung vor allem
fur Frithgeborene im Nord-Westen Deutschlands, bin ich bei den Vorbe-
reitungen zur Errichtung einer konventionellen Muttermilchbank auf die
Moglichkeit der Gefriertrocknung gestof3en, wie sie von C. A. Sager (1958)
ausfiihrlich dargestellt wurde.

Hauptteil: Eigene Vergleichsuntersuchungen von nativ eingefrorenen und
gefriergetrockneten Frauenmilchproben lassen vermuten, dass die in der
Literatur beschriebenen Ergebnisse zur Gefriertrocknung von Frauen-
milch heute mit moderner Milchbearbeitungstechnik sehr gut, und ent-
gegen der Annahme sie sei zu teuer, fiir den Routinegebrauch realisierbar
ist. Weitere Untersuchungen haben in Kooperation mit einer Hochschule
fir Lebensmitteltechnologie (Prof. Kleinschmidt, Kéthen) ergeben, dass
sich die Gefriertrocknung durch eine moderne Spriihtrocknung ohne
Qualititsverlust realisieren lasst. Zudem sind die Hauptbestandteile, Fet-
te, Kohlenhydrate (mit den Oligosachariden) und Eiweise voneinander
separierbar, sodass eine individuelle Adaptation von humanen Fortifiern,
Bestandteil angepasst moglich ist. Ein Standardfortifier, entsprechend den
tiblichen Fortifiern ist ebenfalls darstellbar.

Schluss: Getrocknete Frauenmilch und daraus produzierbare Fortifier er-
moglichen eine nahezu allergenfreie Nahrung vor allem fiir Frithgebore-
ne. Getrennt zuftigbare Fortifier Komponenten machen eine individuelle
Anpassung fiir jedes einzelne Kind moglich.

Literatur
1. Sager, C. A. Frauenmilchkonservierung durch Gefriertrocknung, Stuttgart 1958

ES-PO3

Babyfreundlich und Stillen (BaSti) — der Einfluss einer
babyfreundlich zertifizierten Geburtsklinik sowie der ambulanten
Wochenbettbetreuung durch Hebammen auf das Stillverhalten 3
Monate postpartumT-POF.

Neugebauer'?, A. Lingler™, N. Bauer’

'Hochschule fiir Gesundheit, Department fiir angewandte
Gesundheitswissenschaften, Studienbereich Hebammenwissenschaft,
Bochum, Deutschland; 2Gemeinschaftskrankenhaus Herdecke GmbH,
Herdecke, Deutschland; 3Gemeinschaftskrankenhaus Herdecke, Abteilung
fiir Kinder- und Jugendmedizin, Herdecke, Deutschland; *Universitét Witten/
Herdecke, Fakultat fir Gesundheit, Herdecke, Deutschland

Hintergrund: Das Stillen ist von hoher gesundheitsférderlicher Bedeutung
fir Mutter und Kind und wird bis zum sechsten Lebensmonat als aus-
schlieSliche Erndhrungsform weltweit empfohlen [1]. Die Stilldauer fallt
sowohl in Deutschland, als auch in anderen Lindern erheblich kiirzer aus
[2]. Im Jahre 1992 wurde die Babyfriendly Hospital Initiative in Deutsch-
land als klinische Stillforderungsmafinahme eingefiihrt [3]. Bisher wur-
den die Effekte dieser Mafinahme nur in einer Erhebung [4] dargestellt.
Die vorliegende BaSti-Studie soll die bestehende Forschungsliicke begin-
nen zu fiillen.

Ziel: Das Ziel der Studie ist, die Auswirkungen der besonderen Mafinah-
men Babyfreundlich zertifizierter Kliniken auf das Stillverhalten zu iden-
tifizieren. Der mogliche Einfluss der Zehn Schritte zum erfolgreichen Stil-
len und der einer hiuslichen Wochenbettbetreuung durch Hebammen
werden untersucht.

Methodik: Die Datenerhebung fand in zwei Kliniken in Nordrhein-West-
fahlen statt, von denen eine als Babyfreundlich zertifiziert ist. Von April bis
Juli 2018 wurden die Frauen jeweils 3 Monate postpartal telefonisch zum
Stillverlauf und aktuellem Stillstatus befragt. Zur quantitativen Datener-
hebung wurde ein explorativ erstellter Fragebogen genutzt.

Ergebnisse: Fast alle Frauen beginnen zu Stillen (N=135). Das Stillma-
nagement der Babyfreundlichen Geburtsklinik hat einen positiven Ein-

fluss auf den Stillmodus bis zur Klinikentlassung. Die Frauen der Inter-
ventionsgruppe bonden mit jhren Kindern signifikant frither und ldnger,
was eine hohere Stillrate nach 3 Monaten begriinden kénnte (88 % vs.
68 %). Frauen mit einer Wochenbetthebamme stillen nach 3 Monaten zu
einem héheren Anteil.

Fazit: Die meisten Frauen beginnen in der Klinik zu stillen. In der ersten
Lebenswoche und nach 3 Monaten fillt die Stillrate ab. Die Mafinahmen
in einer babyfreundlichen Klinik scheinen sich stillférderlich auszuwirken.
Die Betreuung durch eine Hebamme im Wochenbett zeigt ebenfalls auf
einen positiven Effekt bzgl. des Stillens. Die Reprasentativitit dieser Ten-
denzen muss in weiteren Studien verifiziert werden.
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Frauenmilchbank Halle - Riickblick auf die ersten 2 Jahre
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Der Betrieb einer Frauenmilchbank ist fiir Perinatalzentren erstrebens-
wert. Die Einrichtung jedoch ist mit einigen Schwierigkeiten verbunden.
Die Frauenmilchbank Halle er6ffnete am 1. Januar 2017.

Muttermilch ist die ideale Erndhrung fiir Frith- und Neugeborene, sie
fordert die Ansiedlung einer krankheitspraventiv wirksamen Darmflora,
stirkt das Immunsystem und beeinflusst das Wachstum und die Entwick-
lung der Kinder positiv. Insbesondere bei Frithgeborenen reduziert die
Ernéhrung mit Muttermilch das Risiko an einer nekrotisierenden Entero-
kolitis (NEK), einer Retinopathia praematurorum (RPM) oder einer Late
Onset Sepsis zu erkranken. Oft steht auf Grund der Friihgeburtlichkeit,
miitterlicher Erkrankungen, Medikamenteneinnahme und psychischer
Belastung unmittelbar nach Geburt keine Muttermilch zur Verfiigung.
Hier stellt die Frauenmilchbank als beste Alternative Spenderinnenmilch
zur Verfiigung.

Die Aufarbeitung der Daten soll zeigen, inwieweit sich der Betrieb einer
Frauenmilchbank in Bezug auf die zur Verfiigung gestellte Menge Spen-
derinnenmilch lohnt und ob sich unter Erndhrung mit Frauenmilch ein
Riickgang der Anzahl von Erkrankungen beziiglich ROP bzw. NEK nach-
weisen lasst.

Es werden Analysen der erfassten Daten der Frauenmilchbank (Spender-
zahl, Empféingerzahl, gespendete Liter Milch etc.) durchgefiihrt. Zusétzlich
werden die Kriterien der Gabe von Frauenmilch (Gewicht kleiner 1500 g
bzw. Gestationsalter kleiner 30 SSW, Einwilligung der Eltern) und die auf-
getretenen Fille von NEK und RPM (2 Jahre ohne Frauenmilchbank ver-
sus 2 Jahre unter Frauenmilchgabe) in Relation gesetzt.

In den Jahren 2017 und 2018 wurden von 55 Spenderinnen insgesamt
rund 4201 Frauenmilch zur Verfiigung gestellt, hiervon mussten etwa
711 nach mikrobiologischer Testung geméf3 internem Standard verwor-
fen werden. Mit knapp 328 Litern konnten 77 Frithgeborene ab 23 + 0 SSW
ab dem 1. Lebenstag enteral erndhrt werden. In diesem Zeitraum wurden
24 Frithgeborene mit RPM und 4 Frithgeborene mit NEK behandelt. In
den Jahren 2015 und 2016 ohne Frauenmilchbank waren es 23 Friithgebo-
rene mit RPM und 8 Frithgeborene mit NEK.
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Abstracts

Die Ernéhrung jedes Frithgeborenen mit Muttermilch bzw. Frauenmilch soll-
te die Priferenz der Perinatalzentren sein. Zur Abgabe von ausreichend Frau-
enmilch sind geniigend untersuchte Spenderinnen erforderlich. Durch die
Griindung der Frauenmilchbank-Initiative ist ein erster Schritt getan, um die
Versorgung Frithgeborener aller Perinatalzentren sicher zu stellen. Die Gabe
von Frauenmilch reduziert die Zahl der Erkrankungen der Frithgeborenen,
verkiirzt damit die Aufenthaltsdauer und senkt somit die Gesamtkosten fiir
die Behandlung. Gleichzeitig zeigen Frithgeborene, die mit Muttermilch bzw.
Frauenmilch erniahrt werden, eine deutlich bessere kognitive und kérperliche
Entwicklung. Nun miissen sich Politik und Wirtschaft ihrer Verantwortung
stellen, Unterstiitzung leisten und die Bevolkerung informieren. Die Verabrei-
chung von Frauenmilch sollte bei den Krankenkassen abrechenbar werden.

ES-PO5
Bedeutung von Estradiol und Progesteron fiir den perinatalen
Cholin- und Phosphatidylcholinmetabolismus

M. Raith*, A. Shunova, C. F. Poets, W. Bernhard*

Universitatsklinikum Tiibingen, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Cholin ist essentiell fiir das fetale Wachstum und sein Bedarf
proportional zur physiologischen Wachstumsrate. Es ist konstitutiver Kor-
perbaustein in Form von Phosphatidylcholin (PC) fiir Membranen und Se-
krete wie Surfactant, Galle und Lipoproteine. Dazu kommt seine Rolle als
Donor von Ein-Kohlenstoff-Einheiten via Betain und Methylierung von
Homocystein zu Methionin sowie als Carrier von Arachidonsaure (ARA)
und Docosahexaensédure (DHA) in Lipoprotein-PC. Leber- und Plasma-
Cholin/PC sind zentral fiir die Versorgung peripherer Organe. Der aktive
plazentare Cholin-Transport resultiert in Plasmaspiegeln von ~40 umol/L
beim Feten gegeniiber ~12 pmol/L bei der Gravida. Bei Friithgeburt sinken
nicht nur Cholin-Versorgung und Plasmaspiegel (~20 pmol/L), sondern
auch der Plasmaspiegel von Ostrogenen und Progesteron. Die Bedeutung
dieser Hormone fiir die Cholin-/PC-Homoostase ist unklar.
Fragestellung: Welche Effekte haben Ostradiol (E2) und Progesteron (Pro)
auf die Konzentrationen von Cholin, Betain, Gesamt-PC, ARA-PC und
DHA-PC in Leber und Plasma?

Material und Methoden: 7d alten gesdugten Ratten wurde bis d14 1 x tig-
lich subkutan Ostradiol (10 mg/kg/d), Progesteron (100 mg/kg/d), ihre
Kombination oder Carrier (Kontrolle) injiziert. Die Effekte auf die Kon-
zentrationen von Cholin, Cholinmetaboliten, Gesamt-PC, ARA-PC und
DHA-PC in Leber- und Plasma-Extrakten wurden mittels Tandemmas-
senspektrometrie untersucht.

Ergebnisse: E2 und Pro erhohten die Plasmakonzentration von Cholin
(34,5+0,9 umol/L) um 16 +4 % bzw. 61 +9 %, ebenso die von Betain (98,1
+5,7 umol/L) um 39 +3 % bzw. 46 +4 % (p <0,001). In der Leber erh6hten
diese Hormone die Konzentration des Phosphorylcholins als intrazellula-
rem Cholinmetabolit fiir die PC-Synthese von 59,5 +7,1 auf 98,2 + 5,6 bzw.
134,0 £9,0 umol/g (p <0,001) und des Betains von 1637 +85 pumol/g auf
2656 +49 bzw. 2208 +51 umol/g. Die Hormone erhéhten die Konzentra-
tion von PC in Plasma von 1,88 +0,24 umol/mL auf 2,02 +0,20 bzw. 2,65
+0,39 pmol/mL und in der Leber von 18,8 +2,3 pmol/g auf 20,0 + 2,4 bzw.
23,6 + 1,6 pmol/g. Ebenso wurde die Konzentration von Phosphatidyletha-
nolamin (PE) in der Leber erhoht. E2 erhohte den Anteil von ARA-PC zu
Lasten von linolséurehaltigem PC (C18:2-PC), wohingegen Pro DHA-PC
zu Lasten von ARA-PC erhohte. Ein additiver oder potenzierender Effekt
von E2 und Pro war nicht durchgéngig nachweisbar. Relativ zur Erniedri-
gung der Metabolitenkonzentrationen durch Frithgeburt waren die Kon-
zentrationserhchungen durch die Hormone geringer.
Schlussfolgerungen: 1. Ostradiol und Progesteron erhohen bei adiquater
Ernédhrung die Konzentrationen von Cholin, Cholinmetaboliten und PC
in Leber und Plasma der Ratte. 2. Ostradiol erh6ht ARA-PC, Progesteron
dagegen DHA-PC stérker. 3. Die Hormonwirkungen gelten fiir Cholin,
PC & PE. Sie sind daher nicht cholinspezifisch 4. Die Effekte sind geringer
als die ernahrungsabhingigen Veranderungen bei Frithgeborenen. Inso-
fern scheint hier die Optimierung der Néhrstoftzufuhr sinnvoller als eine
Hormonbehandlung
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Erndhrung mit Humanen Milch-Oligosacchariden durch
Fruchtwasser in der Fetalzeit

L.B. von Schirnding”, S. Stutte', B. Strizek?, M. Ludwig?, A. Miiller’, S. Bagci'
'Universitatsklinikum Bonn, Neonatologie und Padiatrische Intensivmedizin,
Bonn, Deutschland; 2Universitatsklinikum Bonn, Abteilung fiir Geburtshilfe
und Prénatale Medizin, Bonn, Deutschland; 3Jennewein Biotechnologie
GmbH, Rheinbreitbach, Deutschland

Hintergrund: Humane Milch-Oligosaccharide (HMO) sind komplexe Zu-
ckermolekiile, die bisher ausschliefillich als Bestandteil der Muttermilch
bekannt waren. HMO haben prébiotische und antimikrobielle Eigenschaf-
ten und tragen zum Erhalt der Gesundheit neugeborener Kinder bei. Sie
schiitzen vor Infektionen, reduzieren das Allergierisiko, fordern die neu-
ronale Entwicklung und haben positive Effekte auf die Entwicklung des
Darms. HMO in der Muttermilch wurden ausgiebig untersucht. Es gab
bisher jedoch keine Daten iiber HMO im Fruchtwasser. Das Ziel unserer
Studie war es, zu evaluieren, ob Fruchtwasser Laktose und HMO enthilt.
Methodik: Es wurden Fruchtwasserproben von 50 Miittern, Gestations-
alter 38,1 (36,4-38,9) Schwangerschaftswochen (Median, IQR), wihrend
der Entbindung via Sectio Caesarea gesammelt. Die Proben wurden im
Labor von Jennewein Biotechnologie GmbH (Rheinbreitbach, Deutsch-
land) mittels Hochleistungsanionenaustausch-Chromatographie mit ge-
pulster amperometrischer Detektion (HPAEC-PAD) in Kombination
mit Liquid-Chromatographie-Massenspektometrie/Massenspektometrie
(LC/MSMS) auf die folgenden 7 HMOs, N-Acetylneuraminsiure (Neu-
5Ac), 3-Sialyllactose (3'-SL), 6'-Sialyllactose (6'-SL), N-acetylglucosamine
(GlcNAc), 2'-Fucosyllactose (2-FL), 3-Fucosyllactose (3’-FL) und Lacto-
N-tetraose (LNT) und Laktose getestet.

Ergebnisse: In allen Fruchtwasserproben konnten wir Neu5Ac und 3'-
SL isolieren und die Konzentrationen messen. Die mediane (IQR) Kon-
zentration von Neu5Ac war 0,334 pg/ml (0,275-0,365) (min-max: 0,199-
0,489 pug/ml) und von 3'-SL 2,177 pg/ml (1,845-2,574) (min-max:
0,929-4,082 pg/ml). In keiner der Fruchtwasserproben konnten wir 6'-
SL, GIcNAc und LNT nachweisen. Obwohl wir in 4 Proben 2’-FL und 3’-
FL isolieren konnten, haben wir diese Ergebnisse wegen einer geringen
Probenanzahl noch nicht bewertet. Die mediane (IQR) Konzentration von
Laktose war 5,185 ug/ml (4,259-7,990) (min-max: 1,659-30,108).

Es fand sich eine statistisch signifikante positive Korrelation zwischen der
Konzentration von Neu5Ac und 3'-SL im Fruchtwasser (Korrelationsko-
effizient nach Pearson, r=0,769; p <0,001). Die Konzentration von Lak-
tose war nicht mit der Konzentration von Neu5Ac oder 3'-SL korreliert.
Zusammenfassung: Wir konnten zeigen, dass Fruchtwasser, wie die Mut-
termilch, Laktose und die beiden HMO N-Acetylneuraminsiure und
3'-Sialyllactose enthilt. Diese neuen Erkenntnisse bieten deutliche Evi-
denz dafiir, dass der Fetus bereits wahrend der fetalen Zeit diesen HMO
ausgesetzt ist. Es miissen weitere experimentelle Studien durchgefiihrt
werden, um die physiologische Bedeutung von HMO im Fruchtwasser
zu verstehen.

Freie Themen

FT-PO1
Evaluierung eines digitalen Stethoskops zur Beurteilung der
Herzfrequenz von Neugeborenen im Kreifsaal

V. Gaertner', A. Kevat?, P. Davis**, O. Kamlin®

'Universitats-Kinderklinik Regensburg, Regensburg, Deutschland; *The Royal
Women'’s Hospital, Neonatal Services, Melbourne, Australien; *University of
Melbourne, Department of Obstetrics & Gynecology, Melbourne, Australien

Hintergrund: Wahrend der neonatalen Transition muss die Herzfrequenz
(HF) eines neugeborenen Kindes méglichst schnell und akkurat gemes-
sen werden. Verschiedene Techniken zur Beurteilung der HF sind bekannt
und alle haben Vor-, aber auch wichtige Nachteile. Da Smart Devices auch
in Entwicklungslindern inzwischen weit verbreitet sind, konnten digita-
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le Stethoskope (DS) auch dort eine giinstige Alternative zur HF-Messung
werden.

Fragestellung: Das Ziel unserer Studie war die Beurteilung der Reliabilitat
eines DS mit dazugehdriger Smart Device Technologie in der kontinuierli-
chen Ermittlung der neonatalen HF direkt nach der Geburt.

Material und Methoden: Per Kaiserschnitt entbundene Kinder wurden di-
rekt nach der Geburt an ein EKG angeschlossen und das DS wurde pra-
kordial aufgelegt. Die Monitore der beiden Geréte wurden gefilmt und die
HEF-Daten mittels der Bland-Altman-Methode verglichen.

Ergebnisse: Das DS detektierte eine HF in 23 von 37 Kindern beim ersten
Versuch nach einer medianen (IQR) Zeit von 7 (5-12) s. Die 14 Kinder,
bei denen das DS keine HF anzeigte, schrien alle kurz vor und/oder wih-
rend der initialen Datenerhebung. Der mittlere Unterschied (95 %-Kon-
fidenzintervall) zwischen DS-HF und EKG-HF betrug 0,2 (17,6 bis 18)
Schldge pro Minute (bpm; @ Abb. 1| FT-P01). Wihrend Perioden, in de-
nen das Kind nicht schrie, unterschieden sich die DS-HF und die EKG-
HF um 1 bpm, aber das 95 %-Konfidenzintervall wurde schmaler: -10,5
bis 12,6 bpm (B Abb. 2 | FT-PO1).

Schlussfolgerungen: Wihrend das Neugeborene schrie, war die Genau-
igkeit des DS eingeschrankt. In den Phasen, in denen das Neugeborene
nicht schrie, war das DS allerdings besser als andere gangige Methoden,
die zur Bestimmung der neonatalen HF verwendet werden. Da Schreien
einen guten Atemantrieb anzeigt und direkt postnatal {iblicherweise eine
addquate HF mit sich bringt, ist die Bewertung der neonatalen HF vor al-
lem bei nicht schreienden Neugeborenen notwendig. Daher konnte das
DS eine gute Alternative zur Beurteilung der neonatalen HF wihrend der
Transitionsperiode darstellen. Allerdings sind weitere Studien zur Genau-
igkeit des DS wahrend einer Reanimation und bei Herzfrequenzen <100
bpm nétig, bevor eine klinische Anwendung empfohlen werden konnte.

Abb. 2| FT-PO1 <

FT-P02
Kinase signaling mediates mesenchymal stem cell conditioned
medium-induced Na+ channel activity in fetal lung cells

J. Obendorf™, C. Fabian?, U.H. Thome', M. Laube’

'University of Leipzig, Center for Pediatric Research Leipzig, Hospital

for Children & Adolescents, Division of Neonatology, Leipzig, Germany;
Fraunhofer Institute for Cell Therapy and Immunology IZ|, Leipzig, Germany

Background: Pulmonary complications including respiratory distress
syndrome are the leading cause of preterm morbidity and mortality. Im-
paired alveolar fluid clearance (AFC) and structural lung immaturity can
lead to respiratory failure in preterm neonates. AFC is driven by vectori-
al Na* transport accomplished by the epithelial Na* channel (ENaC) and
the Na,K-ATPase. Mesenchymal stem cells (MSCs) are suggested to har-
bor therapeutic potential for respiratory diseases, although effects on lung
maturation have not been addressed. Beneficial effects of MSCs are at-
tributed to paracrine signaling, i.e. growth factors involved in fetal lung
development.

Aim: We addressed whether MSC conditioned medium (MSC-CM) is able
to stimulate lung branching morphogenesis and Na* transport in primary
rat fetal distal lung epithelial (FDLE) cells and if inhibition of growth fac-
tor signaling attenuates the effect of MSC-CM.

Methods: MSCs were isolated from full- and preterm umbilical cord. Ef-
fects of MSC-CM on Na* channel activity and expression were determined
by Ussing chamber analysis and real time qPCR in primary rat FDLE cells.
Lung maturation and branching morphogenesis were analyzed in fetal rat
lung explants.

Results: Fetal lung explants cultivated in MSC-CM displayed an enhanced
structural maturation. Furthermore, MSC-CM significantly ameliorated
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ENaC and Na,K-ATPase activity and gene expression. Inhibition of hepat-
ocyte growth factor (HGF) signaling downregulated the effect of MSC-
CM on ENaC activity, although HGF itself did not enhance ENaC activity.
Thus, we analyzed phosphoinositide 3-kinase (PI3-K) signaling which is
activated by HGF receptor and known to stimulate ENaC activity. Inhib-
itory studies of PI3-K downstream targets showed a significant reduction
of MSC-CM mediated ENaC activity.

Conclusion: The results demonstrate that MSC-CM increases Na* trans-
port in FDLE cells, possibly attributable to PI3-K signaling, and improves
branching morphogenesis. Therefore, MSC-CM can stimulate lung struc-
tural and functional maturation in vitro and might represent a future ther-
apeutic option for preterm infants.

FT-P0O3

zuriickgezogen

FT-P04
Welche klinischen Faktoren sind mit postoperativen
Komplikationen bei einer Osophagusatresie assoziiert?

S. Diez", H. Miiller?, C. Weil$?, V. Schellerer’, A. Horning? M. Besenddrfer’

'Universitatsklinikum Erlangen, Kinderchirurgie, Erlangen, Deutschland;
2Universitdtsklinikum Erlangen, Kinder- und Jugendklinik, Erlangen,
Deutschland; *Universitatsklinik Mannheim, Medizinische Statistik,
Biomathematik und Informationsverarbeitung, Mannheim, Deutschland

Hintergrund und Fragstellung: Die Osophagusatresie mit und ohne tra-
cheodsophagealer Fistel stellt eine haufige Fehlbildung des Magen-Darm-
Trakts dar und ist nicht selten durch postoperative Komplikationen (Ste-
nosen, Insuffizienzen) begleitet. Das peri- und postoperative Management
ist nicht standardisiert festgelegt. Es wurde untersucht, ob klinische Para-
meter und auch therapeutische Mafinahmen eine Assoziation mit dem
Auftreten von Stenosen oder Insuffizienzen zeigen.

Patienten und Methoden: 43 Patienten mit Osophagusatresie, die im
Zeitraum von 2010 bis 2018 interdisziplinir versorgt wurden, wurden re-
trospektiv analysiert. Dabei wurden sowohl die Vogt-Klassifikation, Be-
gleitfehlbildungen, respiratorisches Versagen, Gewicht bei Anastomo-
senrekonstruktion, Pneumothorax, Bedarf einer ein- oder zweizeitigen
Operation, Operationstechniken und -zeit, Relaxierung, Faktor XIII so-
wie das Auftreten von Komplikationen erfasst.

Ergebnisse: Die 43 Patienten wurden in einem Alter zwischen 27 und 41
SSW (Median 36 SSW) behandelt; das Geburtsgewicht betrug im Mittel
2383 g (Range 490-3810 g). 26 Kinder waren ménnlich, 17 waren weib-
lich (m:f-Ratio 60.40). Davon waren 21 Kinder (49 %) Frithgeborene mit
einem Geburtsgewicht zwischen 490 und 2840 g (Median 1893 g; 6 Kinder
<1500 g). Nur 35 % (n=15) zeigten keine Begleitfehlbildungen, die rest-
lichen hatten kardiale (20/43 Patienten), skeletale, respiratorische, renale
oder neurologische Fehlbildungen. Bei 10 Kindern wurde die Diagnose
VACTERL gestellt.

Beziiglich des Auftretens einer Stenose und Insuflizienz zeigte sich eine si-
gnifikante Assoziation mit der Diagnose Pneumothorax (jeweils p <0,05),
die restlichen klinischen sowie operativen Parameter sowie die Vogt-Klas-
sifikation waren nicht signifikant assoziiert. Die Auswertung laborchemi-
scher Patientendaten ergab keinen signifikanten Wert, insbesondere auch
bei Faktor XIII (bei 14/43 Kindern bestimmt), dessen wesentliche Rolle
in der Wundheilung bekannt ist (p=0,5495). Da das postoperative Re-
gime in den letzten Jahren eine Dauerrelaxierung (n=7) beinhaltete, wur-
de der Einfluss einer Relaxierung auf die Komplikationsrate untersucht,
wobei kein Einfluss - bei noch geringer Fallzahl mit Relaxierung - besti-
tigt werden konnte.

Schlussfolgerung: Das Auftreten eines Pneumothorax im Rahmen des
postoperativen Managements ist mit einem komplizierten Verlauf (Ste-
nose bzw. Insuffizienz) assoziiert. Eine postoperative Relaxierung und der
Faktor XIII kénnten beziiglich der Komplikationsrate von Bedeutung sein,
was aber bei einer hoheren Fallzahl untersucht werden sollte.
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FT-P0O5
Projekt des Bonner entwicklungsfordernden Pflegeprogramms
»BePP” - GFO Kliniken Bonn

A. Schmidt*, R. Schmitz, S. Franz, B. Larbig, C. Ott, S. Dannemann
GFO-Kliniken-Bonn St. Marienhospital, Neonatologie, Bonn, Deutschland

Auf neonatologischen Intensivstationen ist eine medizinische und appa-
rative Betreuung der Frith- und Neugeborenen gewihrleistet. Aufgrund
der noch nicht abgeschlossenen Hirnreifung und der Empfindlichkeit des
Gehirns muss aber ebenfalls ein entwicklungsfordernder Umgang mit dem
Kind sichergestellt sein. Jeder Storfaktor kann die Entwicklung des Ge-
hirns nachhaltig beeintrachtigen. Mit dem Bewusstsein, dass Personen die
in Kontakt mit dem Frithgeborenen treten und somit Einfluss auf des-
sen Hirnreifung haben, sollte dies professionell, sorgsam und unter besten
Bedingungen fiir das Kind geschehen. Deshalb griindeten fiinf Teilneh-
merinnen aus der Kinderkrankenpflege das Projekt ,,BePP“ und verfolgen
das Ziel, in ihrer Klinik eine entwicklungsférdernde Betreuung von Kin-
dern und deren Eltern zu gewihrleisten. Dies geschieht in Anlehnung an
die Leitsitze zur entwicklungsférdernden Betreuung in der Neonatolgie
vom Bundesverband ,,Das frithgeborene Kind“ e. V. Sie definieren, was zu
einer professionellen Frithgeborenenférderung gehort und stellen Rah-
menbedingungen auf, in denen die Leitsitze Anwendung finden kénnen.
Die zehn Leitsitze thematisieren unter anderem die kontinuierliche prd,
peri- und postnatale Betreuung der Eltern durch ein interdisziplinares
Team und die Integration der Eltern in die Pflege des Kindes, um einen
gelungenen Aufbau einer Eltern-Kind-Beziehung zu gewéhrleisten. Des
Weiteren ist beschrieben, dass die entwicklungsférdernde Behandlung des
Kindes sich ganz individuell an die Bediirfnisse der kleinen Patienten rich-
tet und dessen Fahigkeiten zur Selbstregulation unterstiitzen soll und dass
durch Stressreduktion fiir Kind und Familie eine einladende und vertrau-
ensvolle Atmosphire geschaffen wird (vgl. Bundesverband ,,Das friihge-
borene Kind“ e. V., 2006).
Um diesen Leitsatzen gerecht zu werden, hat sich die Projektgruppe fol-
gende Ziele gesetzt:
- Optimales Schmerzmanagement
- Implementierung von Assessmentinstrumenten
- Schulung von Mitarbeitern und Eltern
- Entwicklung und Uberarbeitung von stationsinternen Standards
- entwicklungsférderndes Handling evaluieren, optimieren und imple-
mentieren
- Erstellung einer Eltern-/Mitarbeiterbroschiire
Um diese Ziele zu erreichen, wurde durch Erstellung einer Mindmap eine
Aufgabenverteilung zwischen den fiinf Teilnehmerinnen der Projektgrup-
pe vorgenommen und durch regelméfige Treffen besprochen und evalu-
iert. Zur Recherche wurden Fachbiicher genutzt und Informationen aus
schon verdffentlichten Konzepten zur Entwicklungsférderung bei Frith-
und kranken Neugeborenen bezogen.
Die Vorstellung und Implementierung im Team, die Erstellung einer El-
tern-/Mitarbeiterbroschiire sowie interne Fortbildungen zu den einzelnen
Themen sind die bevorstehenden Meilensteine des Projekts.

FT-P06

Vorliufige Daten zur ESPED-Erhebung,,Osophagus- und
Magenperforationen bei Frithgeborenen”

H. Miiller”", W. Rascher’, U. Felderhoff-Miiser

'Universitatsklinikum Erlangen, Universitét Erlangen-Nirnberg, Kinder- und
Jugendklinik, Neonatologie und Allgemeinpadiatrische Intensivmedizin,
Erlangen, Deutschland; 2Universitétsklinikum Essen, Zentrum fiir Kinder-
und Jugendmedizin, Klinik fiir Kinderheilkunde | (Neonatologie), Essen,
Deutschland

Hintergrund: In der Neonatologie sind Osophagus- und Magenperfora-
tionen selten. Die Datenlage diesbeziiglich ist aber unbefriedigend. Die
Inzidenz der Osophagusperforation wird mit 1:124 bei Frithgeborenen
<1500 gbzw. mit 0,8 % bei allen Frithgeborenen angegeben. Diese Erkran-
kung ist mit einer hohen Morbiditat und Mortalitét assoziiert, da es zu ei-



nem respiratorischen Versagen durch den damit einhergehenden Pleura-
ergufd und zu einer Mediastinitis kommen kann. Bei Magenperforationen
wurde bisher eine Inzidenz von 0,15 % angegeben. Es zeichnet sich aber
ab, dass insbesondere bei sehr unreifen Frithgeborenen haufiger Magen-
perforationen zu beobachten sind.

Fragestellung: Deshalb soll die Inzidenz der Osophagus- und Magenper-
forationen, mogliche Risikofaktoren sowie die damit einhergehende Dia-
gnostik und Therapie untersucht werden.

Patienten und Methoden: Eine ESPED-Erhebung zur Bestimmung der
Inzidenz einer Osophagus-/Magenperforation bei Frithgeborenen in
Deutschland wurde ab dem 01.01.2018 begonnen. Im Rahmen der ES-
PED-Erhebung melden alle Krankenhéuser in Deutschland monatlich die
aufgetretenen Fille einer Osophagus- bzw. Magenperforation.
Ergebnisse: Bis Anfang Dezember 2018 waren 9 Kinder mit Osopha-
gusperforation gemeldet worden (Geburtsgewicht [GG]: 250-590 g; Ge-
stationsalter [GA] bei Geburt: 22 +4 SSW-27 +2 SSW). Die Perforation
war am Lebenstag 2-14 aufgetreten. Das Gewicht bei Perforation lag bei
250-600 g und das korrigierte GA bei 24 +0 SSW-27 +4 SSW. 4 verschie-
dene Magensonden-Firmen kamen zum Einsatz. Es wurde ausschlieflich
eine konservative Therapie (Karenz, Antibiose) durchgefiihrt, kein Kind
wurde operiert. Die Karenz wurde 3-14 Tage beibehalten, danach wurde
bei 6 der 9 Kinder vor Nahrungsbeginn eine Kontrastmittel-Darstellung
durchgefiihrt.

14 Kinder mit Magenperforation wurden bis Anfang Dezember 2018 der
Studienzentrale gemeldet (GG: 350-2640 g, GA bei Geburt: 22 +4 SSW-
34 +4 SSW). Die Magenperforation wurde jeweils am Lebenstag 1-32 di-
agnostiziert. Zu dem Zeitpunkt der Perforation lag das Gewicht bei 350
2700 g und das korrigierte GA bei 22 +4 SSW-35 +3 SSW. Bei den 14
betroffenen Kindern wurden Magensonden von 6 verschiedenen Firmen
sowie eine PEG verwendet. 4 Kinder hatten eine Therapie mit Hydrocor-
tison. 10 von 14 Kindern wurden primiér operiert. Bei 4 Kindern wurde
eine konservative Therapie mit Karenz und Antibiose durchgefiihrt, aber
2 mussten dann doch noch operiert werden. Die Karenz betrug 314 Tage,
im Anschluss wurde bei 3 der 14 Kinder vor Nahrungsbeginn eine Dar-
stellung mit Kontrastmittel durchgefiihrt.

Schlussfolgerung: Die vorliufigen Daten zeigen, dass eine Osophagusper-
foration insbesondere die sehr kleinen Frithgeborenen betrifft. Eine Ma-
genperforation kann bei sehr kleinen Frithgeborenen, aber durchaus bei
reiferen Frithgeborenen auftreten.

FT-P0O7
Chronisch nierenkrank seit Geburt - verschiedene Aspekte aus
arztlicher und psychologischer Sicht

U.E. Jurack*, S. Wygoda
KfH Nierenzentrum fiir KInder und Jugendliche am Klinikum St. Georg
gGmbH Leipzig, Klinik fiir Kinder und Jugendmedizin, Leipzig, Deutschland

Kinder mit bereits angeborener chronischer Niereninsuffizienz bediirfen
angesichts der besonders komplexen Krankheitsbilder einer komplexen
medizinischen Behandlung. Fiir diese Patienten und ihre Familien kann
eine umfassende psychosoziale und psychotherapeutische Begleitung und
Unterstiitzung hilfreich und notwendig sein, um die enormen emotiona-
len Belastungen und psychosozialen Folgen zu bewiltigen.

Die Autorinnen verfiigen iiber langjihrige Erfahrungen als Arztin bzw.
als Psychotherapeutin im KfH Nierenzentrum fiir Kinder und Jugendli-
che in Leipzig.

In ihrem gemeinsamen Beitrag berichten sie den Langzeitverlauf von 14
Kindern, die bereits im Séuglingsalter terminal niereneinsuffizient waren
in einem Beobachtungs-Zeitraum von 8 bis 16 Jahren. Sie lassen einige Be-
troffene Patienten, Eltern, gesunde Geschwister zu Wort kommen.
Chronische Niereninsuffizienz seit Geburt — das bedeutet auch: die Not-
wendigkeit lebenslanger Nierenersatztherapie.

FT-PO8

Erfiillungsgrad der Richtlinie zur Optimierung der
Friihgeborenenversorgung des Gemeinsamen Bundesausschusses
(GBA-RL) sowie Evaluation der Versorgungskapazitit fiir
anstehende Friihgeburten (FG) und weitere Intensivpatienten an
Level-1 Perinatalzentren (PNZ)

M. Kleeberg*, M. Schroth
Cnopf'sche Kinderklinik, Neonatologie, Niirnberg, Deutschland

Hintergrund: Die GBA-RL stellt aufgrund hoher personeller Anforderun-
gen eine Herausforderung fiir die versorgenden Zentren dar. Die aktuelle
Diskussion ergibt in Summe grofie Bedenken bei den PNZ, die Richtlinie
dauerhaft und liickenlos erfiillen zu kénnen.

In der vorliegenden Analyse wurde einerseits der ,,Erfiillungsgrad“ in ein-
zelnen PNZ ermittelt und andererseits evaluiert, wie sich darunter die Ver-
sorgung weiterer Patientengruppen und die noch freie pflegerische Perso-
nalkapazitit (pPK) fiir akut zu versorgende FG darstellt.

Methodik: Aus einem regionalen Verbund von vier groflen PNZ mit zu-
sammen ca. 10.000 Geburten pro Jahr wurde der Anteil der 1:1/1:2-Ver-
sorgten, Patientenzahl pro Pflegekraft (Pat/P) und pPK nach Zentrum,
Schicht und Wochentag tiber einen Zeitraum von fiinf Monaten hinsicht-
lich Erftillungsgrad der GBA-RL bzw. der Empfehlungen der Deutschen
Gesellschaft fiir Perinatale Medizin (DGPM) ausgewertet. Zusatzlich wur-
den geburtshilflich anstehende FG erfasst und mit der vorhandenen frei-
en pPK abgeglichen.

Ergebnisse: Die GBA-RL konnte in 88 % der Schichten (n=1584) erfiillt
werden. Lediglich ein Zentrum konnte die Vorgabe (95 % Schichterfiil-
lungsquote) erreichen. Hierbei nahm der Erfiillungsgrad von Friih- iiber
Spit- zu Nachtdienst kontinuierlich ab (p<0,001). Analog verhielt sich
die Zahl der eingesetzten Pflegekrifte sowie die freie pPK, wéhrend Pat/P
zunahm (p jeweils <0,001).

An zwei Zentren mit anndhernd gleicher GBA-Erfiillungsquote (p=0,147)
zeigte sich ein deutlicher Unterschied bzgl. der Pat/P (p<0,001).

Im Gegensatz zur Gruppe der 1:2-Versorgten (p=0,530) lag der Anteil der
1:1-versorgten FG in den Zentren bei Nichterfiillung der Vorgaben signi-
fikant hoher als bei Erfiillung (p <0,001).

Von den anstehenden FG hitten lediglich 14,1 % unter Einhaltung der
Personalvorgaben versorgt werden kénnen.

Schlussfolgerungen: Drei der vier PNZ konnten die GBA-RL nicht er-
fllen. Insbesondere in den Nachtschichten war die pPK unzureichend.
Die Diktion zur 1:1-Versorgung stellte den wesentlichen Faktor dar, der
zu Nicht-Erfillung der Vorgaben und zahlenmifig schlechterer Versor-
gung der {ibrigen Intensivpatienten fithrte. Der Erfiillungsgrad bzgl. der
DGPM-Empfehlungen lag hierbei nochmals deutlich niedriger, was eben-
falls auf eine schlechtere personelle Betreuung dieser Patientengruppe hin-
weist. Freie pPK war selten vorhanden, was eine Versorgung selbst eines
geringen Anteils der anstehenden FG unter Einhaltung der GBA-Perso-
nalvorgaben ausschlief3t.

Statistisch kann erstmals an einem grof3en Kollektiv gezeigt werden, dass
aufgrund der aktuellen GBA-Vorgaben selbst an einem der gréfiten Ver-
bund-PNZ die deutlich angespannte Personalsituation es nicht zulésst,
entsprechende Richtlinienvorgaben bei gleichzeitiger Versorgung anderer
Patientengruppen zu erfiillen. Realisierbarkeit, Praktikabilit4t, Nutzen und
Aussagekraft der GBA-RL miissen daher klar hinterfragt, wissenschaftlich
exakt evaluiert und weiter analysiert werden.
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FT-P09
Parenteraliaverwurf in der Neonatologie — Hygiene versus
Ressourcenverbrauch

N. Liineburg™, M. Schultze-Florey', A. Dombovski', M. Baehr', D. Singer?, C.
Langebrake'?

'Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Klinikapotheke, Hamburg,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf, Zentrum fiir
Geburtshilfe, Kinder- und Jugendmedizin Sektion Neonatologie und
Pédiatrische Intensivmedizin, Hamburg, Deutschland; 3Universitatsklinikum
Hamburg-Eppendorf, Klinik und Poliklinik fir Stammzelltransplantation,
Hamburg, Deutschland

Hintergrund: Arzneimittel in Einzeldosisgebinden (EDG) zur parentera-
len Applikation enthalten in der Regel eine Dosis fiir normalgewichtige,
erwachsene Patienten. Kleinere EDG fiir die Behandlung von Friith- und
Neugeborenen sind meist nicht erhaltlich, so dass oft nur Teilmengen aus
dem EDG entnommen werden. Um die Gefahr einer Erregeriibertragung
auf mehrere Patienten zu minimieren, wird der Rest aus einem EDG ver-
worfen [1]. Eine Mehrfachentnahme aus einem EDG wire aus konomi-
scher und ressourcenschonender Sicht sowie hinsichtlich Lieferengpéssen
und Miillvermeidung sinnvoll, darf jedoch nicht auf Station stattfinden,
sondern nur unter qualititskontrollierten Reinraumbedingungen in ei-
ner Apotheke.

Fragestellung: Ziel dieser Arbeit war es die Verwiirfe an Parenteralia ei-
ner neonatologischen Intensivstation in einem definierten Zeitraum zu
quantifizieren und mit einer theoretisch optimierten Ressourcennutzung
zu vergleichen und zu beurteilen.

Material und Methoden: In einer Periodenprivalenzanalyse wurden alle
parenteralen Applikationen (Arzneistoft, Applikationszeit und Dosis) auf
einer neonatologischen Intensivstation an 8 Beobachtungstagen in 4 auf-
einander folgenden Wochen anonymisiert erhoben und die Verwiirfe be-
rechnet. Die theoretische Mehrfachentnahme aus einem EDG wurde ent-
sprechend einer optimalen Grofle eines EDG berechnet.

Ergebnisse: Insgesamt wurden 258 parenterale Applikationen von 5,5
+2 Patienten pro Beobachtungstag dokumentiert. Bei den beobachteten
Arzneistoffen handelt es sich neben Glucocorticoiden, Diuretika und An-
algetika hauptséchlich um Antibiotika. Bei 184 (71 %) der parenteralen
Applikationen wire eine theoretische Mehrfachentnahme mdglich. Eine
theoretische Mehrfachentnahme kam tiberwiegend bei Antibiotika (Am-
picillin, Cefotaxim, Clarithromycin, Gentamicin, Meropenem und Van-
comycin), Coffeincitrat und Furosemid in Frage. Im Beobachtungszeit-
raum konnten wir einen Verwurf an Arzneistoff von 14 % (Meropenem)
bis 248 % (Ampicillin) bezogen auf die applizierte Dosis beobachten. Den
grofiten relativen iiberschiissigen Verbrauch an EDG konnten wir bei den
héufigen Antibiotika Clarithromycin (250 %), Ampicillin (194 %), Gen-
tamicin (171 %) und Vancomycin (177 %) berechnen. Der absolute Ver-
brauch an allen EDG im Beobachtungszeitraum hitte sich bei einer theore-
tischen Mehrfachentnahme um 68 (37 %) EDG reduzieren lassen konnen.
Schlussfolgerung: Die dargestellten Daten wurden auf einer neonatologi-
schen Intensivstation erhoben. Somit kénnen sie als Extrembeispiel gese-
hen werden, zeigen jedoch deutlich, dass die absolute Einsparung an EDG
bei einer theoretischen Mehrfachentnahme geringer ausfiel als erwartet.
Aus 6konomischer Sicht sind keine Arzneistoffe betroffen, die ein grofes
finanzielles Einsparpotenzial erwarten liefSen.

Literatur
1. Bericht der KRINKO-BfArM-RKI-Arbeitsgruppe; Epidemiologisches Bulletin; 23. Mai
2016/Nr. 20; https://doi.org/10.17886/EpiBull-2016-033
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Erweiterung des Antikoagulationsprotokolls unter ECMO-
Therapie bei Patienten mit angeborener Zwerchfellhernie mittels
Implementierung der Messung des Anti-Faktor Xa-Spiegels und
Nutzung der Thromboelastometrie

A. Perez-Ortiz", T. Jung', C. E. Dempfie? T. Schaible’, N. Rafat’
'Universitatsklinikum Mannheim, Neonatologie, Mannheim, Deutschland;
2Gerinnungszentrum Mannheim, Mannheim, Deutschland

Hintergrund: Trotz der seit iiber 30 Jahren andauernden Anwendung der
Extrakorporalen Membranoxygenierung (ECMO)-Therapie in der Neo-
natologie ist das optimale Koagulationsmanagement nach wie vor umstrit-
ten und variiert stark unter den verschiedenen ECMO-Zentren weltweit.
Heutzutage liegt die Komplikationsrate in Folge der Koagulationsdysre-
gulation noch immer auf einem hohen Niveau (10-33 %). Unfraktionier-
tes Heparin (UNFH) ist das meist verwendete systemische Antikoagu-
lans wihrend der ECMO-Therapie. Im padiatrischen ECMO-Zentrum der
Universititsmedizin Mannheim erfolgt aktuell die UFNH-Titration nach
regelméfligen Bestimmungen der ACT- und aPTT-Werte.

Fragestellung: Eine lediglich auf aPTT- und ACT-Messungen basierende
Heparin-Steuerung unter ECMO-Therapie konnte zu einer suboptima-
len Antikoagulationstherapie des Patienten fithren. Die zusitzliche Be-
stimmung des Anti-Faktor Xa- Spiegels und die Verwendung der Throm-
boelastometrie konnte eine prazisere Aussage {iber die Koagulation unter
ECMO-Therapie bei Neugeborenen liefern und damit die Entwicklung ei-
nes neuen Antikoagulationsprotokolls erméglichen, welches das Blutungs-
sowie Thrombose-Risiko und die damit verbundene ECMO-assoziierte
Morbiditit und Mortalitét reduzieren kénnte.

Material und Methoden: Im Rahmen dieser Beobachtungsstudie wurden
zwischen Mérz 2018 und Januar 2019 23 Neugeborenen mit angebore-
ner Zwerchfellhernie, die nach Geburt eine ECMO-Therapie bendtigten,
eingeschlossen. Die Steuerung der Antikoagulationstherapie wihrend der
ECMO-Therapie wurde weiterhin gemif} dem bisherigen Antikoagulati-
onsprotokoll durchgefiihrt. Zusitzlich erfolgten tiglich die Messung des
Anti-Faktor Xa-Spiegels sowie eine Thromboelastometrie. Klinische Para-
meter wie Dauer der ECMO-Therapie, UFNH-Dosierung, sowie throm-
botische- und Blutungskomplikationen und die Notwendigkeit von Blut-
produkttransfusionen wurden mit den Gerinnungsparametern korreliert.
Ergebnisse: Bei Neugeborenen mit angeborener Zwerchfellhernie unter
ECMO-Therapie zeigte der Anti-Faktor Xa-Spiegel eine gute Korrelation
mit der UNFH-Dosis. Die ACT-, aPTT-Werte und der mittels Throm-
boelastometrie gemessene Heparin Effekt (CTIntem-CTHeptem) zeigten
eine schlechte Korrelation mit der UNFH-Dosierung.

Schlussfolgerung: Der Anti-Faktor Xa-Spiegel zeigt eine bessere Korre-
lation mit der UFNH-Dosis als das bisher fiir die Heparin-Steuerung be-
nutzte Antikoagulationsprotokoll, so dass in dieser Patientengruppe unter
ECMO-Therapie der Anti-Faktor Xa-Spiegel ein praziserer Parameter fiir
die UFNH-Steuerung zu sein scheint. Die Thromboelastometrie stellt zu
diesem Ziel keinen Mehrwert dar.

FT-P11
Staged repair with spring loaded silo in Gastroschisis

S. Zeller*, M. Schénefeld, T. T. Kénig, O. J. Muensterer
Universitatsmedizin Mainz, Klinik und Poliklinik fiir Kinderchirurgie, Mainz,
Germany

Background: Gastroschisis (GS) is a congenital defect of the abdominal
wall to the right of the umbilical cord, causing in utero evisceration of the
intestines from the abdominal cavity into the amniotic sac. Therapy aims
to reduce the viscera into the abdominal cavity, and cover the abdominal
defect either operatively with general anesthesia, or at the bedside using a
spring loaded silo or use of the Bianchi method (2). Both vaginal delivery
and caesarian section are possible (1).

Methods: We performed a single center retrospective review of patients
born with simple GS (absence of atresia, perforation, necrosis or volvulus)
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from 31.01.2014 to 31.01.2019 at our center. Patients with primary closure
with a spring loaded silo were included.

Results: Over the study period, 11 patients with GS were admitted to
our neonatal intensive care unit. Seven patients underwent staged re-
pair after initial placement of a spring loaded silo. The mean gestational
age was 36 +2 weeks (34 +0-37 +1) with a mean birth weight of 2490 g
(1840 g-3830 g). All patients were delivered by cesarean section. In three
cases, immediate caesarian section was necessary. In one patient with con-
commitant cloacal exstrophy, the spring loaded silo was placed in the oper-
ating room under general anesthesia. In all other cases, bedside-placement
with analgesia and sedation provided by the neonatologists was performed.
Definite repair after gradual reduction of the viscera was performed on
day of life (DOL) 3-7 (mean 5.6 days), after complete bedside reduction.
Ampicillin/Gentamycin were administered until definite repair. In 6 pa-
tients, operative reconstruction of the abdominal wall was performed in
the operating room. In one case, secondary bedside sutureless closure was
possible yielding excellent cosmetic outcome. Full enteral feedings were
achieved on DOL 5-37 (mean 21.1 d) and patients were released on DOL
9-64 (mean 37.3d). Longer hospital stay was associated with co-morbidity
in three patients (cloacal exstrophy, cystic fibrosis, NEC).

Conclusion: Bedside primary closure of gastroschisis with the spring load-
ed silo is safe and feasible without need for general anesthesia, even in spe-
cial situations such prematurity. This simple procedure can be performed
at any time of day, including after vaginal delivery or immediate caesarian
section. Sutureless secondary closure is possible, yielding excellent cos-
metic results.

References
1. Fraga MV, Laje P, Peranteau WH, Hedrick HL, Khalek N, Gebb JS et al (2018) The in-
fluence of gestational age, mode of delivery and abdominal wall closure method
on the surgical outcome of neonates with uncomplicated gastroschisis. Pediatr
Surg Int 34(4):415-419
2. Petrosyan M, Sandler AD (2018) Closure methods in gastroschisis. Semin Pediatr
Surg 27(5):304-308
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Assessing the quality of NICU-care at Jimma University Specialized
Hospital (JUSH), Ethiopia, as foundation for a long-lasting
development cooperation

D. Forster'?, T. Reicherzer', V. Lieftiichter', W. T. Chimissa’, A. W. Flemmer', M.
Siebeck®, R. Eckle’, J. Hubertus?

'Dr. v. Haunersches Kinderspital und Perinatalzentrum, Klinikum der
Universitat Miinchen, Neonatologie der Kinderklinik, Miinchen, Germany;
2Dr. von Haunersches Kinderspital, Klinikum der Universitat Miinchen,
Kinderchirurgische Klinik, Miinchen, Germany; 3Jimma University
Specialized Hospital, Department of Pediatrics, Jimma, Ethiopia;

“Klinikum der Universitat Miinchen, Klinik fiir Allgemein-, Viszeral- und
Transplantationschirurgie, Miinchen, Germany; *Joyn Coop, Miinchen,
Germany

Background: Ethiopia has both a high birth-rate (5,3 children/woman),
and a very high infant mortality (55/1000). Jimma University Specialized
Hospital (JUSH) is a tertiary centre that serves a population of about 17
mio. in the southwestern part of the country, approximately 350 km south-
west of Addis Ababa. JUSH, together with the Department of Paediat-
ric Surgery of Dr von Hauner Childrens” Hospital, has been involved in
the JimmaChild-project, which previously established a paediatric sur-
gery service at JUSH. Both sides now want to expand the ongoing collab-
oration to the field of neonatology, to achieve structural improvements at
Jimmas” Neonatal Intensive Care Unit (NICU).

In order to implement the collaboration in the field of neonatology, we
tried to gain an understanding of the patient population and the condi-
tions at JUSHs” NICU.

Methods: While visiting Jimma, we looked into the clinical data from the
charts of all neonates treated at JUSH NICU from 1. Miaskiram 2010-30.
Gonbot 2010 (western date: 11.09.2017-07.06.2018) We assessed age at ad-
mission, weight at admission, reason for admission and outcome. Further-
more, we assessed structural and technical conditions on site.

Results: During the study period, the treatment of 830 neonates at JUSH
NICU was documented. Weight at admission was documented for 740
children (89.2%), outcome data were documented for 825 children
(99.4%), a diagnosis was documented for 825 children (99.4%). With
very limited resources (no respiratory support other than low-flow oxy-
gen, insufficient number of incubators, very limited monitoring with only
a few SpO2-devices, doctors rotate frequently), care was given to two in-
fants <750 g, 88 infants <1500 g. Overall mortality was 23.4%, and 55.7%
for infants <1500 g. Most frequent diagnoses were Infections (25.6%) and
prematurity (13.0%). There was also a significant number of very severe
diagnoses (e.g. neonatal tetanus, tracheo-esophageal fistula, necrotizing
fasciitis, gastroschisis).

Discussion and conclusion: NICU in Jimma is treating patients that are
comparable to middle European level-1-centres in respect to disease sever-
ity. Conditions are not yet comparable to western standards, thus explain-
ing the high mortality. Our common aim for the future will be to estab-
lish improved protocols for standard care (e. g. regarding hygiene, feeding,
monitoring) to achieve better outcomes.

FT-P13
Jimmachild - Neonatology

V. Lieftiichter”, T. Reicherzer', D. Férster?, T. Workineh®, M. Siebeck’, A. W.
Flemmer, K. Becker?, J. Hubertus?

'LMU Miinchen, Neonatologie, Miinchen, Germany; 2LMU Miinchen,
Kinderchirurgie, Miinchen, Germany; 3Jimma University, Pediatrics, Jimma,
Ethiopia, Germany; “LMU Miinchen, Allgemeinchirurgie, Miinchen, Germany

The division of Neonatology at Jimma University Hospital (Ethiopia) treats
approximately 1600 newborn babies (150-200 of them dying) each year.
The mortality of children in the first 5 years of life has been significantly
reduced in Ethiopia since 2002. However, infant mortality remains high at
51.5 per 1000 live births. The JimmaChild project is part of an existing co-
operation between Jimma University (JU) in Ethiopia and Department of
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Pediatric Surgery at the University of Munich. Two Ethiopian general sur-
geons are currently trained as pediatric surgeons. The aim of JimmaChild
is to establish a paediatric surgery at the JU.

The evaluation of JimmaChild after 1 year identified the very limited possi-
bilities of postoperative care at the neonatal intensive care unit (NICU) asa
major risk factor for poor outcome or death. In order to improve the prob-
lem of postoperative care, the idea of a follow-up project by JimmaChild
was developed specifically for the field of neonatology. The project is in-
tended to provide further education and training in neonatal care for ex-
perienced paediatric residents or specialists. This training is based on the
European syllabus for neonatology training. After finalizing the training
participants are involved in implementing standards of postoperative ne-
onatal care to the Jimma University NICU. During our visits in Jimma it
became clear that an inventory of the actual situation is necessary to en-
able such a project. Assisted by Dr. Tesfaye Workineh Chimissa the local
partner in Jimma we are currently clarifying and sorting responsibilities,
develop training plans and evaluate the local conditions. The aim of this
collaboration is to improve neonatal care through a specific sustainable
training and education program of pediatric colleagues in Jimma, in line
with JimmaChild and thus improve postoperative outcome in the neona-
tal population in Jimma.

FT-P14
Langzeitkomplikationen bei zentralen tunnelierten Kathetern im
Kindesalter - Vergleich offen- und perkutanangelegter Katheter

U. Rolle™, F. Murat', H. Fiegel’, K. Bochennek?, S. Gfroerer’
'Universitatsklinikum Frankfurt, Klinik fiir Kinderchirurgie und
Kinderurologie, Frankfurt, Deutschland; XKlinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Kinderonkologie, Frankfurt, Deutschland

Hintergrund: Tunnelierte zentrale Venenkatheter (tCVC) sind fiir die The-
rapie von Kindern mit malignen und chronischen Erkrankungen erforder-
lich. tCVC konnen mittels offener Veneasektio oder perkutan implantiert
werden. tCVC haben spezifische perioperative und Langzeitkomplikati-
onen, die sich hinsichtlich des Implantationsmodus unterscheiden konn-
ten. Das Ziel der vorliegenden Studie war die Untersuchung postoperati-
ver (Langzeit-)Komplikationen bei offen vs. perkutan angelegten tCVCss.
Methoden: In die retrospektive Studie (2013-2017) wurden 488 tCVC
Implantationen eingeschlossen. Gruppe A bestand aus 69 Patienten mit
offener Katheteranlage und 419 Patienten in Gruppe B nach perkutaner
Anlage. Patientendaten, wie Alter, Erkrankung, Implantationstechnik, Ge-
faf3e fiir Implantation und die postoperativen Komplikationen wurden er-
mittelt.

Ergebnisse: 413 Patienten mit 488 implantierten tCVCs wurden einge-
schlossen (n=69 in Gruppe A, n=419 in Gruppe B). 64 Patienten beka-
men einen zweiten oder dritten Katheter. Die zugrundeliegenden Erkran-
kungen waren in beiden Gruppen gleich. Patienten in Gruppe A waren
signifikant jiinger als die in Gruppe B (p <0,001). In Abhéngigkeit der an-
gewendeten Implantationsmethode unterschieden sich die benutzen Ge-
fifle. Zervikale Gefifle wurden in Gruppe A bevorzugt, thorakale in der
Gruppe B. Die juguldren Gefifle (p <0,009) und Patienten mit Gedeih-
storungen (p=0,003) zeigten ein signifikant erhohtes Risiko fiir Kompli-
kationen. Die offene Implantationstechnik und die wiederholte Implanta-
tion eines tCVC war mit einem héheren Risiko fiir eine Dislokation und
der Notwendigkeit einer weiteren Implantation verbunden (p=0,043). Die
Rate der Langzeitkomplikationen war 24,6 % in Gruppe A und 17,7 % in
Gruppe B.

Schlussfolgerung: Hinsichtlich der postoperativen Langzeitkomplikatio-
nen zeigte sich kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen offener
und perkutaner Implantation von tCVC. Ein Trend zugunsten der perku-
tanen Implantation wurde gefunden.
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FT-P15
Reaktivierung eines Neugeborenenscreening-Programms in der
Demokratischen Volksrepublik Laos

T. H6hn"", B. Saysanasongkham?

'Universitatsklinikum Diisseldorf, Diisseldorf, Deutschland; *Ministry of
Health, Vientiane, Laos

Fragestellung: In den meisten Landern weltweit existieren Neugeborenen-
screening-Programme und diese erreichen einen variablen Prozentsatz al-
ler Neugeborenen. Laos gehort zu den wenigen verbleibenden Landern
ohne ein etabliertes Neugeborenenscreening.

Methoden: Im Pilotprojekt eines Neugeborenenscreening wurden zwi-
schen 2008 und 2010 in den groflen Entbindungskliniken der Hauptstadt
Vientiane bei allen Neugeborenen Proben entnommen (Mahosot Hospi-
tal [2500 Geburten], Sethathirath Hospital [2000 Geburten], Friendship
Hospital [700 Geburten], und Mother & Child Health Hospital [3500 Ge-
burten]). Die Proben wurden unmittelbar vor der Entlassung aus dem
Krankenhaus entnommen und einmal pro Woche in ein deutsches Scree-
ninglabor ausgeflogen.

Ergebnisse: Insgesamt wurden 11.362 Proben von Neugeborenen unter-
sucht. Die Rate der Retests war aufgrund der frithen Entlasssungspolitik
laotischer Entbindungskliniken deutlich oberhalb européischer Zahlen.
Bestitigt werden konnten zwei Falle einer kongenitalen Hypothyreose und
ein Fall eines adrenogenitalen Syndroms ohne Salzverlust. Alle drei Neu-
geborenen wurden friih therapiert und sind derzeit in guter Verfassung.
Schlussfolgerungen: Auf dieser Grundlage wird gegenwirtig ein perma-
nentes Neugeborenenscreening auf TSH in allen Entbindungskliniken der
Hauptstadt Vientiane etabliert. Im Gegensatz zum Pilotprojekt werden die
Proben im Labor der gréfiten Entbindungsklinik des Landes, des Mother
& Newborn Hospitals, gemessen. Eine erste Testmessung hat im Januar
2019 erfolgreich stattgefunden. Ziel ist es das TSH-Screening am Ende
der Forderperiode des Projektes auf Dauer in laotische Hinde zu geben.

FT-P16
Molekulare Erregerdiagnostik bei Early-Onset Neonatal Sepsis
(EONS) bei Neugeborenen mittels SeptiFast — Multiplex-PCR

D. Soukup™, U. Felderhoff-Miiser', P.M. Rath?, J. Steinmanr?, A. Kéninger®, A.
Stein’

'Uniklinikum Essen, Klinik fiir Kinderheilkunde I, Essen, Deutschland;
2Uniklinikum Essen, Institut fir Medizinische Mikrobiologie, Essen,
Deutschland; *Uniklinikum Essen, Klinik fiir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe, Essen, Deutschland

Die Neugeborenensepsis stellt die haufigste Ursache der Morbiditit und
Mortalitat in der Neonatologie dar. Die Diagnostik basiert auf dem klini-
schen Zustand des Patienten bei nachgewiesener oder vermuteter Infek-
tion. Im besten Fall erfolgt der Nachweis in der Blutkultur, welche wegen
verschiedener Einschriankungen in der Neonatalperiode aber als unzurei-
chend erscheint.

In der vorliegenden prospektiven Studie wollten wir fiir die Early-Onset
Neonatal Sepsis (EONS) untersuchen, ob mittels SeptiFasta — einem direk-
ten Erregernachweis aus dem Blut mittels Multiplex-PCR - eine schnel-
lere und héufigere Detektion eines auslosenden Keims gelingt. SeptiFast
untersucht die DNA von 20 Mikroorganismen, ben6tigt weniger Material
als die Blutkultur und dauert im Optimalfall 6 h.

Die Studie wurde in einem Zeitraum von einem Jahr durchgefiihrt und
es wurden 229 Neugeborene eingeschlossen. Bei allen Kindern wurden
postnatal neben gewohnlichem Labor auch SeptiFastaund Blutkultur ab-
genommen. Die Ergebnisse von Blutkultur und SeptiFast wurden dann
verglichen.

An der Studie nahmen 71 Reifgeborene und insgesamt 158 Friithgeborene
teil, davon insgesamt 41 Kinder mit Geburtsgewicht unter 1500 g. In der
ganzen Studie zeigten sich 6 positive Blutkulturen und 19 positive Septi-
Fasté. Insgesamt wurden 74 Kinder (32 Kinder >5 Tage) antibiotisch be-
handelt, allerdings tatsichlich an einer Sepsis litten nur 26 Kinder.



Die Inzidenz der EONS in der Studie liegt mit 11,4 % deutlich hoher als
in der AWMF-Leitlinie und anderen Studien angegeben wird, was wahr-
scheinlich an der Patientenselektion auf der Neugeborenenintensivstation
lag. Im direkten Vergleich zwischen Blutkultur und SeptiFastazeigte sich
allerdings kein wesentlicher Unterschied in der Sensitivitit.

Unsere Ergebnisse untermauern die Vorgehensweise im klinischen Alltag,
die sich eher am klinischen Zustand des Patienten als an den Ergebnissen
des Erregernachweises orientiert. In der Studie wurden namlich nur 33 %
der Kinder mit positiver Blutkultur und 42 % der Kinder mit positivem
SeptiFasté antibiotisch behandelt.

Zusammenfassend bietet der SeptiFast4 zwar gewisse Vorteile wie kleine-
re Mengen am abzunehmenden Material oder frithere Ergebnisse an. Im
Vergleich zur Blutkultur stellt er allerdings keinen wesentlichen Fortschritt
dar, was die Aussagekraft unserer Untersuchung angeht.

FT-P17
Zerebrale regionale Gewebe-Sauerstoffsattigung wahrend des
Haut-Haut-Kontaktes von Friihgeborenen

K. Hanke™, T. Rausch? R. Sosnowski’, P. Paul', A. Humberg’, E. Herting’, W.
Gdopel', C. Hdrtel'

'Universitatsklinikum Schleswig Holstein Campus Liibeck, Kinder- und
Jugendmedizin — Neonatologie, Liibeck, Deutschland; 2Universitatsklinikum
Schleswig Holstein, Institut fiir Medizinische Biometrie und Statistik, Libeck,
Deutschland

Hintergrund: Der frithe Haut-Haut-Kontakt von Frithgeborenen und ih-
ren Eltern ist ein duflerst wichtiger Bestandteil in der Behandlung und
Versorgung von Frithgeborenen.

Fragestellung: Wahrend des Haut-Haut-Kontakts (Kdnguruh-Pflege)
koénnen unerwiinschte Nebenwirkungen (u.a. Bradykardie, Hypoxie)
auftreten, weshalb ein optimales Monitoring notwendig ist. Ziel unserer
Beobachtungsstudie ist die Evaluation der zerebralen regionalen Gewebe-
Sauerstoftsittigung (rStO2) als zusétzlichen Monitoring-Parameter wéh-
rend des Haut-Haut-Kontakts in den ersten 120 Lebensstunden.
Material und Methoden: Wir fithrten eine prospektive Beobachtungs-
studie von Frithgeborenen mit einem Gestationsalter von 26 +0-31 +6
Schwangerschaftswochen durch. Neben Standard-Monitoringverfahren
erfolgt zusétzlich die Evaluation der rStO2 mittels Nah-Infrarot-Spekt-
roskopie (Stirnsensor) wihrend Haut-Haut-Kontakt im Vergleich zur In-
kubatorpflege.

Ergebnisse: Die aktuelle Studienkohorte umfasst #=>53 Frithgeborene
(mittleres Gestationsalter: 29,7 SSW, mittleres Geburtsgewicht: 1270 g).
Wihrend des Haut-Haut-Kontakts waren die rStO2-Werte marginal
niedriger als im Vergleich zur Inkubatorpflege (Mittelwert/Median + SD;
80,9/82 +8 vs. Zeit 82,8/84 +7, p=0,002).

Interessanterweise war der Anteil der rStO2 Werte <55 % wiahrend des
Haut-Haut-Kontakts geringer als wahrend der Inkubatorpflege (1,3 vs.
3,7 %).

Schlussfolgerung: Wihrend des Haut-Haut-Kontakts zeigten sich zwar
geringfiigig niedrigere rStO2-Werte, die wir allerdings als klinisch nicht
relevant einstufen.

Eine weitere Studienkohorte mit deutlich kleineren Frithgeborenen (24
+0-28 +6 SSW) wird derzeit zu dieser Fragestellung ausgewertet.

FT-P18
Therapie und Outcome von Neugeborenen mit kongenitaler
Zwerchfellhernie und schwerem Herzfehler

J. Balks", A. Miiller', L. Schréder’, J. Breuer?, U. Herberg?, O. Dewald®, M.
Weidenbach?, A. GeipeF, C. Berg*U. Gembruch?®, F. Kipfmiiller'
'Universitatskinderklinik Bonn, Neonatologie und pédiatrische
Intensivmedizin, Bonn, Deutschland; 2Universitatskinderklinik Bonn,
Kinderkardiologie, Bonn, Deutschland; *Universitatsklinikum Bonn,
Kinderherzchirurgie, Bonn, Deutschland; “Universitatsklinikum Leipzig,
Kinderkardiologie, Leipzig, Deutschland; *Universitatsklinikum Bonn,
Geburtshilfe und pranatale Medizin, Bonn, Deutschland

Hintergrund: Angeborene Herzfehler (CHD) treten bei ca. 10-20 % aller
Neonaten mit angeborener Zwerchfellhernie (CDH) auf. Je nach Schwe-
regrad ist bei dieser Kombination der Verlauf ausgesprochen komplex und
die Mortalitét sehr hoch. Am hochsten ist die Krankenhausmortalitat mit
85 % bei Kindern mit ,,Single-Ventricle“-Hamodynamik.

Fragestellung: Analyse des Outcomes von Kindern mit CDH und schwe-
rem Herzfehler.

Material und Methoden: Retrospektive Untersuchung von Neugebore-
nen mit der Kombination CDH und schwerem CHD aus dem Zeitraum
01/2012 und 12/2018. Definiert wurde ,,schwerer CHD* als hdmodyna-
misch signifikanter Herzfehler (DORYV, Fallot'sche Tetralogie, Truncus
arteriosus communis, Aortenisthmusstenose mit hypoplastischem Aor-
tenbogen, HLHS, AVSD mit ITI° AV-Block, Koronaranomalien und Kom-
binationen aus den oben genannten Herzfehlern, z. B. ISTA mit hypoplas-
tischem Aortenbogen und HLHS).

Ergebnisse: Bei 10/156 (6 %) Neonaten mit CDH lag zusitzlich ein schwe-
rer CHD vor. Bei 7/10 Neonaten wurde pranatal sonographisch die Lun-
gengrofle (o/e LHR) bestimmt, davon zeigten 3 Kinder eine o/e LHR
<32 %. 3/10 Kindern verstarben am 1. Lebenstag trotz Maximaltherapie
an einem therapierefraktiren pulmonalen Hypertonus. Von den restli-
chen 7 Kindern benétigten 2 eine ECMO bei schwerem Lungenversagen
vor CDH-Korrektur und 1/7 nach CDH-Korrektur. Bei allen 7 wurde die
Zwerchfellhernie operativ versorgt (6/7 mit Patch), dies erfolgte im Medi-
an an Lebenstag 8. Bei 6/7 konnte im Verlauf eine operative Versorgung
des Herzfehlers durchgefiihrt werden, 4 erhielten eine einzige Operati-
on/Intervention, 2 benétigten mehrerer Operationen/Interventionen. Die
operative Korrektur des Herzfehlers wurde im Mittel nach 90 Tagen (34—
168 Tagen) begonnen. Bei 2/6 Kindern erfolgte vor Herzfehlerkorrektur
eine interventionelle Therapie. Die Dauer des stationdren Aufenthaltes va-
riierte zwischen 44 und 177 Tagen. 2/6 Kindern verstarben nach Korrektur
des Herzfehlers. Die Gesamtmortalitit betrug somit 60 %.
Diskussion/Schlussfolgerung: Trotz einer hohen Mortalitatsrate muss bei
der Kombination CDH/CHD nicht generell mit einer infausten Prognose
gerechnet werden, auch wenn das postpartale Management anspruchs-
voll und langwierig ist. Insbesondere bei Kindern mit einem pranatal ver-
gleichsweise guten Lungenvolumen kénnen gute Ergebnisse erzielt wer-
den.

FT-P19
Bestimmung des Urin-Mekonium-Index zur Bestétigung des
Mekonium-Aspirations-Syndroms

U. Wurst*, C. Gebauer, U.H. Thome
Universitatsklinikum Leipzig, Neonatologie, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: Das Mekonium-Aspirations-Syndrom (MAS) tritt bei etwa
0,2 % der Neugeborenen auf und kann zu schweren pulmonalen Kompli-
kationen fithren. Die definitive Diagnosestellung kann mitunter jedoch
schwierig sein und erfolgt in der Regel anhand klinischer Kriterien. Eine
einfache Alternative kann die Bestimmung des Urin-Mekonium-Index
(UMI) darstellen, bei dem Mekonium-Abbauprodukte im Urin des Neu-
geborenen bestimmt werden. Grundlegend hierfiir wird angenommen,
dass im Rahmen der Aspiration wasserlosliche Mekonium-Bestandteile
iiber die Lunge aufgenommen und iiber die Nieren ausgeschieden wer-
den. Diese Bestandteile lassen sich mithilfe unterschiedlicher biotechno-
logischer Verfahren nachweisen.

Fragestellung: Bestimmung des UMI bei Neugeborenen mit V.a. MAS
Material und Methoden: Bei 17 Neugeborenen, die mit Verdacht auf MAS
auf unsere neonatologische Intensivstation aufgenommen wurden, haben
wir den UMI bestimmt. Hierfiir wurde im Urin Mekoniummetabolite mit-
tels Spektroskopie in drei Wellenlingen gemessen und daraus der UMI
berechnet.

Ergebnisse: Von den insgesamt 17 untersuchten Neugeborenen wurde in
9 Fillen ein positiver UMI bestimmt (UMI >1) und die Diagnose MAS
gesichert. Bei 8 Kindern blieb der UMI negativ. Davon konnte in 7 Fal-
len ein MAS ausgeschlossen werden, bei 1 Neugeborenen wurde die Di-
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agnose MAS bei klinisch und anamnestisch eindeutigen Befunden den-
noch gestellt.

Schlussfolgerung: Mittels spektroskopischer Bestimmung von Mekoni-
ummetaboliten im Urin und Berechnung des UMI kann die klinische Di-
agnose eines MAS bestitigt oder ausgeschlossen werden. Das Verfahren
stellt somit eine einfach verfiigbare, non-invasive Erginzung zur klini-
schen Diagnosestellung dar.

FT-P20
Erstellung von Handlungsempfehlungen fiir das Vorgehen bei
praklinischer Geburt von Frithgeborenen in der Steiermark

B.C. Schwaberger'?, M. Eichinger'?, L. Mileder', J. Martensen?, B. Urlesberger’
'Medizinische Universitat Graz, Klinische Abteilung fiir Neonatologie,

Graz, Osterreich; 20sterreichisches Rotes Kreuz Landesverband Steiermark,
Medizinercorps Graz, Graz, Osterreich

Einleitung: Geburtshilfliche und padiatrische Notfille zihlen bei Notéarz-
ten zu den gefiirchtetsten Einsatzszenarien. 2013 kamen in Osterreich 16
Neugeborene auf dem Transport ins Krankenhaus zur Welt. Es zeigt sich
ein internationaler Trend, dass in Industrieldndern der Anteil an préklini-
schen Geburten zuletzt steigend war. Daten zur Haufigkeit préaklinischer
Geburten von Frithgeborenen sind nicht verfiigbar. Im Einzugsgebiet un-
serer Abteilung gab es im Zeitraum von 2013-2016 allerdings 5 Fille von
praklinischen Geburten Frithgeborener <28. Schwangerschaftswoche. Bei
der Geburt von Frithgeborenen und Reifgeborenen mit niedrigem Ge-
burtsgewicht kommt es im Vergleich zu Reifgeborenen mit Geburtsge-
wicht >2500 g auch im innerklinischen Setting haufiger zur Notwendigkeit
von Reanimationsmafinahmen wie Maskenbeatmung, Intubation oder
Thoraxkompressionen. Dies gilt wahrscheinlich auch fiir praklinische Ge-
burten. Handlungsempfehlungen fiir die Erstversorgung priklinisch gebo-
rener Frithgeborener existieren derzeit nicht. Ziel dieser Arbeit war es, die
verfligbare Literatur zu durchsuchen und einen bislang fehlenden Algo-
rithmus fiir die Versorgung Frithgeborener in der Priklinik zu generieren.
Methoden: Es wurde eine systematische Literatursuche nach PRISMA
Kriterien durchgefiihrt und die Datenbanken PubMed, Google Scholar,
Web of Science und EMBASE im Zeitraum zwischen April bis Juni 2016
durchsucht. Suchbegriffe waren: ,,prehospital®, ,,preterm birth', ,,premature
birth* ,,emergency management®, ,,out of hospital®. Fiir die Erstellung der
Handlungsempfehlung musste anschlieffend bei verschiedenen Gesichts-
punkten der Erstversorgung Frithgeborener auf Literatur zuriickgegriffen
werden, die sich auf die innerklinische Versorgung beziehen.

Ergebnisse: Von 681 primir gefundenen Artikeln konnten nach Screening
der Abstracts nur 12 Volltexte identifiziert werden, welche die Erstellung
der Handlungsempfehlungen verwendet werden konnten. Zur Erstellung
des Algorithmus musste schlussendlich auf intrahospitale Studien und
Empfehlungen zuriickgegriffen werden.

Schlussfolgerungen und Diskussion: Die Datenlage zur Versorgung Friih-
geborener in der Priklinik ist unzureichend. Dies liegt wohl einerseits an
niedrigen Fallzahlen, und andererseits an der im Allgemeinen schweren
Umsetzung von klinischen Studien in der Priklinik. Aufgrund der Lite-
raturrecherche mit erweiterter Suche auch auf innerklinische Handlungs-
empfehlungen fiir die Versorgung Friihgeborener konnte nun erstmals ein
fur die ressourcenarme Priklinik adaptierter Algorithmus erstellt werden.

FT-P21

Notarztliche Erstversorgungen von praklinisch geborenen Friih-
und Reifgeborenen im Groraum Graz in den Jahren 2012-2017
(Fallserie)

L. Schober'?, J. Martensen'? M. Eichinger?, B. Urlesberger’, L. Mileder', B. C.
Schwaberger'™?

'Medizinische Universitédt Graz, Klinische Abteilung fiir Neonatologie,
Graz, Osterreich; 2Osterreichisches Rotes Kreuz Landesverband Steiermark,
Medizinercorps Graz, Graz, Osterreich
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Einleitung: Priklinische Versorgungen von Friih- und Reifgeborenen sind
fiir viele Rettungs- und Notarztteams eine besondere Herausforderung.
Patienten und Methoden: Retrospektive Datenanalyse: 2012-2017 wur-
den an der Abteilung fiir Neonatologie des LKH-Univ. Klinikum Graz 9
Neugeborene nach préklinischer notarztlicher Versorgung aufgenommen.
Préklinisch geborene Neugeborene, die aus dem Kreif$saal gesund auf die
Wochenbettstation verlegt werden konnten, wurden exkludiert.
Ergebnisse: Inkludiert wurden 6 Frithgeborene mit medianem Gestati-
onsalter von 25 +0 Schwangerschaftswochen (Range 21 +4-30 +6) und
Geburtsgewicht von 855 g (375-1940), sowie 3 Reifgeborene mit Geburts-
gewicht von 3230 g (2840-3530).

Gestationsalter. Bei 3 Frithgeborenen wurde im Einsatz das Gestationsalter
fehlberechnet. Ein versorgtes Frithgeborenes lag tatsichlich aber deutlich
unterhalb der Grenze der Lebensfihigkeit.

Hypothermie. 8 von 9 Neugeborenen wiesen bei Aufnahme eine Hypo-
thermie auf (Minimalwert: 28 °C Korpertemperatur).

Atemweg. 5 Neugeborene wurden mit Endotrachealtubus versorgt, wobei
intrahospital zweimal eine Umintubation bei zu kleinem Tubus und ein-
mal eine Korrektur einer zu tiefen Tubuslage erfolgen musste. Nach frus-
tranen Intubationsversuchen wurden als Atemwegsalternative bei einem
Reifgeborenen ein Larynxtubus und bei einem Frithgeborenen ein Ra-
chentubus verwendet. Bei 2 Frithgeborenen wurde keine Atemunterstiit-
zung durchgefiihrt, obwohl dies aufgrund der Vitalparameter bei Aufnah-
me indiziert gewesen wire.

Gefiflzugang und Medikamente. Bei 2 Reifgeborenen wurde ein intrave-
noser, bei einem ein intraossarer Zugang etabliert. Applizierte Medika-
mente waren Adrenalin, Kristalloide und Midazolam. Kein Frithgeborenes
wurde mit Zugang versorgt.

Monitoring. 3 Frithgeborene erhielten kein Monitoring. 3 Frithgeborene
wurden ausschliefSlich mittels Pulsoxymetrie iiberwacht. Pulsoxymetrie
und EKG wurden nur bei Reifgeborenen angewendet.

Dokumentation. Teilweise wurden auf Notarztprotokollen die miitterli-
chen, nicht aber die kindlichen Vitalparameter dokumentiert. APGAR
Werte fehlen ebenfalls hiufig.

Schlussfolgerung/Diskussion: Diese Fallserie zeigt exemplarisch Probleme
auf, wie sie bei préiklinischen Neugeborenenversorgungen auftreten kon-
nen. Zur Verbesserung der Versorgungsqualitit wiren der Einsatz von
praxisnahen Handlungsempfehlungen fiir die Préklinik (z. B. préklinische
Mafinahmen zum Wirmeerhalt von Neugeborenen) und die frithzeiti-
ge Alarmierung eines neonatologischen Intensivtransportteams sinnvoll.

Grundlagenforschung

GF-PO1
RNA expression profiles and regulatory networks in human right
ventricular hypertrophy due to high pressure load

P. Chouvarine'?, J. Photiadis**, R. Cesnjevar®*, J. Scheewe®*, U. M. M. Bauer*’,
T. Pickardt"’, H. H. Kramer®*, S. Ditrich®*, F. Berger’*, G. Hansmann'"#2
'Hannover Medical School, Department of Pediatric Cardiology and
Critical Care, Hannover, Germany; 2European Pediatric Pulmonary Vascular
Disease Network, Berlin, Germany; 3German Heart Institute, Departments
of Pediatric Cardiology and Pediatric Cardiac Surgery, Berlin, Germany;
“Competence Network for Congenital Heart Disease (KNAHF, 2014-BB-01),
Berlin, Germany; *University of Erlangen, Divisions of Pediatric Cardiology
and Pediatric Cardiac Surgery, Erlangen, Germany; *University of Kiel,
Divisions of Pediatric Cardiology and Pediatric Cardiac Surgery, Heart Center,
Kiel, Germany; “National Register for Congenital Heart Defects, German
Center for Cardiovascular Research (DZHK), Berlin, Germany

Background: Right ventricular hypertrophy (RVH) and remodeling in
high pressure afterload, for example in pulmonary arterial hypertension
(PAH) or tetralogy of Fallot/pulmonary stenosis (TOF/PS), are associated
with alterations in energy metabolism, neurohormonal and epigenetic dys-
regulation, and a reset of the developmental transcriptional program. We
recently identified several interdependent mechanisms such as impaired



lipid metabolism, epigenetic miRNA dysregulation, and revival of a fetal
gene program, in the SuHx rat model of PAH/RVH/RYV failure and in hu-
man endstage PAH/RVH/RV failure. However, RNA expression profiling
in human non-failing (compensated) RVH has not been performed, and
thus RVH-specific regulatory networks are largely unknown.

Methods: We studied intraoperative RV tissue from 19 infants with TOF/
PS and RVH (age 2-8 months) and 8 non-RVH age-matched control in-
fants with ventricular septal defects (VSD; 2-12 months). RNA was ex-
tracted and sequenced, capturing mRNA, IncRNA, and circRNA (=10 Gb
of cleaned data, 5 mio. pairs of 100 bp PE reads). The reads were aligned to
the GRCh38.p10 human genome reference using STAR, followed by dif-
ferential expression analysis (EDASeq/DESeq/STARChip).

Results: Using GO-Elite we performed over-representation analysis of the
differentially expressed genes in KEGG pathways, cellular biomarkers, and
GO-terms. We found differentially expressed genes (RVH vs. no-RVH),
significantly overrepresented in pathways related to MAPK signaling, ex-
tracellular matrix (ECM)-receptor interaction, focal adhesion and adher-
ens junctions. Additional IPA analysis revealed perturbations in inhibition
of matrix metalloproteases, iron homeostasis signaling, tight junction sig-
naling, cardiomyocyte differentiation via BMP receptors, and apelin car-
diac fibroblast signaling pathways.

Conclusions: To the best of our knowledge, this is the first unbiased, com-
prehensive RNA-Seq study of mRNA expression patterns in human RV
hypertrophy (here: tetralogy of Fallot). Multiple genes and pathways iden-
tified overlap with the mRNA signature we had previously identified in rat
and human adult RV failure. Our results advance our current understand-
ing of RV hypertrophy and progressive RV failure, and highlight future
therapeutic targets. The upcoming analysis of IncRNA and circRNA ex-
pression will allow us to investigate further the related complex transcrip-
tional regulation and RNA biology specific for human RV hypertrophy in
tetralogy of Fallot (in the absence of RV failure).

GF-P02
Trans-right-ventricle and transpulmonary metabolite gradients in
pulmonary arterial hypertension

P. Chouvarine’, G. Kastenmiiller?, A. Artati’, J. Adamski**, H. Bertram’, G.
Hansmann'

'Hannover Medical School, Department of Pediatric Cardiology and

Critical Care, Hannover, Germany; 2Institute of Bioinformatics and Systems
Biology, Helmholtz Zentrum Miinchen, Deutsches Forschungszentrum fiir
Gesundheit und Umwelt, Neuherberg, Germany; *Institute of Experimental
Genetics, Genome Analysis Center, Helmholtz Zentrum Miinchen,
Deutsches Forschungszentrum fiir Gesundheit und Umwelt, Neuherberg,
Germany; “German Center for Diabetes Research (DZD), Helmholtz Zentrum
Miinchen, Deutsches Forschungszentrum fiir Gesundheit und Umwelt,
Neuherberg, Germany

Background: A hallmark of pulmonary arterial hypertension (PAH) is
progressive obliteration of pulmonary arterioles leading to sustained right
ventricular (RV) pressure load/remodeling. Metabolic dysfunction occurs
in several PAH animal models, however, its role in the human hypertensive
RV and lung is not well characterized.

Objectives: We investigated whether concentrations of circulating metab-
olites differ across the hypertensive RV or the pulmonary circulation, and
correlate with hemodynamic/echocardiographic variables in patients with
PAH.

Methods: Prospective blood collection during cardiac catheterization from
the superior vena cava (SVC), pulmonary artery (PA) and ascending aorta
(AAO) in children with PAH (no shunt) and matched non-PAH controls
(Con), followed by an unbiased screen of 427 metabolites in EDTA blood
plasma. Metabolite concentrations were correlated with echocardiograph-
ic and invasive variables.

Results: Metabolon analysis of differential concentrations (FDR <0.15) re-
vealed 12 trans-RV metabolite gradients (PA vs. SVC) and seven transpul-
monary metabolite gradients (AAO vs. PA). Between-group comparison
revealed five metabolites upregulated in PAH-SVC (vs. Con-SVC) and

several differentially regulated metabolites in the PA. Importantly, the dif-
ferential PAH-metabolite concentrations correlated with numerous out-
come-relevant hemodynamic/echocardiographic variables (TAPSE, PVR).
Conclusions: In PAH, trans-RV and transpulmonary metabolite gradients
exist and correlate with hemodynamic determinants of clinical outcome.
The four metabolites with the most pronounced differential trans-RV gra-
dients (step up in PAH) are involved in lipid metabolism/lipotoxicity; they
include a dicarboxylic acid (octadecanedioate) and an acylcarnitine (stea-
roylcarnitine), accumulation of which indicate a major block in B-fatty
acid oxidation in the hypertensive RV. These novel PAH-metabolites rep-
resent emerging biomarkers and promising targets for future PAH therapy.

GF-P03

Staphylococcus epidermidis induziert proinflammatorische
Reaktionen in Lungenepithelzellen - der potentielle Einfluss des
Biofilm-Phanotyps

Y. Dong*, K. Glaser, C. Silwedel, C. P. Speer
Universitéts-Kinderklinik Wiirzburg, Universitatsklinikum Wiirzburg,
Wiirzburg, Deutschland

Hintergrund: Obwohl Staphylococcus epidermidis im Allgemeinen als ein
niedrigpathogener Kommensal der menschlichen Hautflora gilt, wurde er
in den letzten zwei Jahrzehnten zunehmend als ein wesentlicher Erreger
der Spitform der neonatalen Sepsis beschrieben. Es scheint zudem ein
Zusammenhang zwischen der S. epidermidis-Sepsis und neonatalen in-
flammatorischen Erkrankungen, insbesondere der Bronchopulmonalen
Dysplasie, zu bestehen. Dennoch wird kontrovers diskutiert, inwieweit S.
epidermidis einen proinflammatorischen Effekt ausiibt. Als wesentlicher
Pathogenititsfaktor von S. epidermidis gilt die Fihigkeit zur Biofilm-Bil-
dung, deren Einfluss auf die Inflammationsreaktion des Wirtes jedoch bis-
lang ungeklart bleibt.

Fragestellung: Ziel der Studie war die Untersuchung der proinflammato-
rischen Wirkung von S. epidermidis auf humane Lungenepithelzellen mit
besonderem Fokus auf die Rolle des Biofilm-Phanotyps.

Methoden: Die humane Lungenepithelzellline A549 wurde tiber 24 h mit
den S. epidermidis-Stimmen RP62A (Biofilm-bildend) oder ATCC 12228
(Biofilm-negativ) inkubiert, sowie mit Lipopolysaccharid (100 ng/mL)
und Pam3CSK4 (1 pg/mL) als Toll-like Rezeptor(TLR)-Agonisten gram-
negativer bzw. gram-positiver Bakterien. Die Zell-Vitalitdt wurde mithilfe
der MTT-Methode analysiert, die Expression inflammatorischer Media-
toren auf mRNA- und Proteinebene mittels quantitativer real-time PCR
und Immunoassay. Zudem wurde die Aktivierung von TLR2 per Immun-
fluoreszenz dargestellt.

Ergebnisse: Nach Inkubation von A549-Zellen mit dem Biofilm-bildenden
S. epidermidis RP62A, jedoch nicht mit dem Biofilm-negativen S. epider-
midis ATCC 12228, zeigte sich eine signifikante Abnahme der Zell-Vita-
litat im Vergleich zur Kontrolle und zu mit TLR-Agonisten behandelten
Zellen (p <0,05). Beide S. epidermidis-Stimme induzierten die mRNA-
und Protein-Expression von Tumornekrosefaktor(TNF)-a, Interleukin
(IL)-6 und IL-8 in A549 Zellen (p <0,05), wobei der proinflammatori-
sche Effekt des Biofilm-bildenden Isolates tendenziell stirker war als der
des Biofilm-negativen Stammes. Nur RP62A bedingte einen auf mRNA-
und Proteinebene signifikanten Anstieg von Monocyte Chemoattrac-
tant Protein(MCP)-1 sowie Intercellular Adhesion Molecule(ICAM)-1 (p
<0,05). Antiinflammatorisches IL-10 war in Kontroll- und S. epidermidis-
infizierten Zellen nicht nachweisbar. Eine TLR2-Antwort in der Immun-
fluoreszenz war vor allem nach Stimulation mit dem Biofilm-bildenden
Stamm darstellbar.

Schlussfolgerungen: Diese In-vitro-Studie zeigt eine proinflammatorische
Wirkung von S. epidermidis auf Lungenepithelzellen, indem proinflamm-
atorische Mediatoren, nicht aber antiinflammatorisches IL-10 induziert
werden. Im Vergleich zum Nicht-Biofilmbildner erscheint der Biofilm-bil-
dende S. epidermidis-Stamm stéirkere Inflammationsreaktionen auszuls-
sen. Insgesamt weist die Studie somit auf eine Relevanz von S. epidermidis
bei neonatalen inflammatorischen Erkrankungen hin.
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GF-P04
Antioxidative Effekte von Koffein in einem pulmonalen
Hyperoxie-Schadigungsmodell der neonatalen Ratte

S. Endesfelder*, E. StrauB3, T. Scheuer, T. Schmitz, C. Biihrer
Charité Universitatsmedizin Berlin, Neonatologie, Berlin, Deutschland

Hintergrund: Frithgeburt und Sauerstoffsubstitution zur Behandlung re-
spiratorischer Instabilititen konnen zu progressiven Lungenerkrankun-
gen fithren. Dies korreliert mit Lungenfunktionsstérungen und einer ho-
heren Inzidenz fiir die bronchopulmonale Dysplasie (BPD) (Davidson &
Berkelhamer, ] Clin Med, 2017). Fiir Koffein, das Standardmedikament
zur Behandlung der Frithgeborenenapnoe, wurde eine Verringerung der
BPD-Rate und der Notwendigkeit der mechanischen Beatmung gezeigt
(Schmidt et al., N Engl ] Med, 2006), obgleich noch unklar ist, ob dies
auf eine direkte pulmonale oder indirekte Wirkung zurtickzufiihren ist.
Fragestellung: Die in-vivo Studie an neugeborenen Wistar-Ratten (P0)
in einem auf Hyperoxie-basierendem Modell der BPD hatte das Ziel, die
Wirkung von Koffein als Reaktion auf den pulmonalen oxidativen Stress
zu untersuchen.

Material und Methoden: Neugeborene Wistar-Ratten wurden postnatal
3 Tage (P0O-P3) mit 21 % oder 80 % Sauerstoff exponiert und mit Vehikel
(PBS) oder Koffein (10 mg/kg/48 h, i.p.) beginnend ab P0 behandelt. Das
Lungengewebe der Jungtiere wurde an P3, direkt nach Beendigung der
Sauerstoffexposition, oder nach Erholung an Raumluft (P15) auf oxidati-
ve Stressreaktionen durch eine immunhistologische Farbung (8-0xodG)
und der Analyse mittels ELISA (Lipidperoxidation, Glutathion, Himoxy-
genase-1 (HO-1), Wasserstoffperoxid (H,0O,), Superoxiddismutase (SOD)
1,2, 3) sowie mittels gPCR (Nrf2, Keap1, SOD1, SOD2, SOD3) untersucht.
Ergebnisse: Die postnatale Exposition mit 80 % Sauerstoff von 72 h fiihr-
te zu einer drastischen oxidativen DNA-Schidigung (8-oxodG), die auch
unter Erholung an Raumluft bis P15 signifikant erhoht war, und induzierte
eine oxidative Stressreaktion beziiglich Glutathion, HO-1, H,O, und der
Lipidperoxidation sowie des redox-sensitiven Transkriptionsfaktors Nrf2.
Die SOD-Expression wurde auf RNA und Proteinebene modifiziert. Die
systemische Koffein- Applikation verminderte die zelluldre Manifestation
des initialen oxidativen Stresses und verhinderte die oxidativen Schéaden.
Diskussion: Koffein zeigte eine antioxidative und protektive Interferenz als
Reaktion auf den oxidativen Stress im Sauerstoffschadigungsmodell der
neonatalen Ratte. Antioxidative Eigenschaften von Koffein wurden in in-
vivo- und in-vitro-Modellen gezeigt (Barcelos et al. Life Sci, 2014; Tiwari
et al,, Biochem Biophys Res Commun, 2014). Neben der pharmakologi-
schen Wirkung tiber die Adenosinrezeptor-Antagonisierung scheint Kof-
fein als starkes Antioxidans zu wirken. Effektive Radikalfingereigenschaf-
ten von Koffein kénnten eine wesentliche Rolle bei der Behandlung von
Erkrankungen des Frithgeborenen spielen, deren Pathogenese mit oxida-
tiven Stress in Zusammenhang gebracht wird (Ozsurekci & Aykac, Oxid
Med Cell Longev, 2016).

Schlussfolgerung: Koffein moduliert die durch Hyperoxie induzierte pul-
monale oxidative Stress Reaktion und zeigte antioxidative und somit pro-
tektive Eigenschaften im BPD-assoziierten Tiermodell.

GF-P05
Der Einfluss von Ketamin und Clonidin auf Mechanismen der
Neuromodulation im Hippocampus neonataler Mause

R. Salimi Dafsari", E. Hucklenbruch-Rother?, C. Vohlen? R. Janoschek?, I. Bae-
Gartz’, T. Keller?, B. Roth?, J. Détsch?

'Universitatsklinikum Diisseldorf, Klinik fiir Allgemeine Padiatrie,
Neonatologie und Kinderkardiologie, Diisseldorf, Deutschland;
2Universitatsklinikum Koln, Klinik und Polinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, K6In, Deutschland

Hintergrund: Schmerz- und Medikamenten-induzierte Neuroapoptose ist
ein wesentlicher Pathomechanismus der Hirnschadigung von Friith- und
Neugeborenen, die mit langfristigen Einschrankungen kognitiver Leistung
der Kinder bis ins Erwachsenenalter einhergeht. NMDA-Rezeptor-Ago-
nisten, wie Ketamin, sind ein wichtiger Bestandteil in der Behandlung
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Neugeborener. Sie wurden jedoch mit schidigenden Effekten wie Neu-
roapoptose, Neuroinflammation und herabgesetzter Neuroplastizitit bei
Kindern in Verbindung gebracht. Im Gegensatz dazu liegen klinische Hin-
weise vor, dass der a-2-Adrenozeptor-Agonist Clonidin die schadigenden
Einfliisse und die kognitiven Langzeitfolgen von Ketamin abmildern und
somit als neuroprotektive Substanz genutzt werden konnte. Die zugrunde-
liegenden molekularen Mechanismen sind weitgehend unbekannt.
Fragestellung und Methoden: Ziel dieser Studie war es, die Effekte von Ke-
tamin, Clonidin und einer Kombination beider Substanzen auf Neuroge-
nese, Differenzierung sowie die Homoostase der Extrazelluldr-Matrix im
Hippocampus neonataler Méuse zu untersuchen. Es erfolgten molekular-
genetische Untersuchungen mittels Real-Time PCR sowie proteinbioche-
mische Untersuchungen mittels Western-Blot.

Ergebnisse und Schlussfolgerung: Es zeigte sich eine globale Hemmung
hippocampaler Neurogenese fiinf Stunden nach Injektion von Ketamin,
wohingegen Clonidin die Proteinexpression nur eines Neurogenese-
Markers beeintrachtigte. Die kombinierte Behandlung beider Substanzen
zeigte jedoch einen additiven Effekt. 24 h nach der Behandlung zeigten
zahlreiche Komponenten und Produzenten der hippocampalen Extrazel-
luldr-Matrix signifikante Veranderungen, welche auf eine maégliche Rol-
le der EZM bei hippocampaler Schidigung durch Ketamin und Clonidin
hinweisen konnte. Des Weiteren zeigte die kombinierte Behandlung mit
Ketamin und Clonidin eine deutliche Mikroglia- Aktivierung im Hippo-
campus, was eine immunmodulatorische Wirkung beider Substanzen ver-
muten ldsst. Zusammenfassend kann Clonidin anhand hier untersuchter
Mechanismen keine protektive Wirkung zugesprochen werden. Weiter-
fithrende molekulare Untersuchungen sind fiir Riickschliisse hinsichtlich
der klinischen Anwendung beider Substanzen dringend erforderlich.

GF-P06
Die Wirkung von HLA-G auf die Akkumulation von MDSC und den
Schwangerschaftserhalt

S. Dietz*, J. Schwarz, B. Spring, C. F. Poets, C. Gille, N. Kostlin-Gille

Klinik fur Kinder- und Jugendmedizin, Neonatologie — Forschung, Tiibingen,
Deutschland

Hintergrund: Aborte sind eine der wichtigsten Schwangerschaftskompli-
kationen tiberhaupt. Wihrend einer Schwangerschaft besteht enger Kon-
takt zwischen Zellen des miitterlichen Immunsystems und Zellen des Fe-
ten. Daher muss das miitterliche Immunsystem so reguliert werden, dass
es den semi-allogenen Feten toleriert und es zu keiner Abstoflungsreakti-
on kommt. Myeloide Suppressorzellen (MDSC) sind myeloide Zellen mit
suppressiver Wirkung auf andere Immunzellen, insbesondere T-Zellen.
MDSC kommen wihrend der Schwangerschaft sowohl im miitterlichen
als auch im fetalen Organismus in erhohter Zahl vor. Bei Patientinnen
mit Aborten ist die Akkumulation von MDSC vermindert. Ein fiir die im-
munologischen Vorginge wihrend der Schwangerschaft gut untersuchter
Faktor ist das nicht klassische MHC-Ib-Molekiil human leukocyte antigen
G (HLA-G). Es ist ein wesentlicher Vermittler der materno-fetalen Tole-
ranz. Das Molekiil Qa2 gilt als murines Korrelat fiir HLA-G.

Hypothese: Ein Fehlen von Qa2 fithrt wihrend der Schwangerschaft zu
einer verminderten Akkumulation von MDSC und zu einer erhohten Ab-
ortrate in Mausen.

Methoden: Qa2-defiziente Mause (Qa2-) und Wildtyp-Miuse (WT) wur-
den terminiert verpaart und an Tag 10 oder Tag 18 der Tréchtigkeit getotet.
Blut, Milz, Uterus und Knochenmark wurden entnommen. Der prozen-
tuale Anteil von MDSCs wurde durchflusszytometrisch tiber die Oberfla-
chenmarker CD11b und Gr1 bestimmt. Die fetoplazentare Einheit wurde
prapariert und die Anzahl der abortierten Feten visuell bestimmt.
Ergebnisse: Bei Qa2-Miusen war bereits an Tag 10 der Trichtigkeit der
Anteil an Tieren, die mindestens einen Abort hatten deutlich héher als
bei WT-Miusen. Bis zu Tag 18 kam es dann zu einem weiteren Verlust
von Feten in den Qa2-Miusen, nicht aber in den WT-Mausen. Wahrend
es bei WT-Tieren zu einer deutlichen Akkumulation von MDSC wihrend
der Tréchtigkeit kam, blieb diese bei Qa2-Mausen aus. Umgekehrt nahm



der Anteil von T-Zellen bei den WT-Miusen wahrend der Tréchtigkeit ab,
wihrend er bei Qa2-Méusen anstieg.

Schlussfolgerung: Ein Fehlen von Qa2 fiihrt zu einer verminderten Akku-
mulation von MDSC und zu einer erh6hten Abortrate bei Mausen, die ins-
besondere die zweite Halfte der Schwangerschaft betriftt. Eine gezielte Be-
einflussung von MDSC iiber HLA-G in der Schwangerschaft konnte sich
glinstig auf das Auftreten von Aborten und Frithgeburtlichkeit auswirken.

GF-P07

HIF-1a-Defizienz in myeloiden Zellen fiihrt zu einer gestorten
Akkumulation von MDSC wéahrend der Schwangerschaft und zu
einer erhohten Abortrate

N. Kostlin-Gille*, S. Dietz, J. Schwarz, C. F. Poets, C. Gille

Klinik fur Kinder- und Jugendmedizin, Neonatologie — Forschung, Tiibingen,
Deutschland

Hintergrund: Aborte sind der wichtigste Grund fiir ungewollte Kinder-
losigkeit. Wihrend einer Schwangerschaft sind miitterliche Immunzellen
in engem Kontakt zu Zellen des semi-allogenen Fetus. Eine Fehlregulati-
on de miitterlichen Immunsystems spielt haufig eine wichtige Rolle in der
Pathogenese von Aborten. Myeloide Suppressorzellen (myeloid derived
suppressor cells, MDSC) sind myeloide Zellen, die die Funktionen ande-
rer Immunzellen hemmen und wichtig fiir die Aufrechterhaltung der feto-
maternalen Toleranz sind. Die Mechanismen, die die Akkumulation und
Funktion von MDSC wihrend der Schwangerschaft regulieren sind nur
unvollstindig verstanden. Im Rahmen von Tumor-Erkrankungen spielt
Hypoxie eine wichtige Rolle fiir die Aktivierung von MDSC. Auch wih-
rend der Schwangerschaft ist Hypoxie entscheidend fiir die frithe Ent-
wicklung von Plazenta und Embryo. Die Effekte von Hypoxie werden tiber
den Transkriptionsfaktor hypoxia inducible factor 1a (HIF-1a) vermittelt.
Hypothese: Ein Fehlen von HIF-1a in myeloiden Zellen fithrt zu einer ver-
minderten Akkumulation von MDSC wihrend der Schwangerschaft und
zu einer erhohten Abortrate in Mausen.

Methoden: Mause mit genetischem Knockout in der der myeloiden Zell-
reihe (HIF-KO) wurden terminiert verpaart. An Tag 10,5 der Tréchtigkeit
wurden die Tiere getotet. Die fetoplazentaren Einheiten wurden prapa-
riert und der Anteil an abortierten Feten wurde visuell bestimmt. Blut,
Milz und Uterus der Tiere wurden entnommen, es wurden Einzelzellsus-
pensionen hergestellt und die verschiedenen Immunzellsubpopulationen
durchflusszytometrisch analysiert. Als Kontrolle dienten Wildtyp-Méuse
(WT). MDSC wurden aus dem Knochenmark von HIF-KO und WT Tie-
ren generiert und deren suppressive Aktivitit wurde mittels CFSE-Proli-
ferationsversuch gemessen.

Ergebnisse: Trichtige WT-M4use hatten signifikant hohere Zahlen an
MDSC in Blut, Milz und Uterus. In HIF-KO-Maiusen blieb die Akkumu-
lation von MDSC wiéhrend der Trachtigkeit aus. Im Uterus fand sich bei
trachtigen HIF-KO-Miusen tendenziell sogar ein geringerer Anteil an
MDSC im Vergleich zu den nicht trichtigen Tieren. Die suppressive Ak-
tivitdt von MDSC aus HIF-KO-Mausen war deutlich vermindert im Ver-
gleich zu MDSC aus WT-Méusen. Wihrend es keine Unterschiede in der
Expression von Chemokinrezeptoren und Integrinen zwischen MDSC aus
HIF-KO- und WT-Méusen gab, zeigten HIF-KO-MDSC eine deutlich er-
hohte Apoptoserate. Bei HIF-KO Tieren war die Abortrate und die Rate an
nicht trachtigen Tieren nach terminierter Verpaarung erhoht.
Schlussfolgerung: Ein Fehlen von HIF-1a in myeloiden Zellen fithrt zu
einer verminderten Akkumulation von MDSC wiéhrend der Schwanger-
schaft, insbesondere im Uterus triachtiger Mause. Dies ist auf eine erhoh-
te Apoptoserate zuriickzufithren. HIF-KO Méuse zeigen dariiber hinaus
eine erhohte Abortrate. Die Ergebnisse deuten darauf hin, dass HIF-1a
wesentlich an der Regulation der MDSC-Akkumulation der Schwanger-
schaft und an der Entstehung von Aborten beteiligt ist.

GF-P08
Die Rolle regulatorischer T-Zellen in der neonatalen hypoxisch-
ischamischen Hirnschadigung

L. Beckmann, H. Abberger, C. Koster, W. Hansen, U. Felderhoff-Miiser, I.
Bendix, J. Herz*

Universitatsklinikum Essen, Klinik fiir Kinderheilkunde |, Neonatologie &
Experimentelle perinatale Neurowissenschaften, Essen, Deutschland

Hintergrund: Die perinatale hypoxisch-ischamische Enzephalopathie
(HIE) ist eine der Hauptursachen fiir das Versterben und Langzeitmor-
biditdt von reifen Neugeborenen. Klinische und experimentelle Studien
legen geschlechtsspezifische Unterschiede hinsichtlich der HIE-Patho-
physiologie und des Ansprechens auf Therapien nahe. Wesentlicher Be-
standteil der HIE-Pathophysiologie ist die Infiltration peripherer Immun-
zellen in das geschadigte Gehirngewebe. Regulatorische T-Zellen sind eine
Subpopulation der CD4-T-Zellen, die inflammatorische Immunantwor-
ten inhibieren. Die Rolle dieser Zellen in der Entwicklung der neonatalen
HIE ist bislang unklar.

Fragestellung: Welchen Einfluss haben regulatorische T-Zellen auf die ne-
ontale hypoxisch-ischdmische Hirnschidigung in Abhangigkeit vom Ge-
schlecht?

Methoden: Zur Simulation der HIE wurden 9 Tage alte Méuse einer Hy-
poxie-Ischamie (HI) ausgesetzt. Dazu wurde die rechte Arteria Carotis
Communis ligiert und eine einstiindige Hypoxie (10 % O2) angeschlossen.
Die Infiltration regulatorischer T-Zellen wurde mittels Durchflusszytome-
trie und Immunhistochemie 1, 3 und 7 Tage nach HI analysiert. Mittels
T-Zellproliferationsassays wurde die suppressive Aktivitét regulatorischer
T-Zellen untersucht. Die funktionelle Relevanz regulatorischer T-Zellen in
der HI-induzierten Hirnschadigung wurde unter Verwendung des trans-
genen DEREG-Maus-Modells evaluiert. Dazu wurden regulatorische T-
Zellen tiber intraperitoneale Diphterietoxin-Injektion (30 ng/g, 24 h vor
und 24 h nach HI) depletiert und der Gewebeschaden immunhistoche-
misch und histologisch 7 Tage nach HI analysiert.

Ergebnisse: Analysen zur Lokalisation infiltrierter regulatorischer T-Zel-
len ergaben einen biphasischen Verlauf mit einem Peak an Tag 1 und 7
nach HI, wobei sie vor allem in Arealen mit ausgepragter Gewebeschi-
digung akkumulierten. Hinsichtlich der suppressiven Aktivitét auf die T-
Zellproliferation wurden 24 h nach HI keine signifikanten Unterschiede
zwischen der Kontroll- und der Schadensgruppe beobachtet. Neuropa-
thologische Untersuchungen anhand von Kresylviolett-gefiarbten Gewe-
beschnitten und immunhistochemischen Analysen der neuronalen Dichte
zeigten, dass die Depletion regulatorischer T-Zellen bei weiblichen Jung-
tieren zu einer erh6hten Gewebeschddigung fithrt, wihrend fiir mannli-
che Jungtiere bei gleicher Behandlung eine Protektion beobachtet wurde.
Schlussfolgerung: Unsere Ergebnisse unterstiitzen die Hypothese ge-
schlechtsabhéngiger Unterschiede in der Pathophysiologie der HIE. Stra-
tifizierte Analysen nach Geschlecht (sowohl klinisch als auch experimen-
tell) erscheinen notwendig. Die divergente Rolle regulatorischer T-Zellen
konnte eine wesentliche Erklarung fiir die beschriebenen Geschlechtsun-
terschiede in der Auspragung HI-induzierter neurologischer Defizite und
das unterschiedliche Ansprechen auf neuroprotektive Therapien sein. Ver-
gleichende Analysen zum Phanotyp dieser T-Zellsubpopulation sind Ge-
genstand derzeitiger Untersuchungen.

GF-P09
Development of a lung organoid model to study fetal lung
maturation

M. Laube™, S. Pietsch’, U. H. Thome', C. Fabian?

Universitat Leipzig, Neonatologie, Leipzig, Germany; 2Fraunhofer Institut fiir
Zelltherapie und Immunologie, Ligandenentwicklung, Leipzig, Germany

Background: Preterm infants frequently suffer from pulmonary complica-
tions due to the physiological and structural lung immaturity resulting in
significant morbidity and mortality. Novel in vitro and in vivo models are
required to study the underlying mechanisms of late lung maturation and
to facilitate the development of new therapeutic strategies. Organoids are
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self-organizing three-dimensional (3D) structures that can be grown from
stem cells or defined tissue-specific progenitor cells. They supposedly re-
capitulate structural organization and functionality of the organ, and can
be used to model developmental and disease processes, although actual
organ-like functionality has yet to be determined.

Aim: We aim to establish fetal lung organoids (LOs) as an in vitro model
to study fetal lung maturation and to compare these LOs with fetal lungs
in vivo.

Methods: LOs were derived from alveolar and endothelial cells isolated
from fetal rat lung tissue. The crude cell mix obtained after enzymatic di-
gestion of fetal lungs was used to isolate CD31* endothelial cells utilizing
magnetic beads, which represented 5.2 +2.6% (Mean + SD; n=16) of total
lung cells. An extracellular matrix gradient (matrigel), air-liquid-interface
(ALI), and a defined media composition were used to cultivate the LOs.
Results: Depending on the cellular composition, and the cultivation time
and conditions, LOs showed different morphologies (branched, cystic or
a combination of both). The 3D assembly of LOs was enhanced by di-
rect interaction of epithelial progenitor cells with CD31* endothelial cells,
while indirect co-culture delayed LO formation by one week. Epitheli-
al cells within the LO polarized with the apical membrane compartment
facing the lumen of the LO, as shown by immunocytochemistry. After
15 days in culture LOs reached mean sizes of 115.34 +44.82 um (Mean
+ SEM; n=22). The number of alveolar type II cells positively correlated
with the size of the LOs (p <0.001), and 1.59 +0.37% of EpCAM-posi-
tive cells expressed the RTII antigen, independent of LO size. Further-
more, 1.38 +0.30% of total LO area were stained for the club cell secretary
protein, CCSP, whose expression also positively correlated with LO size
(p <0.01). Forskolin application induced swelling of the organoids, pos-
sibly due to activation of the cystic fibrosis transmembrane conductance
regulator (CFTR).

Outlook: The functionality of our model will be analyzed comparing gene
expression as well as ion channel activity (Patch-Clamp) of the LOs with
fetal lung slices. Thereby we aim to determine whether this in vitro model
is representative of the organ in vivo and could be used for the develop-
ment of new therapeutic approaches stimulating fetal lung maturation to
alleviate pulmonary complications in preterm infants.

GF-P10
Entwicklungsphysiologische Adaptation des Sauerstoffsensing-
Systems in der murinen Leber und Niere

C. Jacobi”, K. Kirschner?, C. Dame’, L. Sciesielski’

'Charité-Universitatsmedizin Berlin, Klinik fiir Neonatologie, Berlin,
Deutschland; 2Charité-Universitatsmedizin Berlin, Institut fiir Vegetative
Physiologie, Berlin, Deutschland

Hintergrund: Der nach der Geburt sprunghaft ansteigende arterielle Sauer-
stoffpartialdruck (paO2) wird als Trigger fiir eine gestorte Vaskulogenese
(u.a. ROP, BPD) und Erythropoiese bei extremer Frithgeburtlichkeit an-
gesehen. Fiir eine optimale Sauerstoffversorgung sollte bereits intrauterin
eine longitudinale Rejustierung der Stellgréfien des Sauerstoffsensing-Sys-
tems erfolgen. Essenzielle Sauerstoffsensoren sind die Prolylhydroxylasen
2 und 3 (Phd2, Phd3) sowie Factor Inhibiting HIF (Fih). Durch sie wird
eine fiir jedes Entwicklungsstadium optimale HIF-Aktivitit gewéhrleistet.
Fragestellung: Ziel unserer Untersuchungen war es, das basale Niveau des
Sauerstoffsensing-Systems in unterschiedlichen Entwicklungsstadien der
Maus (embryonal, fetal, neonatal, adult) zu beschreiben. Die Aktivitit des
Sauerstoftsensingsystems wurde anhand der korrespondierenden Expres-
sion typischer HIF-Zielgene [Erythropoietin (Epo), Vascular Endothelial
Growth Factor (Vegf)] analysiert.

Methodik: In C57BL/6]J-Miusen wurde in den Embryonalstadien E11-
E18 (je n="5 bis 11), in der Neonatalperiode P1/3/7/14/30 sowie im adul-
ten Tier die Expression von u.a. Phd2/3, Fih, Epo, Vegfa und Hif mittels
RT-qPCR in Leber und Niere bestimmt. Die entwicklungsabhingige Ex-
pression einzelner Gene wurden mit der in situ Hybridisierungstechnik
RNAscope® lokalisiert.
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Ergebnisse: Die Expression der HIF-hemmenden Sauerstoffsensoren
Phd2 und Fih bleibt wihrend der Entwicklung nahezu konstant. Hinge-
gen steigt die Phd3-Expression nach einer Rejustierung zum Stadium E14
kontinuierlich an. Damit geht ab der Fetalperiode ein Anstieg der mRNA-
Expression von Hif2a und des HIF-Zielgens Vegfa einher.

Die hepatische Epo-Expression nimmt von der Embryonalperiode bis zur
Geburt leicht ab, fillt nach der Geburt kurzfristig ab und ist bis P14 auf
leicht ansteigendem Niveau nachweisbar. In der adulten Leber war Epo
mRNA nicht mehr nachweisbar. In der Niere hingegen bleibt die Epo-Ex-
pression wihrend der Embryonal- und Fetalperiode auf einem konstant
niedrigen Niveau. Nach der Geburt kommt es zu einem allméhlichen An-
stieg — zu P14 wird das normale Epo-mRNA Expressionslevel der adulten
Niere erreicht. Mittels RNAscope® Technologie gelingt der Nachweis von
Epo- und Hif-mRNA.

Diskussion: Unsere Untersuchung zeigt erstmals eine entwicklungsphy-
siologische Adaptation des Sauerstoffsensing-Systems in Leber und Niere.
Von besonderem Interesse sind hierbei Phd2 und Phd3, bei denen in der
Leber am Ubergang von der Embryonal- zur Fetalperiode eine Rejustie-
rung der basalen Expressionsstirke auffillt. Ein solches Phanomen ist in
der Nierenentwicklung nur fiir Phd3 zu beobachten. Die Verdnderungen
der gewebespezifischen Epo-Regulation korrespondieren mit der basalen
Expression von Phd2 bzw. Phd3.

GF-P11
Klinischer Score fiir die longitudinale Beurteilung und Vorhersage
todlicher Krankheitsverldufe neugeborener Mause im Tierversuch

B. Fehlhaber', A. S. Heinemann™, K. Riibensam?, M. Willers', L. Vollger’, S.
Pfeifer’, M. von Kockritz-Blickwede?, D. Viemann’

'Medizinische Hochschule Hannover, Padiatrische Pneumologie,
Neonatologie und Allergologie, Hannover, Deutschland; 2Tierarztliche
Hochschule Hannover, Research Centre for Emerging Infections and
Zoonoses (RIZ), Hannover, Deutschland; *Tierdrztliche Hochschule
Hannover, Institut fiir Physiologische Chemie, Hannover, Deutschland

Hintergrund: Tiermodelle mit Neonaten werden regelmifig zur Erfor-
schung altersabhingiger Krankheitsmechanismen genutzt. Um die hohe
Infektanfilligkeit von Neugeborenen zu verstehen, werden Infektionsmo-
delle in neugeborenen Méusen angewendet. Diese bieten einen guten Ein-
blick in die Wirt-Pathogen-Interaktion. Allerdings gibt es keine Moglich-
keit den Gesundheitsstatus der Mause objektiv zu beurteilen und damit
dem Tierschutz gerecht zu werden.

Fragestellung: Lisst sich der Gesundheitszustand neonataler Mause kli-
nisch ausreichend bewerten? Welchen Stellenwert hat die klinische Ein-
schitzung gegeniiber traditionellen Biomarkern in einem neonatalen Sep-
sismodell?

Material und Methoden: In dieser Studie wurde ein neuer, speziell auf neu-
geborene Miuse ausgerichteter, klinischer Score anhand eines Modells fiir
neonatale Sepsis mit Staphylococcus aureus und eines Endotoxinschock-
Modells an zwei Mausstimmen mit unterschiedlicher Infektanfélligkeit
getestet. Besondere Aufmerksamkeit galt der Korrelation des Scores mit
dem Krankheitsverlauf, seines Vorhersagewertes fiir Versterben und Dau-
er bis zum Tod des Tieres und dem Vergleich des Scorings mit {iblichen
invasiven Laborparametern. Zur Einschétzung verschiedener Aspekte des
Gesundheitsstatus der Miuse wie Schmerz, Erscheinung, klinische Symp-
tome, Spontanverhalten und provoziertes Verhalten flossen sowohl auf Be-
obachtung als auch auf Untersuchung basierende Parameter in den Score
ein. Zudem wurde ein auf Beobachtungsparameter beschrénktes Scoring-
panel mit dem kompletten Panel aus Beobachtung und Untersuchung ver-
glichen.

Ergebnisse: In beiden Mausmodellen zeigte sich eine starke Korrelati-
on zwischen Scoring und den krankheitsbedingten Todesraten. Sowohl
das komplette Scoringpanel als auch das auf Beobachtungsparameter be-
schrinkte ergaben verldssliche Vorhersagen zu fatalen Krankheitsver-
laufen und zur Dauer bis zum Eintreten des Todes. Die Sensitivitit des
Kklinischen Scores war der von sechs {iblicherweise angewandten Plasma-
zytokinen iiberlegen. Wihrend der klinische Score bereits in frithen Sep-



sisstadien deutlich anstieg, lag der Grofiteil der Plasmazytokinspiegel noch
im Normbereich. Die Serumspiegel von Interleukin(Il)-6, CC-Chemokin-
Ligand 5, II-1a und Tumornekrosefaktor-a stiegen erst 24 h nach der In-
fektion an und korrelierten nur in dieser spiten Phase der Sepsis mit dem
Kklinischen Score.

Schlussfolgerung: Der getestete klinische Score bietet eine einfache und
prézise Moglichkeit den Gesundheitszustand von neugeborenen Mausen
longitudinal und nicht invasiv einzuordnen. Seine Anwendung wird hel-
fen, tierschutzrechtliche Auflagen zu erfiillen und das Verstindnis neona-
taler Krankheitsverldufe voranzutreiben.

GF-P12
Lichtexposition bei Schwangeren mit mangelnder Mobilitat
wahrend ihres stationdren Aufenthalts

A. Wieduwilt’, J. Blickwedel', E. A. Alsat™, B. Strizek?, C. Di Battista’, A. B.
Lachner’, H. Plischke’, A. Miiller', S. Bagci™

'Universitatsklinikum Bonn, Neonatologie und Péadiatrische Intensivmedizin,
Bonn, Deutschland; 2Universitétsklinikum Bonn, Abteilung fiir Geburtshilfe
und Pranatale Medizin, Bonn, Deutschland; *Hochschule Luzern, Technik &
Architektur, Luzern, Schweiz; *Hochschule fiir angewandte Wissenschaften
Miinchen, Miinchen, Deutschland

Zielsetzung: Das hormonelle System des Menschen und die innere Uhr
werden durch Licht mit der Auflenwelt synchronisiert. Obwohl die Be-
leuchtungsstirke an einem bewdlkten Tag bei etwa 10.000 Ix und an ei-
nem sonnigen Tag bei bis zu 100.000 Ix liegt, erreicht die Helligkeit nur
100 bis 300 Ix in geschlossenen Raumen ohne kiinstliche Beleuchtung. Die
Beleuchtung spielt im Krankenhaus eine besonders wichtige Rolle, da sich
die Patienten durch ihre héufig eingeschrénkte Mobilitat meist nur in den
Innenrdumen authalten. Das Ziel dieser Studie war den Status der Lichtex-
position bei Schwangeren, besonders mit mangelnder Mobilitdt, wihrend
ihres stationdren Aufenthalts zu evaluieren.

Methoden und Patienten/Materialien: In die Studie wurden 30 Schwan-
geren eingeschlossen. Die exponierte Beleuchtungsstirke (Lux) und die
Dosis der wirksamen circadianen Bestrahlung (Hec) wurden durch ein
Lichtdosimeter (Hochschule Luzern, Schweiz), welches an der Kleidung
der Patienten angebracht war, alle 10 s gemessen und gespeichert. Die Pa-
tiententage wurden nach dem Wetterbericht (sonnig oder bewo6lkt) und
anhand eines Studientagebuchs, welches von den Patientinnen gefiihrt
wurde, (nur im Innenraum oder zwischendurch drauflen) in 4 Gruppen
eingeteilt und miteinander verglichen: Gruppe 1 (G1): Patienten nur im
Innenraum bei einem bewdélkten Tag, G2: Patienten nur im Innenraum
bei einem sonnigen Tag, G3: Patienten zwischendurch drauflen bei ei-
nem bewolkten Tag und G4: Patienten zwischendurch drauflen bei einem
sonnigen Tag.
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Resultate: Wir haben an 235 Patiententagen den Beleuchtungsstatus von
29 Schwangeren dokumentiert. Die exponierte Beleuchtungsstérke (Lux)
und die Dosis der wirksamen circadianen Bestrahlung (Hec) der Schwan-
geren wihrend ihres stationdren Aufenthalts wurden in der Tabelle dar-
gestellt. Im Vergleich mit G3 und G4, haben die Schwangeren in G1 und
G2 eine signifikant niedrige Lichtexposition. Die Beleuchtungsstirke bei
den Schwangeren mit mangender Mobilitit blieb selbst an einem sonni-
gen Tag unter dem empfohlenen EU Normwerte von 100 Ix. Die Patienten
in G1 und G2 haben sowohl vormittags als auch nachmittags selten mehr
als 300 Ix Lichtexposition erreicht. Die Patienten G4 haben hingegen vor-
mittags im Median 84 min (30-107) und nachmittags 142 min (81-221)
iiber 300 Ix Lichtexposition erlebt. Die Dosis der wirksamen circadianen
Bestrahlung (Hec) bei den Schwangeren in G1 und G2 war sowohl vor-
mittags als auch nachmittags signifikant niedriger als die der Schwangeren
in G3 und G4 (p <0,001).

Diskussion: Die Ergebnisse unserer Studie zeigten, dass die Lichtexposi-
tion der Schwangeren mit mangelnder Mobilitét nicht nur deutlich un-
ter der natiirlichen Tageslichtstirke, sondern auch unter dem empfohle-
nen EU Normwert liegt. Obwohl die Dosis der wirksamen circadianen
Bestrahlung (Hec) am Vormittag signifikant hoher ist als die Dosis am
Nachmittag, blieb sie deutlich unter den Hec-Werten der natiirlichen Ta-
geslichtbedingungen.

GF-P13

Respiratorische Stérungen bei Neu- und Friihgeborenen - spielt
die Splei3-Variante der b-Kette des GM-CSF-Rezeptors eine Rolle
in der kardiorespiratorischen Adaptation

V. Schulte”, S. Burdach? A. Sipol?, E. Rieger-Fackeldey’

'Technische Universitdt Miinchen, Pddiatrie/Neonatologie, Miinchen,
Deutschland; *Technische Universitat Miinchen, Padiatrie, Miinchen,
Deutschland

Hintergrund: Der Granulozyten-Makrophagen-Kolonie stimulierende
Faktor (GMCSF) und dessen Rezeptor (GMCSF-R) spielen u. a. in der Sur-
factanthomoostase (SH) eine wichtige Rolle. Eine natiirlich vorkommende
Spleif3variante der b-Untereinheit (common Variante =bc) des GMCSF-R
kodiert fiir ein verkiirztes membranverankertes, trunkiertes Protein bIT,
welches einen verminderten Surfactantabbau zur Folge hat [1].
Fragestellung: Korreliert eine vermehrte Expression bITmit der Schwere
und Dauer der Atemstorung bei Friih- und Neugeborenen (FG/NG)? Ex-
primiert das pulmonal gestresste FG/NG die trunkierte Untereinheit des
GMCSF-R, um dem Mangel an Surfactant entgegenzusteuern und somit
die kardiorespiratorische Adaptation zu verbessern?

Methodik: Mittels quantitativer Reverse-Transkriptase-PCR wurde aus pe-
ripheren mononukledren Zellen der Expressionsquotient bIT/bc(EQ) zum
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Abstracts

Zeitpunkt des Geburtstags (zwei Blutentnahmen nach 0 bzw. 6 h, ggf. Sur-
factant-Gabe dazwischen) und nach respiratorischer Genesung bestimmt.
Untersucht wurden 59 Kinder, eingeteilt in 4 Subgruppen (SG), definiert
nach klinischen Parametern: 0 =gesund bis 3 =pulmonal schwerst krank
(Gruppe 0=21, 1=8,2=9,3=21 Probanden).

Statistik: Mann-Whitney-U-Test, Vergleich der EQ zwischen den SG.
Ergebnisse: Nach Dichotomosierung ergibt sich zwischen den SG 0/1 und
SG 2/3 ein Trend zugunsten hoherer Expression der Spleiflvarianten bei
kranken Kindern: 0,4 [0,2;2,1] vs. 1,9 [0,3;4,3] (Median [Range]); p=0,091.
Zwischen den beiden SG der Gesunden (SG 0) und der krianksten Kinder
(SG 3) war diese Expression hoher bei den Kranksten: 0,4 [0,2;1,9] vs. 2,1
[0,6:4,3]; (p=0,017).

Kranke Kinder (SG 2/3) haben ferner nach Genesung einen dhnlichen EQ
wie primir gesunde Kinder (SG 0/1): 0,4 [0,2;0,9] vs. 0,4 [0,2;1,9].
Diskussion: Bei pulmonalem Stress wird die Expression der trunkierten
Spleifivariante bIThochreguliert, was den Surfactantabbau auch bei Neu-
geborenen vermindern konnte. Diese Regulation kénnte damit bei prima-
rem bzw. sekunddrem Surfactantmangel in dieser Patientengruppe protek-
tiv wirken. Nach Genesung fillt die Expression wieder auf das Niveau der
primir gesunden Kinder.

Literatur
1. Dirksen U et al (1998) Defective Expression of Granulocyte-Macrophage Colony-
Stimulating Factor/Interleukin-3/Interleukin-5 Receptor Common Beta Chain in
Children with Acute Myeloid Leukemia Associated with Respiratory Failure. Blood
92(4):

GF-P14
Der Entwicklung von Tagesrhythmen auf der Spur: Cry1/Cry2
regulieren die zirkadiane Erythropoietinexpression in der adulten
Niere

L. Sciesielski', G. Lattanzi', K. Kirschner?, T. Wallach®, A. Kramer’, C. Dame’™

'Charité — Universitdtsmedizin Berlin, Klinik fiir Neonatologie, Berlin,
Deutschland; 2Charité — Universitdtsmedizin Berlin, Institut fir Vegetative
Physiologie, Berlin, Deutschland; *Charité — Universitdtsmedizin,
Chronobiologie, Berlin, Deutschland

Einleitung: Bei sehr unreifen Frithgeborenen sind die Funktion der zirka-
dianen Uhr sowie deren Relevanz fiir eine normale Entwicklung weitge-
hend ungeklart. (Tier-)experimentelle Untersuchungen belegen eine bi-
direktionale Interaktion zwischen Hypoxie-induzierten Signalwegen (via
HIF) und der zirkadianen Uhr (via BMAL). Eigene Untersuchungen zei-
gen die zirkadiane Rhythmik der Erythropoietin(Epo)-mRNA-Expression
in der adulten Niere (Bozek K, PLoS ONE 2009). Bislang gibt es jedoch
keinen Hinweis auf eine zirkadiane Rhythmik der Epo-mRNA-Expression
in der Leber, die beim Menschen bis zu einem Gestationsalter von mind.
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Abb. 2 | GF-P13 A Ergebnisse Gruppe 0 <->3. Boxplot fiir Spleivarianten
des GM-CSF-Rezeptors

30 Wochen die primire Epo-Synthesestitte ist. Diese Beobachtungen be-
griinden, warum die Aufschliisselung der zirkadianen Epo-Regulation er-
heblich zum Verstdndnis der Entwicklung der zirkadianen Uhr beitragen
konnte. Mit Blick auf die molekularen Mechanismen der gewebespezi-
fischen Epo-Expression standen die Cryptochrome Cryl und Cry2, die
die Bmal/Clock-induzierte zirkadiane Rhythmik reprimieren, im Vorder-
grund unserer Untersuchungen.

Methodik: Bestimmung der Epo- und Period2(Per2)-mRNA-Expressi-
onslevel mittels RT-qPCR (in der adulten Niere und Leber) und der Epo
Konzentration im Serum mittels ELISA in Cryl~-/Cry2---Mutanten vs.
Wildtyp-Miusen zu zwei zirkadianen Zeitpunkten (ct6 vs. ct18). Analyse
des Hamatokrit-Werts und des Blutbilds. Die Bindungsdoméne des Bmal/
Clock-Komplexes im EPO-Promotor wurde durch transiente Reporter-
gen-Assays in HEK293-Zellen identifiziert. Die Bestitigung der Bmal/
Clock-Bindung an den EPO-Promotor erfolgt mittels Electrophoretic
Mobility Shift Assay (EMSA) und Chromatin Immunprézipitation (ChIP).
Ergebnisse: Im Gegensatz zur Wildtyp-Maus zeigten Cryl~-/Cry2”--Mu-
tanten eine signifikant abgeschwéchte Amplitude der zirkadianen Epo-
mRNA-Expression in der Niere. In der adulten Leber war die Epo-mR-
NA-Expression an der Nachweisgrenze. Zwischen den Zeitpunkten ct6
(morgens) und ct18 (abends) kam es zu einem signifikanten Anstieg der
Epo-Konzentration im Serum [Median 13,9 vs. 31,3 mU/ml]. Im Repor-
tergenassay war der EPO-Promotor durch Bmal/Clock-Uberexpression
7,4-fach aktivierbar, bei Mutation des E-Box Motivs im minimalen 5“-
EPO Promotor nicht mehr. Die Bmal/Clock-Bindung an den EPO-Pro-
motor wird durch EMSA und ChIP bestitigt.
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Diskussion: Die Deletion der Cryptochrome Cryl und Cry2 fiithrt zu ei-
ner abgeschwichten zirkadianen Oszillation der Epo-mRNA-Expression
in der adulten Niere der Maus. In der adulten Leber, die mit bis zu 10 % zur
Synthese von zirkulierendem Epo beitrigt, ist eine zirkadiane Epo-mRNA-
Expression nicht nachweisbar. Inwiefern unter Hypoxie oder wihrend der
Entwicklung die iber Bmal/Clock vermittelte zirkadiane Epo-Regulation
modifiziert wird, bleibt noch ungeklart.

GF-P15

Einfluss des Beleuchtungsstatus in Patientenzimmern auf die
nédchtliche Melatoninproduktion bei Schwangeren wahrend
ihres stationdren Aufenthalts - eine randomisierte prospektive
Pilotstudie

S. Bagci”, A. Wieduwilt', J. Blickwedel’, E. A. Alsat’, B. Strizek?, C. Di Battista®,
A.B. Lachner’, H. Plischke’, T. Melaku', A. Miiller’

"Universitatsklinikum Bonn, Neonatologie und Padiatrische Intensivmedizin,
Bonn, Deutschland; 2Universitétsklinikum Bonn, Abteilung fiir Geburtshilfe
und Prénatale Medizin, Bonn, Deutschland; *Hochschule Luzern, Technik &
Architektur, Luzern, Schweiz; *Hochschule fiir angewandte Wissenschaften
Miinchen, Miinchen, Deutschland

Zielsetzung: Melatonin besitzt im Korper vielfiltige biologische Eigen-
schaften, unter anderem synchronisierende, modulierende und antioxi-
dative Wirkungen. Studien haben gezeigt, dass Melatonin wahrend der
Schwangerschaft eine wichtige Rolle spielt. Die Beleuchtungsstirke und
die Wellenldnge des Lichtes am Tag beeinflussen die nachtliche Melatonin-
produktion. Das Ziel dieser Studie war den Einfluss des Beleuchtungs-
status auf die néchtliche Melatoninproduktion der Schwangeren mit ih-
rer eingeschrinkten Mobilitit wihrend ihres stationéren Aufenthalts zu
evaluieren.

Methoden und Patienten/Materialien: Patientenbettplitze in zwei Zim-
mern wurden zwischen 7:30 und 21.30 Uhr durch biodynamische Leuch-

ten (Zera BED, Derungs Licht AG, Schweiz) beleuchtet (Biodynamische
Beleuchtung, BDL). In die Studie wurden 70 Schwangere (35 vs. 35) ran-
domisiert (Zufallsauswahl) eingeschlossen. Die exponierte Beleuchtungs-
stirke (Lux) und die Dosis der wirksamen circadianen Bestrahlung (Hec)
wurden durch ein Lichtdosimeter (Hochschule Luzern, Schweiz), welches
an der Kleidung der Schwangeren angebracht war, alle 10 s gemessen und
gespeichert. Anhand des Beleuchtungsstatus wurden die Schwangeren in
zwei Gruppen (BDL-Gruppe; natiirliches Tageslicht (unter freiem Him-
mel) oder kiinstliches Tageslicht durch BDL und Kontrollgruppe; mit kon-
ventioneller Beleuchtung [KG]) eingeteilt und die Ergebnisse miteinander
verglichen.

Resultate: 47 Schwangeren blieben mehr als 3 Tage stationar. Die mediane
Beleuchtungsstirke in der KG war sowohl vormittags (07.00-12.00 Uhr)
als auch nachmittags (12.00-17.00 Uhr) vom Tag 1 bis zum Tag 5 statis-
tisch signifikant niedriger (p <0,05) und blieb unter den empfohlenen EU
Normwerten (<100 Ix) im Vergleich zu den Patienten in der BDL-Gruppe
(B Abb. 1| GF-P15). Bei den Patienten mit BDL wurde vormittags eine si-
gnifikant hohere wirksame circadiane Bestrahlung gemessen. Die Dosis
der wirksamen circadianen Bestrahlung zeigte nur bei der BDL-Grup-
pe einen signifikanten Tagesrhythmus. Obwohl sich die nichtliche Mela-
toninproduktion bei der Aufnahme zwischen beiden Gruppen nicht signi-
fikant unterschied (median [IQR], 12.600 ng [6222-19.775] vs. 10.490 ng
[5080-19.561], p=0,715), hatten die Patienten in der BDL-Gruppe am Tag
3 und Tag 6 eine signifikant h6here Melatoninproduktion als die Patien-
ten in der KG (15.840 ng [10.140-22.160] vs. 6141 ng [2080-11.328] am
Tag 3 und 18.780 ng [11.320-23.562] vs. 6380 ng [3500-17.600] am Tag
6, p=0,006 und p=0,012).

Diskussion: Unsere Studie zeigt, dass die Schwangeren wéhrend ihres sta-
tiondren Aufenthalts unter konventioneller Beleuchtung keinem signifi-
kanten Tagesrhythmus beziiglich der wirksamen circadianen Bestrahlung
ausgesetzt waren. Addquate biodynamische Beleuchtung (natiirliches Ta-
geslicht oder kiinstliches Tageslicht durch BDL fiihrte zu einer héheren
néchtlichen Melatoninproduktion bei den Schwangeren.
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Hygiene

HYG-PO1
Zusammenhang erhéhter Arbeitsbelastung des Pflegepersonals
mit erhohtem Sepsisrisiko von VLBWI

E. Kiing", T. Waldhor?, J. Rittenschober-Béhm', A. Berger', L. Wisgrill’
'Medizinische Universitat Wien, Klinische Abteilung fiir Neonatologie,
Padiatrische Intensivmedizin und Neuropédiatrie, Wien, Osterreich;
*Medizinsche Universitat Wien, Abteilung fiir Epidemiologie, Wien,
Osterreich

Hintergrund: Nosokomiale Infektionen sind assoziiert mit hoherer Mor-
talitit und schlechtem neurologischen Outcome [1, 2]. Die Ubertragung
von Pathogenen an der NICU erfolgt hauptsichlich tiber die Hinde von
medizinischem Personal, wobei hohere Arbeitsaktivitit zu einer geringe-
ren Compliance der Hygiene-Mafinahmen fiihrt [3].

Fragestellung: Ist eine erh6hte Arbeitsbelastung des Pflegepersonals mit
einer erhohten Sepsishaufigkeit assoziiert?

Methoden: Im Rahmen dieser retrospektiven Kohortenstudie wurden an
einer NICU die Arbeitsbelastung des Pflegepersonals (work factor - WF)
mittels TIPPS Score (,,I'dgliches Intensiv Pflege Punkte System®) [4] und
die Sepsishdufigkeit pro PatientIn nach dem Neo-KISS Protokoll einmal
pro Woche tiber zwei Jahre hinweg erhoben und analysiert.

Ergebnisse: In der Poisson-Regression zeigte sich eine signifikante As-
soziation (p=0,0139) zwischen Arbeitsbelastung und Sepsishdufigkeit.
Eine hohe Arbeitsbelastung (=120 %, entspricht WF >1,20) war mit ei-
ner Odds-Ratio fiir Sepsis von 2,32 (95 % CI 1,42-3,80; p=0,0005) signi-
fikant erhoht (8 Abb. 1| HYG-PO1).

Schlussfolgerung: Es besteht ein signifikanter Zusammenhang zwi-
schen Arbeitsbelastung des Pflegepersonals und Sepsishéaufigkeit
(B Abb. 2| HYG-P01). Bei einer Arbeitsbelastung von 120 % oder héher
kommt es mehr als doppelt so hiufig zu einer Sepsis.
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Abb. 1| HYG-P01 A Boxplot mit Violin-Chart der Sepsishaufigkeit fur einen
WF <1,2und =1,2

HYG-P02

Erfassung der Verbreitungsdynamik von Infektionserregern
auf der neonatologischen Intensivstation zur zielgerichteten
Intervention und Verhinderung von Ausbriichen - prevention
of transmissions by effective colonisation tracking in neonates
(PROTECT Neo) - erste Ergebnisse und Erfahrungen

T. Gétting™", R. Hentschel’, P. Henneke®, B. Bliimel, G. A. Hécker*, M.
Wolkewitz®, H. Wolf', S. Hock? A. Diirkop? H. Grundmann’, N. T. Mutters’
'Albert-Ludwigs-Universitét, Medizinische Fakultat, Universitatsklinikum
Freiburg, Institut firr Infektionspravention und Krankenhaushygiene,
Freiburg, Deutschland; 2Albert-Ludwigs-Universitat, Medizinische Fakultét,
Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Neonatologie und padiatrische Intensivmedizin, Freiburg, Deutschland;
3Albert-Ludwigs-Universitat, Medizinische Fakultét, Universitédtsklinikum
Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin, Freiburg, Deutschland;
“Albert-Ludwigs-Universitat, Medizinische Fakultat, Universitétsklinikum
Freiburg, Institut fir Medizinische Mikrobiologie und Hygiene, Freiburg,
Deutschland; *Albert-Ludwigs-Universitdt, Medizinische Fakultét,
Universitatsklinikum Freiburg, Institut fiir Medizinische Biometrie und
Statistik, Freiburg, Deutschland

Hintergrund und Fragestellung: Nosokomiale Infektionen sind eine
schwere und potentiell vermeidbare Komplikation bei der Behandlung
von Frith- und Neugeborenen auf neonatologischen Intensivstationen
(NICU). Aufgrund ihrer Unreife reichen bereits wenige Bakterien aus, um
sich erfolgreich auf Haut und Schleimhéuten dieser besonders vulnerablen
Patienten zu etablieren. Dies begiinstigt Erregeriibertragungen (Transmis-
sionen) zwischen Patienten bzw. Personal und Patienten und nachfolgend
auch Infektionen. Aus infektionspraventiven Griinden erfolgt routinema-
Big ein den Vorgaben der Kommission fiir Krankenhaushygiene und In-
fektionspravention (KRINKO) am Robert Koch-Institut entsprechendes
wochentliches mikrobiologisches Kolonisationsscreening bei neonatolo-
gischen Intensivpatienten.

Eine grofle Herausforderung im klinischen Alltag ist es, bei im Screening
detektierten Bakterien zwischen natiirlicher Besiedlung durch den Kon-
takt mit dem elterlichen Mikrobiom und nosokomialer Transmission zu
differenzieren. Auch die Risikofaktoren fiir die Ubertragung von Erregern,
in vielen Fillen die Voraussetzung fiir eine Infektion, sind in diesem Pati-



Abb. 2 | HYG-P01 « Zeitverlauf von

entenkollektiv bislang kaum untersucht. In einer monozentrischen Beob-
achtungsstudie auf einer Level-1 NICU sollen tatsichliche Ubertragungs-
ereignisse von Infektionserregern gemessen und mit Arbeitsabldufen und
Strukturvariablen auf Station sowie patienteneigenen Risikofaktoren kor-
reliert werden.

Methoden: Die im Rahmen des regelmafligen Kolonisationsscreenings
(Nase-Rachen, rektal) auf der NICU nachgewiesenen bakteriellen Erreger
werden nach Anzucht und Empfindlichkeitspriifung AFLP-basiert (amp-
lified fragment-length polymorphism) typisiert. Klonale Linien, d.h. ge-
héuft vorkommende artgleiche Erregerstimme, die mittels AFLP nicht
unterschieden werden kénnen, werden durch Anwendung von Whole Ge-
nome Sequencing (WGS) charakterisiert, um Hochrisikoklone zu identi-
fizieren.

Nach Priifung der Verteilung der Outcomes (Transmissionsrate, Infekti-
onsrate, Mortalitit) werden mittels Regressionsmodellen die Outcomes in
Abhingigkeit der Einflussgrofien (u.a. Bettenbelegungsrate, Device-Use,
Beatmungstage, Personalschliissel, Pflegeaufwand, chirurgische Interven-
tionen, invasive/nichtinvasive Diagnostik) untersucht. Die Umsetzung von
hygienischen Mafinahmen, v.a. der Hindehygiene und situationsbedingt
der raumlichen Isolierung einzelner Patienten oder von Patientengrup-
pen, wird in diesem Zusammenhang miterfasst und in die Analyse einbe-
zogen werden. Die 12-monatige Studie (Ethikvotum: 287/18) startet am
01.02.2019.

Ergebnisse und Diskussion: Durch die liickenlose Typisierung aller fiir die
Neonatologie relevanten nachgewiesenen Erreger und weitergehende Se-
quenzierung ausgewdhlter Isolate kann ein tiefer Einblick in die Trans-
missionsdynamik auf einer NICU gewonnen werden. Die umfassende
Analyse von Risikofaktoren fiir die Ubertragung von Erregern in dem be-
sonderen Setting der NICU soll helfen, spezifische infektionspraventive
Ansitze zu entwickeln.

Kreislauftherapie

KLT-PO1

Sonographische Messung von Vena cava inferior und Aorta
abdominalis zur Bestimmung des Volumenstatus bei Patienten
der NICU

P. Zenk*, E. Robel-Tillig
Sozialstiftung Bamberg, Klinik fiir Kinder und Jugendliche, Bamberg,
Deutschland

Fragestellung: Wie in vorangehenden Studien bereits festgestellt wurde,
kommt der Beurteilung des Volumenstatus Neugeborener im klinischen

DT Arbeitsbelastung (WF - Balken) und
Sepsishaufigkeit (BSI - Linie)

Alltag auf einer neonatologischen Intensivstation (NICU) eine bedeuten-
de Rolle zu.

Fiir reifgeborene Kinder konnte bereits gezeigt werden, dass tiber die sono-
graphische Messung der Durchmesser von Vena cava inferior (VCI) und
Aorta abdominalis (AA) und anschliefender Bildung des Quotienten der
beiden Messergebnisse (VCI/AA) eine unkomplizierte und schnelle Ein-
schitzung maglich ist.

In unserer Studie versuchten wir zu belegen, dass dies auch fiir Friihge-
borene gilt.

Methode: Bei 50 Neonaten wurde wéhrend des initialen stationaren Auf-
enthaltes auf der NICU zu verschiedenen Zeitpunkten sonographisch die
Durchmesser der VCI und der AA bestimmt (substernaler Sagittalschnitt).
Anschlieflend wurden die Messwerte auf das aktuelle Kérpergewicht bezo-
gen (VCI/kgKG bzw. AA/kgKG) und der Koeffizient VCI/AA bestimmt.

Der Volumenstatus wurde auflerdem klinisch (Temperaturdifferenz zen-
tral-peripher) und echokardiographisch (Fiillung des linken Ventrikels)
bestimmt. Neonaten mit einer persistierenden pulmonalen Hypertonie
(PPHN) wurden ausgeschlossen.

Ergebnisse: VCI/AA korrelierte mit einem intravasalem Volumenman-
gel. Als unterer Grenzwert wurde ein Quotient von 0,40 festgelegt. Au-
Berdem korrelierte VC/kgKG ebenso mit einem Volumenmangel, war je-
doch weniger sensitiv. Fiir VC/kgKG und AA/kgKG konnten Normwerte
etabliert werden.

Schlussfolgerung: Mit der sonographischen Messung der VCI und der AA
gibt es ein unkompliziertes Verfahren um schnell und einfach einen Uber-
blick {iber den Volumenstatus von Neonaten zu erhalten.

In Folgestudien soll untersucht werden, ob VCI/AA ebenso mit dem Herz-
zeitvolumen korreliert. Gegebenenfalls bestiinde dann mit dieser Methode
ein Instrument zur raschen Perfusionseinschitzung.

KLT-P02
Verbesserung der kardialen Dysfunktion durch Levosimendan bei
Neugeborenen mit angeborener Zwerchfellhernie

L. Schréder, F. Ebach, T. Dresbach, H. Reutter, A. Miiller, F. Kipfmdiller, F.
Ullmann*

Universitat Bonn, Zentrum fiir Kinderheilkunde, Neonatologie und
Padiatrische Intensivmedizin, Bonn, Deutschland

Fragestellung: Neugeborene mit einer angeborenen Zwerchfellhernie
(CDH) leiden postnatal haufig unter einer kardialen Dysfunktion. Mit
dem Inodilatator Levosimendan gibt es einen vielversprechenden Ansatz
bei Katecholamin-refraktirem Low-Cardiac-Output Failure. Untersucht
wurde, ob Neugeborene mit CDH von dieser Therapie profitieren.

Methodik: Daten aller Neugeborenen mit CDH (Januar 2017-Dezember
2018) wurden retrospektiv untersucht. Einschlusskriterium: Neugebore-
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nen mit CDH, welche mit Levosimendan bei kardialer Dysfunktion be-
handelt wurden. Ausgeschlossen wurden Neugeborene mit zusétzlich be-
stehendem Herzvitium. Analysiert wurden klinische und laborchemischer
Parameter 48 h vor bis 48 h nach der Levosimendan-Gabe sowie echo-
kardiographische Daten 24 h vor bis 7d nach der Levosimendan-Gabe.
Ergebnisse: 26 Neonaten mit CDH erhielten eine Levosimendan-Thera-
pie. Bei 88 % war die CDH linksseitig lokalisiert. Die relative Lungengrofie
(o/e LHR) betrug 36 % (Median). 60 % benétigten eine ECMO-Therapie.
Die Krankenhausmortalitét betrug 38 % (9/26). Beginn der Levosimen-
dan-Therapie war im Median am 2. Lebenstag (Dosis 0,2 pug/kg/min fiir
24 h). In 38 % der Fille erfolgte initial eine Bolus-Gabe (12,5 ug/kg iiber
10 min). Der Oxygenierungsindex verbesserte sich 24 h vor zu 24 h nach
der Levosimendan-Gabe deutlich (p=0,035). Ebenso verbesserte sich der
Vasopressor-Inotropika-Score signifikant unter der Levosimendan-The-
rapie (p=0,022). Beziiglich der echokardiographisch beurteilten Auspra-
gung des pulmonalen arteriellen Hypertonus (PAH) sowie der rechtsven-
trikuldren Dysfunktion zeigte sich eine signifikante Verbesserung 24 h
bzw. 7 Tage nach der Gabe (p=0,014/p=0,000 bzw. p=0,011/p=0,000)
im Vergleich zu den Ausgangsbefunden. Ebenso zeigte sich eine deutli-
che Abnahme der Inzidenz der linksventrikularen Dysfunktion von 39 auf
11 % von Tag 0 bis Tag 7 (p=0,044), wohingegen der Effekt an Tag 1 nach
Levosimendan-Gabe noch weniger stark ausgepragt war (39 % vs. 31 %,
p=0,642). Die Werte fiir NT-proBNP (48 h vor und 48 h nach Gabe) und
Laktat (24 h vor, 0 h sowie 24 h nach Gabe) zeigten sich nicht signifikant
verdndert (p=0,278 bzw. p=0,173 bzw. 0,962).

Diskussion: Dies ist die erste Studie zum Effekt von Levosimendan auf
kardiale Dysfunktion und PAH bei Neonaten mit CDH. Die Daten zei-
gen eine Wirksamkeit von Levosimendan zur Verbesserung der kardialen
Dysfunktion, wobei dieser Effekt in unserem Kollektiv rechtsventrikuldr
ausgepragter erscheint als linksventrikuldr. Levosimendan konnte in Zu-
kunft als Inodilatator bei Neugeborenen mit CDH und kardialer Dysfunk-
tion eine wichtige Rolle spielen. Dies sollte systematisch in prospektiven
Studien untersucht werden.

KLT-P03

Ventricular-ventricular interaction in pediatric pulmonary
hypertension - echocardiographic, hemodynamic, and functional
variables

H. Sallmon™, A. Avian?, A. Gamillscheg®, S. Schweintzger®, A. Burmas’, G.
GrangP, M. Grillitsch®, D. Baumgartner?, S. Kurath-Koller’, G. Cvirn®, G.
Hansmann®, M. Koestenberger®

'Charité — Universitatsmedizin Berlin, Klinik fiir Padiatrie m.S. Kardiologie,
Berlin, Germany; 2Medical University Graz, Institute for Medical Informatics,
Statistics and Documentation, Graz, Austria; *Medical University Graz,
Pediatric Cardiology, Graz, Austria; *“Medical University Graz, Institute of
Physiological Chemistry, Centre of Physiological Medicine, Graz, Austria;
SHannover Medical School, Pediatric Cardiology and Critical Care, Hannover,
Germany

Background: Determination of ventricular-ventricular interaction (VVI)
is an essential part of the echocardiographic examination in adults with
pulmonary hypertension (PH). Data from pediatric studies are however
sparse. We herein assessed VVI variables in combination with variables of
left and right heart dimensions and function. We hypothezised that these
parameters indicate disease severity and progression in children with PH.
Methods: VVI variables and left heart and right heart parameters were
echocardiographically determined and correlated with NYHA functional
class (FC), N-terminal-pro brain natriuretic peptide (NT-proBNP), and
invasive hemodynamic variables [i.e. pulmonary vascular resistance index
(PVRIi), ratio of systolic pulmonary arterial pressure divided by systolic
pulmonary arterial pressure (sSPAP/sSAP ratio)] in 57 children with PH.

Results: The ratio of SPAP/sSAP and the PVRi correlated well with the left
ventricular eccentricity index (LVEI), a marker of VVI (p <0.001). With
increasing sSPAP/sSAP ratio and increasing PVRIi the left ventricular ejec-
tion fraction (LVEF) significantly decreased (p=0.001) and patients with
higher NYHA FC had lower LVEF and higher LVEI values (p <0.001).
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The sPAP/sSAP ratio and PVRIi paralleled the increasing right ventricular
(RV)/left ventricular LV and right atrial (RA)/left atrial (LA) dimension
ratios (p <0.01). When stratified by NYHA-FC, with more severe exercise
intolerance, RV and right atrial (RA) dimensions increased, and the systol-
ic RV function variable tricuspid annular plane systolic excursion (TAPSE)
decreased in our patients. Furthermore, the NT-proBNP values positively
correlated with both, sSPAP/sSAP ratio and NYHA FC (p <0.01).
Conclusions: The VVI variables LVEI and RV/LV dimension ratio were
associated with clinical worsening, detrimental hemodynamics and in-
creased NT-proBNP levels, illustrating the importance of VVI in clinical
management of pediatric PH.

Lunge

LU-PO1
Bench evaluation of aerosol delivery performance during high
flow therapy in two paediatric models

R. MacLoughlin', G. Bennett', M. Joyce', E. Ferndndez Ferndndez*

'Aerogen Ltd., Science, Galway, Ireland; 2Aerogen Ltd., Clinical, Galway,
Ireland

Introduction: High Flow Nasal Therapy (HFNT) is being increasingly
adopted for use in the paediatric patient population. It also provides the
potential for concurrent delivery of nebulised medications and initial re-
ports in the literature support the feasibility of this approach (1,2). Re-
cently, accommodation of concurrent aerosol delivery has been facilitat-
ed through the release of the bespoke Fisher & Paykel Airvo 2 nebuliser
adapter for use with vibrating mesh type nebulisers. Vibrating mesh nebu-
lisers do not introduce additional gas flow or pressure to the circuit, and so
must not be considered in the prescription of applied gas flow rate to the
patient. The objective of this bench study was to characterise the level of
drug deposition delivered by an Aerogen vibrating mesh nebuliser across
3 clinically relevant HFNT gas flow rates in models of both a 9 month old
and a 5 year old paediatric patient.

Methods: 2 ml of 2 mg/ml salbutamol was nebulised using an Aerogen
Solo nebuliser (Aerogen, Ireland). The nebuliser performance character-
istics were as follows; average droplet size (volumetric mean diameter)
4.75 um and an aerosol output rate of 0.51 mL/min (measured using the
Malvern Spraytec). A Sophia anatomical infant nose-throat (SAINT) mod-
el based on a scan of a 9 month old child was connected to a breathing sim-
ulator (ASL5000, Ingmar, US), Vt 155 ml, BPM 25 and I: E, 1:2. A 5 year
old nose throat model was connected to a breathing simulator (ASL5000,
Ingmar, US), Vt 300 ml, BPM 20 and I: E, 1:1. HFNT was supplied via the
Airvo 2 system (Fisher & Paykel, Auckland, NZ) using a nebuliser adapt-
er. Tracheal dose was measured at clinically relevant gas flow rates (3LPM,
12LPM, 20LPM and 25LPM) after capturing aerosol on an absolute filter
(RespirGard II 303, Baxter) placed distal to each model trachea and quan-
tified using UV Spectrophotometry at 276 nm.

Results: The results are shown in the table below. Significance was con-
sidered at p <0.05.

Discussion: Aerosol delivery was significantly greater in the 5 year old
nose-throat model, in comparison with the 9 month old model. Aerosol
delivery was shown to be significantly (p <0.05) affected by gas flow rate,
with a reduction in tracheal dose associated with increasing gas flow rate.
These results are in line with previous reports (1) and demonstrate the
feasibility of concurrent aerosol-mediated drug delivery during high flow
nasal therapy in paediatric patients.

Literatur
1. Reminiac F et al (2017) Pediatric pulmonology 52(3):337-344
2. Valencia-Ramos J et al (2018) Respiratory care 63(7):886-893
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Tab. 1|LU-PO1

% Tracheal Dose

Gas flow 5yearold (OPT318) 9 monthold (OPT316)  P-value

(LPM)

3 N/A 435+0.12 N/A

12 4,94 +0.30 2.65£0.41 0.0014

20 1,89 £0.09 1.27 £0.10 0.0012

25 1,80+0.14 N/A N/A

P-value P <0.0001 P <0,0001 =
LU-P02

Pra- und postnatale Risikofaktoren fiir das pulmonale
interstitielle Emphysem bei Friihgeborenen <32 SSW

J. Behnke™, M. Waitz', K. P. Zimmer, L. D. Berthold?, H. Ehrhardt'3
Justus-Liebig-Universitat GieBen, Zentrum fiir Kinderheilkunde und
Jugendmedizin, Abteilung Allgemeine Padiatrie und Neonatologie,
GieBBen, Deutschland; 2Justus-Liebig-Universitét Giel3en, Institut fir
Diagnostische und Interventionelle Radiologie und Kinderradiologie,
Sektion Kinderradiologie, GieBen, Deutschland; *Deutsches Zentrum fiir
Lungenforschung (DZL), Giel3en, Deutschland

Hintergrund: Das pulmonale interstitielle Emphysem (PIE) gehort zur
Gruppe der Air-Leak-Syndrome und stellt eine der schwersten respirato-
rischen Komplikationen bei Frithgeborenen dar. Zumeist sind invasiv be-
atmete Frithgeborene mit extrem niedrigem Geburtsgewicht (ELBW) und
niedrigem Gestationsalter (GA) und Vorliegen eines Atemnotsyndroms
(ANS) betroffen, die auch eine intensivierte Surfactant-Therapie benéti-
gen. Das PIE ist assoziiert mit dem Auftreten einer intraventrikuldren Ha-
morrhagie (IVH) und erh6htem Mortalitatsrisiko. Die Identifikation aller
Risikofaktoren fiir ein PIE ist essentiell, um die Kinder mit hohem Risiko
besonders engmaschig zu monitoren und praventive Strategien fiir diese
Patientengruppen zu etablieren.

Fragestellung: Bestehen neben GA und ELBW weitere pré- und postna-
tale Risikofaktoren fiir die Entwicklung eines PIE bei Frithgeborenen <32
SSW?

Methoden: In einer retrospektiven Fall-Kontroll-Studie wurden n=226
Frithgeborene mit einem GA <32 SSW analysiert, die zwischen 2016 und
2017 am Zentrum fiir Kinderheilkunde und Jugendmedizin der JLU Gie-
Ben behandelt wurden. Nach Ausschluss der ,,drop-outs” (n=47) wurden
alle Rontgen-Thorax-Aufnahmen der ersten 5 Lebenstage radiologisch
doppelblind in die Gruppen ,,PIE“ (n=37) und ,,kein PIE“ (n=142) ein-
geteilt. Zusitzlich wurde aus der Gruppe ,,kein PIE“ eine ,,matched-pair®
Vergleichsgruppe bzgl. GA, Geburtsgewicht (GG) und Geschlecht (n=37)
und aus der PIE-Gruppe eine Untergruppe mit lobirem PIE (,,schweres
PIE®; n=12) gebildet. In einer univariaten Analyse der Daten (SPSS Stati-
stics 25, Median (IQR)/relative Haufigkeit [%]) wurden die pra- und post-
natalen Risikofaktoren fiir ein PIE ermittelt.

Ergebnisse: Bereits publizierte Risikofaktoren wie GA und GG konnten
in der Patientenkohorte bestétigt werden. Zuséatzlich konnte der pranatale
Parameter ,,Praeklampsie/HELLP* (PIE 24,3 % vs. matched-pair 8,1 %) als
Risikofaktor identifiziert werden. Das Auftreten und der Schweregrad des
PIE korrelierte mit der Inzidenz des schweren ANS (PIE 51,3 % vs. mat-
ched-pair 24,0 %) und invasiver Beatmung (PIE 54,1 % vs. matched-pair
29,7 %) sowie mit hoherem Sauerstoftbedarf (PIE 0.36 [IQR 0.21-0.72]
vs. matched-pair 0.21 [IQR 0.21-0.35]). Vorliegen eines Diabetes in der
Schwangerschaft, Chorioamnionitis, antenatale Kortikosteroide (ANCS)
und Beatmungsparameter (PIP, PEEP) hatten hingegen keinen signifikan-
ten Einfluss auf das Auftreten eines PIE.

Schlussfolgerung: Die aktuellen epidemiologischen Untersuchungen rii-
cken die Praeklampsie/HELLP als vorzeitige Entbindungsindikation und
wichtigen Risikofaktor fiir schwere Morbidititen des Frithgeborenen im-
mer mehr in den Fokus. Unsere Daten weisen darauf hin, dass Praeklamp-
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sie/HELLP nicht nur einen wichtigen Risikofaktor fiir intrauterine Wachs-
tumsrestriktion (IUGR), sondern auch fiir das Auftreten eines PIE darstellt
und sollte in Risikokalkulationen beriicksichtigt werden, die darauf abzie-
len, die Kinder mit hohem Risiko fiir ein PIE bereits bei Geburt zu iden-
tifizieren.

LU-PO3
Montreux-Definition des neonatalen ARDS - Datenerhebung der
Neonatologie-Maximalversorger in Baden-Wiirttemberg

N. Rafat", D. Klotz?, M. Vochem?, W. Lindner’, B. Beedgen®, R. Hentschel’, T.
Schaible’

Universitatsmedizin Mannheim, Klinik fiir Neonatologie, Mannheim,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Funktionsbereich Neonatologie und Pédiatrische
Intensivmedizin, Freiburg, Deutschland; *Olgahospital Stuttgart,
Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin, Padiatrie 4 — Neonatologie

und neonatologische Intensivmedizin, Stuttgart, Deutschland;
“Universitétsklinikum Ulm, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Sektion
Neonatologie und Pddiatrische Intensivmedizin, Ulm, Deutschland;
SUniversitatsklinikum Heidelberg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Klinik Kinderheilkunde IV (Schwerpunkt Neonatologie), Heidelberg,
Deutschland

Hintergrund: Die Montreux-Definition des neonatalen ARDS wurde erst-
malig im Jahr 2017 im Rahmen des Neonatal ARDS Project publiziert (De
Luca et al. Lancet Respir Med. 2017; 5(8):657-666). Ziel dessen war es, eine
ARDS Konsensus-Definition zu schaffen, die fiir reife Neonaten jenseits
des Frithgeborenenalters anwendbar ist. Anlehnend an die PALICC-De-
finition des padiatrischen ARDS bezieht sich die Montreux-Definition auf
die Kriterien akuter Beginn, Befund der Lungenbildgebung, Ausschluss ei-
nes Herzvitiums und Schweregrad-Einteilung nach Oxigenierungsindex.
Als Ausschlusskriterien werden das ANS, die TTN und kongenitale Fehl-
bildungen (z. B. Zwerchfellhernie), die eine respiratorische Insuffizienz als
Folge haben, aufgefiihrt.

Fragestellung: In dieser Umfrage beschiftigten wir uns mit der Frage, wie
viele unserer Patienten die Kriterien der Montreux-Definition des neo-
natalen ARDS erfiillen und ob man aus den klinischen Daten Empfeh-
lungen formulieren kann, wie z.B. Zeitpunkt der Intubation (OI>12 oder
0OI>16), oder Durchfiithrung einer Surfactant-Therapie (Dosierung, seri-
elle Applikation etc.).

Material und Methoden: Eine papierbasierte Umfrage wurde an die sechs
neonatologischen Maximalversorger (Perinatalzentren Level 1) in Frei-
burg, Heidelberg, Mannheim, Stuttgart, Tiibingen und Ulm verschickt.
Ziel war es retrospektiv fiir das Jahr 2017 die Anzahl der Neugeborenen
und Frithgeborenen (>34 +0) mit einer respiratorischen Storung auf-
grund von z.B. Sepsis, Pneumonie, MAS, Aspiration, Lungenblutung zu
ermitteln, die die Kriterien fiir die Montreux-Definition des neonatalen
ARDS erfiillen. Die Umfrage fokussierte sich auf klinische Aspekte wie
Genese des ARDS, Zeitpunkt der Intubation, Anwendung von additiven
Therapieverfahren, klinisches Outcome inklusive pulmonalen und zere-
bralen Komplikationen.

Ergebnisse: In den sechs Perinatalzentren Level 1 wurden im Jahr 2017 438
Frith- und Neugeborene (* 34 +0 SSW) aufgrund eines respiratorischen
Versagens (P28.5) auf der Neugeborenenintensivstation versorgt. Bei 24
(5,5 %) von diesen Patienten trafen die Kriterien der Montreux-Definition
des neonatalen ARDS zu. Der Zeitpunkt der Intubation variierte zwischen
einem OI von 8 bis >16 bei einem FiO2 von 0,85. Eine Surfactant-Gabe
kam in 75 % der Fille zur Anwendung, bei den meisten Patienten auch
durch mehrmalige Gaben. Als weitere additive Therapien wurden inhala-
tives NO (67 % der Fille), die HFO-Ventilation (50 % der Fille) und die
ECMO-Therapie (17 % der Fille) angewendet.

Diskussion: Anhand der Montreux-Definition des neonatalen ARDS
konnte eine verhaltnisméfig kleine Patientenpopulation identifiziert wer-
den, die jedoch ein homogenes Krankheitsbild darzustellen scheint. Kli-
nisch-prospektive Studien sind notwendig, um die Therapiestrategie fiir



das neonatale ARDS zu optimieren (z. B. optimaler Zeitpunkt fiir Intuba-
tion, Einfluss von Surfactant etc.).

LU-PO4

Schweres Lungenversagen bei angeborener Zwerchfellhernie
- verbesserte Prognoseeinschidtzung durch Bestimmung von
Lungengeriistfragmenten im Blut

F. Kipfmiiller”, L. Schréder', F. Ebach’, S. Holdenrieder?, A. Miiller!
'Universitatskinderklinik Bonn, Neonatologie und pédiatrische
Intensivmedizin, Bonn, Deutschland; 2Universitatsklinikum Bonn, Klinische
Chemie und Labormedizin, Bonn, Deutschland

Fragestellung: Die angeborene Zwerchfellhernie (CDH) gehort mit einer
Mortalitit von 20-35 % zu den schwerwiegendsten Fehlbildungen des
Neugeborenen. Das Ausmafd der Lungenhypoplasie bestimmt wesentlich
das Uberleben. Cytokeratin 21-1 (C21-1) ist ein Teil des pulmonalen Zy-
toskeletts und konnte bei Kindern mit CDH eine prognostische Aussage
geben. Untersucht wurde ob die Konzentration von C21-1 im Blut mit dem
Outcome bei Neugeborenen mit CDH assoziiert ist.

Methodik: Neugeborene mit CDH geb. 2014 bis 2018 wurden nach Geneh-
migung der Studie durch die Ethikkommission prospektiv eingeschlos-
sen. Im Alter von 6, 12, 24 und 48 h wurde die Konzentration von C21-
1 im Blut bestimmt. Primérer klinischer Endpunkt war ein Versterben
(Tod) oder Sauerstoftbedarf an Lebenstag 28 (BPD). Verglichen wurden
die C21-1-Konzentrationen in der Gruppe Tod/BPD mit Kindern ohne
Tod/BPD (Mann-Whitney-Test). Berechnung der optimalen Grenzwerte
fiir die Vorhersage des klinischen Endpunkts mittels ROC-Analyse. C21-
1-Werte wurden mit dem hochsten Oxygenierungsindex (OI) an Tag 1
mittels Pearson-Korrelation verglichen.

Ergebnisse: Es konnten 90 Patienten mit CDH prospektiv eingeschlossen
werden, von denen 40 (44.4 %) den Endpunkt Tod/BPD erfiillten (Tod
n=21; BPD n=19). In der Gruppe Tod/BPD waren signifikant schwe-
rer erkrankte Kinder (geringeres Lungenvolumen, haufiger intrathorakale
Leberposition). Insgesamt benétigten 37/90 eine ECMO-Therapie. C21-
1 war in der Gruppe Tod/BPD signifikant hoher mit 6 h (p <0,001), 12 h
(p=0,005), 24 h (p <0,001) und 48 h (p <0,001). Fiir die Pradiktion des
Endpunkts Tod/BPD ergaben sich folgende Sensitivitdten und Spezifita-
ten: 6 h: 80 % bzw. 64 %; 12 h: 66,7 % bzw. 56 %; 24 h: 77,1 % bzw. 66 %;
48 h: 73,5 % bzw. 70 %. Kinder die zu mindestens einem Zeitpunkt eine
C21-1-Konzentration tiber der 90. Perzentile hatten (n=18), erreichten in
94,4 % den Endpunkt ,,Tod/BPD* Kindern die zu allen Zeitpunkten un-
ter der 90. Pz. blieben, erreichten in 31,9 % den Endpunkt. Die Mortalitét
lag bei 61,1 % (>90. Pz.) bzw. 13,9 % (<90. Pz.). Die C21-1 Konzentration
korrelierte zu allen Zeitpunkten signifikant mit dem hochsten OI an Tag
1 (pra-ECMO). Es konnte keine signifikante Korrelation von C21-1 mit
dem angewendeten Beatmungsverfahren (CMV versus HFO) beobachtet
werden (Im Studienzeitraum HFO nur als ,,Rescue“-Beatmung).
Schlussfolgerung: Die Hohe der C21-1 Konzentration erlaubt eine gute
prognostische Einschitzung bei Neugeborenen mit CDH und korreliert
mit der Schwere des respiratorischen Versagens. Zu beachten ist, dass die
Bestimmung von C21-1 zu mehreren Zeitpunkten auf Grund der Dy-
namik des Krankheitsbildes, einer einmaligen Bestimmung iiberlegen
scheint. Die Bestimmung von C21-1 konnte helfen optimale Beatmungs-
formen und -strategien fiir Kinder mit CDH zu finden.

LU-PO5
Carbonic anhydrases govern macrophage activation in pulmonary
inflammation

H. Hudalla”, Z. Michael’, J. Péschl', H. Christou?

'Universitatsklinikum Heidelberg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Neonatologie, Heidelberg, Germany; 2Brigham and Women's Hospital,
Harvard Medical School, Department of Pediatric Newborn Medicine,
Boston, United States

Introduction: Inflammation and perivascular macrophage infiltration
are key elements of Pulmonary Hypertension (PH). Microarray analysis
revealed carbonic anhydrase 2 upregulation in lungs from PH patients
(B Fig. 1| LU-PO5). We sought to define the role of carbonic anhydrases
(CAs) in macrophage activation in experimental PH. We hypothesized
that CA inhibitors (CAIs) might modulate pulmonary inflammation and
ameliorate PH.

Methods: We used the rat sugen-hypoxia rat model of PH. Animals were
treated with Acetazolamide (ACTZ) in the drinking water for 3 weeks.
We assessed hemodynamics and cardiac hypertrophy (Fulton‘s Index, FI).
Lung tissue, alveolar macrophages and serum were collected for RT-qPCR
and ELISA. Bone marrow-derived macrophages (BMDMs) were activat-
ed with LPS+ IFNg or IL-4+IL-13 and treated with different CAIs (ACTZ
and ethoxyzolamide).

Results: Alveolar macrophages from PH animals and activated BMDMs
showed elevated expression of CA isoform II and IV. ACTZ or ethoxy-
zolamide suppressed macrophage activation and cytokines production in
BMDMs. In vivo, ACTZ improved hemodynamics and FI compared to
untreated PH animals. Expression of TNFa, IL-6, and MCP-1 in lungs and
alveolar macrophages and serum IL-6 were significantly lower in treated
animals. We found increased markers of proliferation and vascular smooth
muscle (VSMC) de-differentiation in PAs from PH animals, and rever-
sal by both interventions. Conditioned media of alveolar macrophages
from animals with PH was sufficient to induce VSMV de-differentiation
as seen in PH.

Conclusion: Pro-inflammatory activation of macrophages increases ex-
pression of specific CA isoforms and CAIs may suppress macrophage ac-
tivation. Alveolar macrophages can induce VSMC phenotype switching,
and ACTZ dampens inflammation in experimental PH in vivo. Inhibition
of macrophage-specific CA profiles might be a novel, clinically feasible way
to modulate lung inflammation.
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Fig. 1| LU-PO5 A Carbonic anhydrase 2 is upregulated in human PAH lungs.
aVenn diagram of 1140 genes that are differentially expressed between
PAH and control (failed donor) lungs assessed by Affymetrix gene array
(Affy Human Gene ST1.0). N=68 PAH patient and N=41 failed donor lungs.
Expression of 279 genes was >1.5 fold different from donor controls. CA2
was significantly upregulated (1.67 fold) in PAH patients (q=00.000367). b
CA2 upregulation in PAH patient lungs was validated by gPCR (N=12 IPAH
and N=12 donor lungs). Statistical analysis by Mann-Whitney U test
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LU-P06
A clinical approach on detecting gas exchange mechanisms under
HFOV in premature infants

K. Forster'?, C. J. Roth?, A. Hilgendorff, B. Ertl-Wagner®, A. W. Flemmer’, W.A.
WalP

'Dr. von Hauner'sches Kinderspital der Ludwig-Maximilians-Universitét
Miinchen, Neonatologie am Campus GroBBhadern, Munich, Germany;
*Krankenhaus Agatharied, Kinder- und Jugendmedizin, Hausham,
Germany; *Technical University of Munich, Institute for Computational
Mechanics, Garching, Germany; “The Hospital for Sick Children, Division of
Neuroradiology, Toronto, Canada

Background: Despite the routine use of antenatal steroids, exogenous sur-
factant and differentiated non-invasive ventilation methods, some preterm
and term infants still require invasive ventilation. In turn, mechanical ven-
tilation can induce ventilator induced lung injury leading to lifelong pul-
monary sequelae. High-frequency oscillatiory Ventilation (HFOV) with
tidal volumes below dead space and high frequency is widely used either
as primary or rescue therapy in severe neonatal respiratory failure and may
be lung-protective. Nevertheless, the underlying gas exchange mechanisms
during HFOV are not fully understood to date.

Methods: In this study, gas transport and exchange mechanisms along
the airway tree of a preterm infant have been investigated using a highly
resolved patient specific computational lung model. Lung modelling was
based on in-vivo data, derived from Magnetic Resonance Imaging (MRI)
and Infant Lung Function Testing (ILFT) from a child with BPD. In order
to compare the suitability of different respirator settings, gas flow and oxy-
gen delivery have been computed for two high frequency (HF) ventilation
settings and one conventional frequency (CF) setting.

Results: In this in-silico BPD-lung model, both HF-settings deliver more
oxygen to the lung tissue at lower pressures amplitudes compared to con-
ventional ventilation (5.31 ml O2/s in HF-setting two vs. 3.63 ml O2/s in
the CF-setting). Further, the regional lung tissue aeration is more homo-
geneous for the HFOV settings reducing the risk for overdistension in re-
gions with low regional compliance.

Conclusion: In our computational lung model derived from individual in-
fant lung data HFOV is superior in terms of oxygen supply, homogeneity
of lung tissue aeration and pressure reduction compared to a conventional
ventilation strategy. With this knowledge we are now able to study differ-
ent ventilator settings in silico for a specific clinical patient. The awareness
of gas transport phenomena during HFOV in preterm infants advanc-
es general knowledge on protective ventilation strategies in neonatal care
and can support decisions on various modes of ventilatory therapy at high
frequencies.

Neonatologische Nachsorge

NeoNa-P01
Apolipoprotein profiles and cardiometabolic risk in very preterm
and term-born preschool children

U. Kiechl-Kohlendorfer', A. Posod’, R. Pechlaner’, M. Mayr?, S. KiechF?
"Medizinische Universitat Innsbruck, Univ.-Klinik fur Padiatrie Il
(Neonatologie), Innsbruck, Austria; 2Medizinische Universitét Innsbruck,
Univ.-Klinik fiir Neurologie, Innsbruck, Austria; *King’s College London,
London, UK

Background: To perform a comprehensive analysis of plasma apolipopro-
tein profiles in very preterm-born and term-born preschool children and
to determine differences to the adult population.

Methods and Results: Children aged 5 to 7 years born at term or with <32
weeks of gestation were included. Apolipoprotein (Apo) concentrations
were measured in plasma collected after an overnight fast using multi-
ple-reaction monitoring mass spectrometry. Twelve apolipoproteins were
measured in 26 former term and 38 former very preterm infants. Term-
born children showed plasma levels of ApoC-II and C-III quantitatively
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similar to the adult range. Hierarchical clustering analyses suggested that
ApoC-II and C-III mainly reside on high-density lipoprotein (HDL) par-
ticles in children but on very-low-density lipoprotein (VLDL) particles in
adults. High-density lipoprotein cholesterol (HDL-C) concentrations were
similar to those seen in adults but the pattern of HDL-associated apolipo-
proteins was different (lower ApoA-I but higher A-II, A-IV and M). Com-
paring children born term and preterm, ApoA-I, A-IV, C-1I, and C-IIT were
significantly higher in the latter group.

Conclusion: Our study defines apolipoprotein profiles in preschoolers and
reports potential effects of prematurity. Further large-scale studies are re-
quired to provide evidence whether this apolipoprotein signature of pre-
maturity, including high ApoC-II and C-III levels, might translate into
adverse cardiometabolic outcome in later life.

NeoNa-P02
Langzeitentwicklung von Kindern nach ExtraCorporaler
MembranOxygenierung (ECMO)

K. Forster*, S. Herber-Jonat, A. M. Florian, M. Klemme, A. W. Flemmer

Dr. von Hauner'sches Kinderspital der Ludwig-Maximilians-Universitat
Miinchen, Neonatologie am Campus GroBhadern, Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Nach neonatalem Lungenversagen und insbesondere nach
einer ECMO-Therapie konnen verschiedenste Langzeitmorbidititen auf-
treten. Das Follow-up dieser schwer kranken Neugeborenen ist als Qua-
litdtskriterium fiir ein ECMO-Zentrum unverzichtbar und sie besitzt ei-
nen hohen Stellenwert in der Beratung von Eltern. Da ECMO-Zentren ein
grof3es Einzugsgebiet haben, ist eine feste Anbindung der Patienten an das
Zentrum oft schwierig.

Methode: Nachsorgeuntersuchung und Entwicklungsscreening einer Ko-
horte (n=41) ehemaliger Neugeborener und Sauglinge mit schweren Lun-
genversagen auf Langzeitmorbidititen durch eine Fragebogenerhebung
sowie eine systematische, z. T. computergestiitzte Recherche mittels Arzt-
briefen und Telefonbefragung.

Ergebnisse: An 28 von 31 Familien tiberlebender Kinder konnten Fra-
gebogen versendet werden. 23 Fragebogen wurden zuriickgesandt, einer
Riicklaufquote von 82 % entsprechend. Vier Kinder hatten auffillige Fra-
gebogenergebnisse, d. h. sie lagen unter der 90ten Perzentile der altersent-
sprechenden Werte und besaf3en damit ein Risiko fiir eine Entwicklungs-
auffilligkeit. Davon waren drei Kinder im Alter von zwei Jahren und waren
im Rahmen ihres Lungenversagens konventionell behandelt worden. Ein
Kind im Alter von sechs Jahren hatte eine ECMO-Therapie erhalten.
Schlussfolgerung: Die von uns erstmals an Kindern mit einem schweren
neonatalen Lungenversagen eingesetzten Fragebdgen konnen der Detek-
tion einer Entwicklungsauffalligkeit dienen. In der klinischen Praxis sind
sie als Entwicklungsscreening einsetzbar und auch fiir wissenschaftlichen
Fragestellungen anwendbar.

NeoNa-P03

General Movements Analyse an einem Perinatalzentrum
Level 1 - Inzidenzen abnormer Bewegungsmuster und
Entwicklungsverldufe

K. Fischer*, A.K. Dathe, E. Jiisgen, U. Felderhoff-Miiser, B. Hiining
Universitatsmedizin Essen, Kinderheilkunde |, Essen, Deutschland

Hintergrund: Prechtls General Movements Analyse umfasst eine Video-
analyse spontaner Bewegungen bis zum 5. Lebensmonat, die fiir das je-
weilige Entwicklungsalter typische Muster zeigen. Pathologische Bewe-
gungsmuster zeigen eine hohe Sensitivitdt (98 %) und Spezifitit (>91 %)
als prognostischer Marker fiir eine zentrale Bewegungsstorung bei sehr
kleinen Frithgeborenen'.

Fragestellung: Nach Einfithrung der General Movement Analyse in die
Routinediagnostik zur frithen Risikostratifizierung, ist es Ziel dieser Ar-
beit, die Inzidenzen pathologischer Befunde im Zeitraum vom 1. Januar
2017 bis 30. Juni 2018 zu erfassen und die Entwicklungsverlaufe zu eva-
luieren.



Material und Methoden: Alle Frithgeborenen <32 Wochen, die an unserem
Zentrum betreut werden, sollen der GM-Analyse als Routinediagnostik
zugefiihrt werden. Fiir diese Arbeit wurden die Daten der Frithgeborenen
verwendet, deren General Movements im Zeitraum vom 01. Januar 2017
bis zum 30. Juni 2018 befundet wurden. Von der Analyse ausgeschlossen
wurden Kinder mit angeborenen Fehlbildungen, Chromosomenanoma-
lien, nach traumatischer Hirnschadigung und konnataler Infektion. Die
Untersuchung erfolgte mittels Videodokumentation, wenn moglich 1-2
mal wihrend des stationdren Aufenthaltes und im Alter von 12-15 Wo-
chen nach errechnetem Geburtstermin (ET) im Rahmen der Frithgebore-
nen-Nachsorge. Die Kinder wurden standardisiert iiber 3-5 min gefilmt.
Die Auswertung erfolgte zweizeitig durch mehrere, zertifizierte Mitarbei-
ter im Konsens.

Ergebnisse: Von 80 iiberlebenden Frithgeborenen wurden 63 Kinder im
korrigierten Alter von 12-15 Wochen gefilmt, 43 hiervon bereits auch
schon im Alter von 33-42 Wochen. Davon waren 32 minnlich, das me-
diane Gestationsalter betrug 29 +5 (23 +4-32 +0) Wochen, das media-
ne Geburtsgewicht 1150 g (400-2050 g). Die Drop-Outs unterschieden
sich nicht signifikant beziiglich Gestationsalter und Geburtsgewicht. Nor-
male Bewegungsmuster zeigen 31,7 % der Kinder im Alter zwischen 33
und 42 Wochen p.m., 90,5 % im Alter von 12-15 Wochen nach ET (siehe
O Abb. 1| NeoNa-P03). In der Subgruppe der Kinder mit mehreren Un-
tersuchungen (n=41) zeigen 95 % altersentsprechende Bewegungsmus-
ter bei der Vorstellung im Rahmen der Frithgeborenen-Nachsorge (siehe
O Abb. 2 | NeoNa-P03).

Diskussion und Schlussfolgerung: Die General Movements Analyse an un-
serem Zentrum zeigte vergleichbare Ergebnisse zur Literatur’. So norma-
lisiert sich ein Grof3teil der anfinglich pathologischen Bewegungsmuster,
umgekehrt verschlechterte sich kein anfinglich normaler Befund.

Literatur
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2. Prechtl et al (1997) Lancet :
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Neurologie

NEURO-PO1

Einfluss der Transfusion adulter Erythrozytenkonzentrate auf
die Entstehung der Retinopathia praematurorum und der
periventrikuldren Leukomalazie bei Friihgeborenen mit sehr
niedrigem Geburtsgewicht

C. Weise", T. Brune'?, W. GopeF, A. R. Franz*

'Klinikum Lippe, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Detmold,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Magdeburg, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Magdeburg, Deutschland; 3Universitatsklinikum Schleswig-
Holstein, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Libeck, Deutschland;
“Universitatsklinikum Tiibingen, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Tuibingen, Deutschland

Hintergrund: Die Transfusion von Erythrozytenkonzentraten (EK) geht
mit einer erh6hten Morbiditdt und Mortalitit einher (1). Es gibt zuneh-
mend Hinweise, dass EK auch zu einer erhohten Rate an Retinopathia
praematurorum > Grad 3 (sROP) und periventrikuldrer Leukomalazie
(PVL) bei VLBWI fithren (2).

Fragestellung: Es soll geklirt werden, ob die Transfusion adulter EK ein
unabhingiger Risikofaktor fiir die Entstehung der sSROP und PVL bei
VLBWTI ist und ob dieses Risiko gewichtsabhéngig ist.

Methodik: Diese retrospektive Studie basiert auf den Daten des German
Neonatal Network (GNN) der Jahre 2009-2015. Eingeschlossen wurden
Frithgeborene mit einem Geburtsgewicht.

Ergebnisse: Von 7859 VLBWI hatten 5,1 % (n=403) eine sSROP. Davon
entfielen 71,0 % (n=286) auf die Gewichtsgruppe.

Zusammenfassung: Die Transfusion von adulten Erythrozytenkonzentra-
ten stellt einen, auch vom Geburtsgewicht, unabhéngigen Risikofaktor fiir
die Entstehung der ROP > Grad 3 und PVL bei VLBWI dar. Bedingt durch
das Studiendesign ldsst sich keine Kausalitat ableiten.

12-15 Wo. nach ET (n=63)
Abnormal FM  Normal Fidgety Mowements (FM)

t

Abb. 1| NeoNa-P03 «
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NEURO-P02
Outcome von Friihgeborenen mit intraventrikuldren Blutungen
mit/ohne posthimorrhagischen Hydrocephalus

L.S. Sérgel* M. Krause, A. Bldser, U. H. Thome, M. Kniipfer
Universitatsklinik und Poliklinik fiir Kinder und Jugendliche Leipzig,
Neonatologie, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: Trotz grofer Fortschritte in der Neonatologie ist das Pro-
blem Hirnblutung (IVH)/Posthdmorrhagischer Hydrocephalus (PHHC)
nach wie vor duferst relevant. Ziel unserer Arbeit war es, den stationdren
Verlauf und das Outcome im 2-Jahres-Bayley-Test fiir FG mit IVH und
konsekutiver PHHC-Entwicklung [Gruppe A] im Vergleich zu FG mit ge-
ringgradiger IVH°I-II ohne PHHC [Gruppe B] und neuromorphologisch
unauffilligen Kindern [Gruppe C] zu analysieren.

Fragestellung: Wie ist das kurzfristige stationdre und Bayley-Test-Out-
come der jeweiligen Gruppen?

Material und Methoden: Zwischen 1998 und 2016 mit Diagnose PHHC
behandelte FG <32 Schwangerschaftswochen (SSW) wurden erfasst
[Gruppe A] und je 2 Matchpartner [Gruppe B und C] nach Geschlecht,
Geburtsjahr, SSW und Gewichtsperzentile zugeordnet. 55 Kinder konn-
ten pro Gruppe verglichen werden. Die Auswertung erfolgte hinsichtlich
typischer neonatologischer Parameter bis zu ihrer stationdren Entlassung:
BPD, ROP, FIP/NEC, Mortalitit, Verweildauer. Weiterhin wurde 2 Jahre
nach Geburt mittels Bayley-Test der kognitive und motorische Entwick-
lungsstand ausgewertet.

Ergebnisse: 47 % der Kinder (26/55) sind weiblich, das Geburtsalter be-
trug in den Gruppen A, Bund C 188,8 +16,6 d vs. 189,8 16,7 d vs. 191,5
+16,7 d, das Geburtsgewicht 1017,9 +370,5 g vs. 1023,9 +£359,1 g vs.
1065,2 +390,6 g. Neben einer >1 Monat verldngerten Hospitalisierungszeit
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(p <0,01) unterschieden sich die Gruppen A und B besonders hinsichtlich
der Mortalitdt (OR 4,84; 1,28-18,26) und BPD °2-3 (OR 5,33; 1,26-22,57).
Obwohl die Daten der Gruppe C in fast allen Parametern besser waren als
bei B, fanden sich zwischen diesen beiden Gruppen keine signifikanten
Unterschiede im klinischen Verlauf. Die Bayley-Daten zeigten sich wie
folgt: Der mediane Mental Development Index (MDI) der Gruppe A be-
trug 70 [50-96] vs. 92 [50-110] in Gruppe B vs. 92 [50-112] in Gruppe C.
Der mediane Psychomotor Development Index (PDI) der Gruppe A be-
trug 50 [50-100] vs. 92 [50-100] in Gruppe B vs. 96 [50-103] in Gruppe C.
Diskussion/Schlussfolgerung: FG mit PHHC weisen eine signifikant hohe-
re Komorbidititsrate und Mortalitét gegeniiber den Gruppen B und C auf.
Auch in den Bayley-Tests offenbarten sich gravierende Einschrankungen
sowohl im kognitiven als auch motorischen Bereich. Patienten der Grup-
pe B hingegen zeigten, verglichen mit C, weder ein signifikant schlechte-
res stationdres kurzfristiges noch ein schlechteres Bayley-Test-Outcome.

NEURO-P03

Zerebrale Oxygenierung wahrend der ersten 72 Lebensstunden
von Frithgeborenen mit sehr niedrigem Geburtsgewicht mit und
ohne zerebrale Lasionen

A.L. Schwab”, H. W. Fuchs'? R. J. Hopfner', B. Mayer’, H. D. Hummler'*, M.
Schmid*'*

Universitatsklinikum Ulm, Sektion Neonatologie und padiatrische
Intensivmedizin, Abteilung fiir Kinder- und Jugendmedizin, Ulm,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Freiburg, Abteilung fiir Kinderheilkunde,
Jugendmedizin und Neonatologie, Zentrum fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Freiburg, Deutschland; *Universitat Ulm, Abteilung fiir
Biometrie, Ulm, Deutschland; “Sidra Medicine, Division of Neonatology,
Doha, Katar; *UniSpital Ziirich, Klinik fiir Neonatologie, Ziirich, Schweiz;
Universitdt Zurich, Zurich, Schweiz

Hintergrund: Die Atiopathogenese von Hirnblutungen (IVH) und peri-
ventrikuldrer Leukomalazie (PVL) bei Frithgeborenen ist unzureichend
verstanden. Ist die IVH bereits sonographisch sichtbar, sind die Moglich-
keiten der Einflufinahme nur noch begrenzt. Eine wirksame Privention



PHHC [A] IVH °1-11 [B]

N 55 55
Mortalitat 12 /55 (21.8) 3/55(5.5)
BPD 12/25 (48.0) 9/27(33.3)
BPD > °1 10/25 (40.0) 3/27 (11.1)
ROP 27/43 (62.8) 26/51 (51.0)
ROP > °2 12/43 (27.9) 7/51 (13.7)
Gl Kompl. 5/43 (11.6) 3 /50 (6.0)
FIP 3/43 (7.0) 3/50 (6.0)
NEC 2/43 (4.7) 0

Alle Werte wurden als Haufigkeiten (%) angegeben.
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Sauerstoffsattigung StO, von VLBWI
mit und ohne IVH wahrend der
ersten 72 Lebensstunden
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existiert bisher nicht. Es gibt Hinweise darauf, dass die nah-infrarot-spekt-
roskopisch gemessene zerebrale Gewebesauerstoffsittigung (cStO,) ein In-
strument sein kénnte, um Mangel- oder Gefahrenzustande fiir das Gehirn,
die zu IVH/PVL fithren konnen, frithzeitig zu erkennen.

Fragestellung: Ziel der Arbeit war es, die cStO, zusammen mit anderen Vi-
talparametern wihrend der ersten 72 h von Frithgeborenen mit und ohne
IVH/PVL zu vergleichen.

Material und Methoden: In einer Kohortenstudie wurde bei kurativ ver-
sorgten Frithgeborenen mit einem Geburtsgewicht <1500 g (VLBWI) rou-
tinemafig die Messung von cStO,, SpO, und Herzfrequenz in den ersten
Lebensminuten im Rahmen der Kreif3saalerstversorgung begonnen und
als erweitertes Monitoring auf der Intensivstation bis zum Alter von 72 h
fortgesetzt. Die Aufzeichnung aller Parameter erfolgte simultan alle 2 s.
Zur cStO,-Messung wurde der ForeSight®-Monitor (Casmed) verwendet.
Die erste Schddelsonographie wurde am vierten Lebenstag durchgefiihrt.
Mithilfe eines linearen gemischten Modells wurden stiindliche Mittelwer-
te von cStO, zwischen Kindern mit und ohne IVH/PVL verglichen. Wei-
terhin wurde die Fliche unter der 10. Perzentile von als ,,gesund” einge-
schatzten Frithgeborenen berechnet.

Ergebnisse: Zwischen 10/2010 und 05/2014 konnte die cStO, bei 166 VLB-
WI aufgezeichnet werden, von denen 24 eine IVH/PVL entwickelten. 4
Kinder, die vor dem Alter von 72 h verstarben, wurden ausgeschlossen.
Demographische Daten sind in B Tab. 1| NEURO-P03 dargestellt.

Bei stiindlicher Mittelwertbildung lag die ¢StO, der Kinder mit IVH/PVL
2,41 (2,00-2,86); MW (95 % Konfidenzintervall) Prozentpunkte nied-
riger. Die grofite Differenz bestand in den ersten drei Lebensstunden
(8 Abb. 1| NEURO-P03). Die Fliche unter dem Grenzwert war nicht sig-
nifikant unterschiedlich.

Diskussion und Schlussfolgerung: VLBWI mit IVH oder PVL weisen in
den ersten 72 h eine signifikant niedrigere cStO, auf als VLBWI ohne
IVH/PVL. Die Unterschiede sind jedoch nicht tiber die gesamte Untersu-
chungszeit konstant. Denkbar ist, dass Kinder mit IVH/PVL auslésende
kurze Ereignisse der zerebralen Desaturation haben.

NEURO-P04
Retrospektive Umfrage zur therapeutischen Hypothermie in
Deutschland

H. Sabir*, S. Winkler’, M. Riidiger’

'Universitatsklinikum Bonn, Neonatologie/Padiatrische Intensivmedizin,
Bonn, Deutschland; 2Universitatsklinikum Carl Gustav Carus Dresden,
Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Fachbereich Neonatologie & Péad.
Intensivmedizin, Dresden, Deutschland

Einleitung: Die therapeutische Hypothermie ist seit 2010 Standardtherapie
zur Behandlung der neonatalen Enzephalopathie nach perinataler Asphy-
xie. In Deutschland existiert aktuell kein standardisiertes Therapieproto-
koll, so dass die Durchfithrung der Kiihlungstherapie nicht einheitlich ist.
Methoden: Wir fiihrten eine Online-Umfrage zum Therapiestandard
der Hypothermie in der Neonatologie durch. Alle Perinatalzentren in
Deutschland (Level I+II) wurden eingeladen, sich an der Umfrage zu be-
teiligen.

Ergebnisse: Insgesamt beteiligten sich 107 Kliniken an unserer Umfrage.
Wir stellen die Ergebnisse der Online-Umfrage, bzgl. Heterogenitit der
Durchfithrung der Kiihlungstherapie in Deutschland vor.

Schlussfolgerung: Ziel ist das Erstellen eines einheitlichen Therapiepro-
tokolls, um standardisiert Neugeborene zu kiihlen und das Outcome der
Kinder zu optimieren.

NEURO-P05
Klare Sicht aufs Kleinhirn - transnuchale Schadelsonographie zur
besseren Darstellung der hinteren Schadelgrube

T. Miihibacher*, C. Biihrer, T. Schmitz
Charité Universitatsmedizin, Neonatologie, Berlin, Deutschland

Fallbericht: Ein Frithgeborener zweiter Drilling (Gestationsalter 34 Wo-
chen) zeigt nach primérer Sectio in der U1 Symptome einer peripheren
Fazialisparese. Im Alter von acht Stunden treten zunéchst fokale, dann
auch generalisierte Krampfanfille auf. Mittels transnuchaler Sonographie
durch das Foramen occipitale magnum wird eine ausgedehnte hamor-
rhagische Infarzierung der linken Kleinhirn-Hemisphire darstellbar. Die
supratentoriellen Strukturen sind sonographisch unauffillig darstellbar.
Einfiihrung: Pathologien des Kleinhirns, insbesondere bei sehr kleinen
Frithgeborenen, werden in der Sonographie oftmals unterschitzt, wie
vergleichende Studien mittels Kernspintomographie ergaben. Risikofak-
toren fiir das Auftreten zerebelldrer Blutungen entsprechen denen der int-
raventrikuldren Blutung. Die standardméflige sonographische Darstellung
der hinteren Schédelgrube erfolgt derzeit transkraniell iiber die Mastoid-
fontanelle. Die wesentliche Limitation dieses Zugangsweges ist das kleine
Schallfenster mit folglich geringerer Bildauflosung und nur eingeschrénk-
tem bilateralen Vergleich. Kleinhirnblutungen sind mit neurologischen
Defiziten und Verhaltensauffilligkeiten assoziiert.

Material und Methoden: Methoden-sichernde Studie zur Einfithrung ei-
nes routinemafligen Ultraschalls bei Frithgeborenen mittels transnucha-
lem Schnitt durch das Foramen occipitale magnum vergleichend zur
Standard-Ebene durch die Mastoid-Fontanelle. Hierzu wurde bei 87 Friih-
geborenen <1500 g Geburtsgewicht eine vergleichende Ultraschallunter-
suchung durchgefiihrt.

Resultate: Die Maf3e der Kleinhirn-Hemispharen-Durchmesser, die durch
Messung iiber das Foramen occipitale magnum erhoben werden, korre-
lieren gut mit denen nach Sonographie iiber die Mastoid-Fontanelle. Der
transnuchale Ultraschall ist dem transkraniellen Ultraschall nicht unter-
legen; vielmehr konnte er aufgrund der hohen Aufldsung und des unmit-
telbaren Seitenvergleichs vorteilhaft sein. Im Rahmen dieser erweiterten
Schidelsonographie lassen sich zerebelldrer Blutungen bei Frithgeborenen
zudem leichter detektieren.

Schlussfolgerung: Die Sonographie durch das Foramen occipitale mag-
num eignet sich unter Verwendung eines Linearschallkopfs besonders gut
zur Darstellung der hinteren Schidelgrube und insbesondere des Klein-
hirns. Die transkranielle Standardebene wird dabei erganzt. Ziel ist die
bessere Detektion zerebelldrer Pathologien bei Risikofriithgeborenen durch
die hohere Auflosung mittels Linearschallkopf im unmittelbaren Nahfeld
und den unmittelbaren Seitenvergleich der Hemispharen.

Eine prézisere Erfassung zerebelldrer Pathologien im Klinikalltag ist fiir
die Abschdtzung von spezifischem Forderbedarf hilfreich. Die Konsequen-
zen fiir die neurologische Entwicklung der Patienten wird im Rahmen der
Nachsorge aufgearbeitet werden.

Tab. 1| NEURO-P03

Variable Total (n=162) Keine IVH (n=138) IVH/PVL (n=24) p-Wert
mannlich 48 % 44 % 67 % 0,042
Gestationsalter (Wochen) 27,1 (23 +4/7-36+2/7) 27,3 +20d 25,9 +15d 0,010
Geburtsgewicht (g) 852 (290-1480) 872 +308 721319 0,029
Sectio 90 % 93 % 71% 0,005
Lungenreifung komplett 59 % 63 % 38% 0,020
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NEURO-P06
Prognostic biomarker for acute white matter injury in preterm
neonates

S. Pangratz-Fuehrer*, A. Miiller, O. Genzel-Boroviczény
LMU, Neonatologie, Munich, Germany

Background: In Germany, every year an estimated 63.000 babies are born
preterm with 8.000 infants born before 30 weeks of gestation. Progress
in perinatal medicine has increased their survival rates, but up to 50% of
survivors remain at high risk for life-long motor, cognitive and behavioral
impairment. Thus, there is a great need to identify neonates at risk for neu-
rological impairment. In adults, Alpha B Crystallin, an endogenous immu-
nomodulatory neuroprotectant, in neurons and astrocytes is upregulated
after cerebral ischemia. Alpha B Crystallin expression increases rapidly
with maximum levels at the 12-h time point and a gradual decrease over
the next 5 days (Arac et al., 2011).

Objective: Here, we investigated whether the presence of Alpha B Crystal-
lin in plasma can function as a reliable detection tool for the diagnosis of
acute brain damage in neonates, since Alpha B Crystallin increase in plas-
ma correlates with white matter damage.

Material and Methods: Blood samples from 52 preterm infants (born at less
than 35 weeks’ gestation) and 28 term infants were collected within the first
hour and on the third day of life using plasma samples. Alpha B Crystallin
concentration was analyzed via ELISA. All infants underwent a detailed
clinical evaluation including cranial ultrasound, fundus examination and
neurodevelopmental follow-up for the preterm cohort.

Results: Only one out of 28 term infants showed an increase in plasma
aBc. In contrast, we detected elevated Alpha B Crystallin levels in 13 out
of 52 premature infants. Out of these 13 “Alpha B Crystallin-positive” in-
fants, brain injury was confirmed in 10 neonates on cranial ultrasound,
and in one on neurodevelopmental follow-up. None of these children had
increased Alpha B Crystallin levels on day three.

Discussion: This study found that elevated Alpha B Crystallin levels at birth
indicate a high risk for acute brain injury and could serve as a very early
biomarker. prior to changes in cranial ultrasound. It might also serve as a
biomarker for brain damage not visible on ultrasound.

Postnatale Adaption

PA-PO1

Referenzwerte fiir Himoglobin und Hamatokrit in Neonaten in
Abhéngigkeit von Gestationsalter und postnatalem Alter - eine
mathematische Modellierung

F. Scholkmann*, D. Ostojic, H. Isler, D. Bassler, M. Wolf, T. Karen
Universitatsspital Zrich, Klinik fiir Neonatologie, Ztirich, Schweiz

Die Interpretation des Himoglobinwerts eines Neonaten muss bertick-
sichtigen, dass die Referenzbereiche von dessen Alter abhangen. Basierend
auf empirischen Daten (Henry und Christensen, Clin. Perinatol., 42, 2015,
483-497) von liber 100.000 Messdaten von Neonaten erstellten wir zwei
mathematische Modelle fiir Referenzbereiche der Himoglobinkonzentra-
tion (cHb) und des Himatokrits (Hct) als eine Funktion des Gestationsal-
ters (GA) und postnatalen Alters (PNA). Die Modelle wurden erfolgreich
validiert mit den Daten von Henry und Christensen sowie eigenen Mess-
daten. Nach bestem Wissen sind unsere Modelle die ersten jemals verof-
fentlichen welche Referenzbereiche fiir cHb und Hct zur Verfiigung stel-
len in Abhéngigkeit des GA und PNA. Eine Software zur Berechnung der
Referenzbereiche ist frei verfiigbar.

PA-P02
Glukagontherapie bei transienter hyperinsulindmischer
Hypoglykamie im Frilhgeborenenalter

R. Salimi Dafsari”, M. Réper', M. Grol8%, K. Kreutzer?, H. Sabir’, E. Mayatepek',
T. Meissner’

Universitatsklinikum Dusseldorf, Klinik fiir Allgemeine Padiatrie,
Neonatologie und Kinderkardiologie, Diisseldorf, Deutschland;
2Universitatsklinik fir Kinder- und Jugendmedizin Tiibingen,
Intensivmedizin und Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Die Behandlung Frithgeborener mit transienter, manifester
Hypoglykidmieneigung ist eine bekannte Herausforderung in der Neonato-
logie. Ein wesentliches Problem der Therapieoption, stellt die hohe Fliissig-
keitszufuhr mit einem Glukose-Elektrolyt-Gemisch dar. Neben der Gluko-
se-Infusionstherapie, stellen Medikamente wie Glukagon, Diazoxid oder
Somatostatinanaloga ein alternatives Therapieprinzip dar.

Fragestellung: Ist die kontinuierliche, intravenose oder subkutane Gabe
von Glukagon eine gut vertréagliche und sichere alternative Therapiemog-
lichkeit zur Stabilisierung der Blutzucker-Spiegel bei Frithgeborenen?
Patienten und Methoden: Es erfolgte eine retrospektive Datenanalyse der
Geburtsjahrgange 2008-2018. Eingeschlossene Patienten waren Frithge-
borene mit simtlichen Formen der nicht-diabetischen Hypoglykimie, die
neben Glukoseinfusionen eine zusitzliche medikamentose Therapie zur
Stabilisierung der Blutzuckerwerte erhielten.

Ergebnisse: Es wurden insgesamt 758 Patienten erfasst. Fiinf dieser Pa-
tienten erhielten neben der intravendsen Glukosetherapie eine zusétzli-
che Glukagontherapie zur Stabilisierung der Blutzucker. Die Behandlung
erfolgte intravends (n=4) oder subkutan (n=3). Der Therapiebeginn lag
zwischen dem 3.-25. Lebenstag. Der Kohlenhydratbedarf deutete auf ei-
nen Hyperinsulinismus hin. Bei allen fiinf Patienten zeigte sich unter Glu-
kagontherapie ein Anstieg des Medians der Blutzuckerwerte um 9-98 %
innerhalb 48 h. Der Behandlungszeitraum der Patienten betrug 4-39 Tage
mit einer maximalen Dosis des Glukagons von 12,9-34 pg/kg/h. Es be-
durfte dem regelméfligen Subkutan-Katheter-Wechsel zur Vorbeugung
der Verlegung des Katheter-Schlauchs aufgrund der geringen Loslich-
keit des Glukagons. Vorbeschriebene Nebenwirkungen (Hyponatridmie,
Thrombozytopenie) traten nicht auf.

Diskussion: Zur Stabilisierung der Blutzuckerwerte, oder zur Uberbrii-
ckung bis Diazoxid eingesetzt werden kann bzw. wirkt, ist Glukagon eine
sinnvolle Option. Trotz guter Wirkung und Toleranz wurde die Glukagon-
therapie sehr selten genutzt. Insbesondere auch die dauerhafte subkutane
Gabe von Glukagon erwies sich als vorteilhaft. Ein hiufigerer Einsatz des
Glukagons ist zu erwigen und Kriterien fiir dessen Einsatz werden dis-
kutiert.

PA-P0O3
Retrospektive Datenanalyse der Insulintherapie bei
Extremfriihgeborenen mit Glucoseverwertungsstorung

C. Brickmann?*, D. Klotz, H. W. Fuchs, R. Hentschel

Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Freiburg, Deutschland

Hintergrund: Glucoseverwertungsstorungen (GVS) mit deutlich erhohten
Blutzucker(BZ)-Werten sind bei Extremfrithgeborenen (EFG) ein héufi-
ges Problem. Die optimale Therapie (Reduktion der Glucosezufuhr, Art
der Insulinzufuhr per Bolus (B) oder Perfusor (P), Insulinmenge) ist um-
stritten. Gefahr von Komplikationen (Hirnblutungen, etc.) besteht bei Hy-
poglykdmien (HypoG); unklar ist, ab welchen Hyperglykdmiewerte diese
oder andere Nebenwirkungen entstehen und welche Rolle Hyperglyka-
mien (HyperG) spielen.

Fragestellung: Reduziert P-Therapie bei der GVS von EFG im Vergleich
zur B-Therapie die Schwankungsbreite in den gemessenen BZ-Werten
inkl. Anzahl von HypoG- und HyperG-Ereignissen dhnlich der Insulin-
pumpe bei Diabetes mellitus Typ I (DM I) sowie die Dauer bis zum Errei-
chen einer dauerhaften Normoglykdmie (NormoG)?
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Material/Methoden: Retrospektive Single-Centeranalyse aller EFG <27
SSW von 2013-2017. Auswertung aller BZ-Werte sowie der Art und Do-
sis der Insulin- und Glucosezufuhr. Vergleich aller Therapieepisoden be-
ziiglich der Schwankungen der gemessenen BZ-Werte unter Therapie mit-
tels ,,mean amplitude of glucose excursion“ (MAGE) und des Auftretens
von HypoG- und HyperG. Vergleich der Episoden mit ausschlieSlicher B-
oder P-Therapie bzgl. der Zeit zum Erreichen einer dauerhaften NormoG.
Auswertung mittels Mann Whitney U- sowie T-Test.

Ergebnisse: Auswertung von n=_85 EFG, davon n =42 mit insulinpflich-
tiger GVS. Kein Unterschied zwischen B- (n=34; 24 +3 SSW, GG 602 g,
Auftreten an LT 3) und P-Therapiegruppe (n=33; 24 +4 SSW, GG 540 g,
Auftreten an LT 4) (alle Angaben als Median). Signifikant niedrigere ku-
mulative Insulindosis (B 0,53 E/kg/d; P 1,811E/kg/d; p <0,05), signifi-
kant weniger HyperG-Werte (>250 mg/dl; B n=96/488; P n=200/1545;
P <0,05) aber auch signifikant niedrigere Glucosezufuhr (B 7,4 g/kg/d;
P 9,3 g/kg/d; p <0,05) fiir B- im Vergleich zur P-Therapie.

Kein signifikanter Unterschied beider Gruppen hinsichtlich des Auftre-
tens HypoG-Werte (<50 mg/dl; B n=5/488; P n=22/1545; p=0,50) und
im Vergleich der Ausprigung der Einzelwertschwankungen zwischen
B- und P-Therapie (p=0,53). Signifikant kiirzere Therapiedauer bei aus-
schliefflicher B-Therapie (n=10; dauerhafte NormoG nach: 50 h) gegen-
tiber ausschlieflicher P-Therapie (n=11; dauerhafte NormoG nach: 255 h)
(p <0,05).

Schlussfolgerung: Beide Therapiearten scheinen sich bzgl. BZ-Schwan-
kungen und dem HypoG-Risiko gleich gut steuern zu lassen, so dass im
Gegensatz zur Pumpentherapie des DM I bei grofleren Kindern die P-
Therapie hier keinen Vorteil bietet. Der niedrigere Insulinbedarf bei der
B-Gruppe wire durch eine mdégliche Adsorption von Insulin in Spritze/
Leitungen der Perfusoren und die niedrigere Glucosezufuhr wire durch
die kiirzere Therapiedauer zu erklaren. Denkbar ist aber auch ein grund-
satzlich anderer Effekt auf den Regelkreis des Patienten, wofiir die kiir-
zere Therapiedauer zu sprechen scheint. Fiir die entscheidende Frage zu
Unterschieden hinsichtlich Morbiditat und Mortalitit ben6tigt man aber
prospektive Studien.

PA-PO4
Messung des transkutanen pCO2 bei Neugeborenen wahrend der
postnatalen Adaptation

M. Bruckner*, B. Urlesberger, I. Bresesti, C. Mattersberger, N. Baik-Schneditz,
B.C. Schwaberger, L. Mileder, G. Pichler

Medizinische Universitat Graz, Universitatsklinik fir Kinder- und
Jugendheilkunde, Klinische Abteilung fiir Neonatologie, Graz, Osterreich

Hintergrund und Fragestellung: Die Uberwachung des transkutanen
Kohlendioxids (tcCO2) wird héufig bei Neugeborenen, welche auf einer
neonatologischen Intensivstation aufgenommen werden, eingesetzt. Ziel
dieser Studie war es, die Machbarkeit von tcCO2 Monitoring bei reifen
Neugeborenen und Frithgeborenen wéhrend der postnatalen Adaptati-
on zu untersuchen.

Material und Methoden: Es wurde eine prospektive Beobachtungstudie bei
gesunden reifen Neugeborenen und Frithgeborenen nach Sectio caesarea
durchgefiihrt. Inkludiert wurden in die vorliegende Studie Neugebore-
ne, bei denen keine medizinischen Interventionen notwendig waren. Die
Messungen erfolgten wihrend der ersten 15 min unmittelbar nach Ge-
burt. Ein tcCO2 Sensor wurde sofort nachdem das Neugeborene auf den
Erstversorgungstisch gebracht wurde am Thorax angebracht. Ein Routine-
Monitoring der Herzfrequenz und arteriellen Sauerstoffsittigung wurde
mittels Pulsoxymeter am rechten Handgelenk durchgefiihrt. Die tcCO2
Werte wurden bei jedem Neugeborenen jede Minute dokumentiert. Es
wurde der Verlauf des tcCO2 in den ersten 15 min bei den reifen Neuge-
borenen und bei den Frithgeborenen erhoben und die beiden Gruppen
miteinander verglichen.

Ergebnisse: Es wurden 53 gesunde reife Neugeborene (Gestationsalter:
38,8 0,9 Wochen; Geburtsgewicht: 3212 + 501 g) und 13 gesunde Frithge-
borene (Gestationsalter: 34,1 +1,5 Wochen; Geburtsgewicht: 1884 +270 g)
inkludiert. Nach initialem Anstieg erreichten die tcCO2 Werte sowohl bei
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den reifen Neugeborenen als auch bei den Frithgeborenen ein Plateau in
Lebensminute 9 (reife Neugeborene 42,7 [31,0-54,3] mm Hg; Friithgebo-
rene 46,2 [37,0-55,4] mm Hg). Es konnte zu keiner Zeit ein signifikanter
Unterschied der tcCO2 Werte zwischen reifen Neugeborenen und Friih-
geborenen wihrend der postnatalen Adaptation gezeigt werden.
Schlussfolgerung: In dieser Studie wurden erstmals tcCO2 Werte bei rei-
fen Neugeborenen und Frithgeborenen wihrend der postnatalen Adapta-
tion beschrieben. Nach dem initialen Anstieg (Aufwarmphase) konnten
bereits in Minute 9 nach Geburt stabile tcCO2 Werte erreicht werden. Es
konnte kein signifikanter Unterschied von tcCO2 von reifen Neugebore-
nen und Frithgeborenen wahrend der postnatalen Adaptation beobach-
tet werden.

PA-P0O5

Veranderungen des zerebralen Blutvolumens in Abhadngigkeit
vom Erreichen einer angestrebten Zielsauerstoffsattigung
wahrend der Erstversorgung von Frithgeborenen mit
Atemunterstiitzung

B.C. Schwaberger”, C. Binder-Heschl’, G. Pichler’, A. Avian?, N. Baik-
Schneditz', L. Mileder', B. Urlesberger’

'Medizinische Universitdt Graz, Klinische Abteilung fiir Neonatologie,
Universitatsklinik fiir Kinder- und Jugendheilkunde, Graz, Osterreich;
2Medizinische Universitat Graz, Institut fiir Medizinische Informatik, Statistik
und Dokumentation, Graz, Osterreich

Einleitung: Bei gesunden Neugeborenen konnte gezeigt werden, dass das
zerebrale Blutvolumen (CBV) wihrend der postnatalen Adaptationsphase
absinkt. Bei Frithgeborenen mit Atemunterstiitzung wiahrend der Erstver-
sorgung zeigte sich dabei ein vergleichsweise weniger stark ausgepragter
Abfall des CBV. Ziel der vorliegenden Studie war es das postnatale Ver-
halten des CBV bei Frithgeborenen mit Atemunterstiitzung in Abhangig-
keit davon zu evaluieren, ob die Zielsauerstoffsittigung von 80 % nach 5
Lebensminuten erreicht werden konnte oder nicht.

Patienten und Methoden: Retrospektive Datenanalyse von 5 prospektiven
Beobachtungsstudien. Inkludiert wurden Frithgeborene, die wahrend der
Erstversorgung eine nichtinvasive Atemunterstiitzung benotigten.

Die relativen Anderungen des zerebralen Blutvolumens (ACBV) in Bezug
auf Referenzminute 15 wurden mittels Nahinfrarotspektroskopie (NIRO
200-NX, Hamamatsu, Japan) fiir die ersten 15 Lebensminuten gemessen.
Hinsichtlich des Erreichens der Zielsauerstoffsittigung von 80 % in Le-
bensminute 5 wurden zwei Gruppen gebildet und miteinander verglichen:
Gruppe >80 % und Gruppe <80 %.

Ergebnisse: 52 Frithgeborene wurden inkludiert. 25 Frithgeborene (48 %)
wurden der Gruppe 280 % und 27 Frithgeborene (52 %) der Gruppe
<80 % zugeordnet.

In der Gruppe 280 % zeigte sich ein signifikanter Abfall des CBV, wihrend
das CBV in der Gruppe <80 % unverindert blieb. Dies zeigt sich auch in
signifikanten Gruppenunterschieden fiir ACBV in Lebensminute 3 und 4
(p=0,019 und p=0,049).

Schlussfolgerung/Diskussion: Frithgeborene mit Atemunterstiitzung, wel-
che die Zielsittigung von 80 % in Lebensminute 5 erreichen, zeigen wih-
rend der Adaptationsphase einen signifikanten Abfall des CBV. Im Unter-
schied dazu bleibt das CBV bei atemunterstiitzten Frithgeborenen, welche
die Zielsattigung in Lebensminute 5 nicht erreichen, unveréndert, was ei-
nem unphysiologischen Verhalten des CBV entsprechen kénnte.



Psychosoziale Unterstiitzung von Familien

PSY-PO1
Einsatz von Webcams auf neonatologischen Intensivstationen -
Implementierung und Evaluation (Neo-CamCare)

N. Scholten™, S. Bretthauer’, M. Hellmich?, H. Hillen*, D. Horenkamp-Sonntag?®,
C. Janness, L. Kuntz*, A. Miiller’, C. SameP, I. Spiecker gen. D6hmann?, S.
Wobbe-Ribinskié, C. Woopen®, T. Dresbach’

'Institut fiir Medizinsoziologie, Versorgungsforschung und
Rehabilitationswissenschaft, Uniklinik KbIn, KéIn, Deutschland;

2Universitat Frankfurt, Frankfurt, Deutschland; *Universitét zu Koln,

IMSB, KoIn, Deutschland; “Universitat zu K6In, MIG, K6In, Deutschland;
STechniker Krankenkasse, Hamburg, Deutschland; *Universitat zu Koln,
Forschungsstelle Ethik, K6In, Deutschland; “Uniklinik Bonn, Neonatologie,
Bonn, Deutschland; ®DAK, Hamburg, Deutschland

Hintergrund: Fiir Eltern frithgeborener Kinder besteht nicht immer die
Moglichkeit, dauerhaft auf der neonatologischen Intensivstation (NICU)
bei jhrem Frithgeborenen anwesend zu sein. Diese Trennung kann weit-
reichende Folgen fiir die Miitter und die Bindung zwischen den Eltern und
dem Kind haben. Die Trennung von Mutter und Kind kann zu Schwie-
rigkeiten in der Entwicklung von Muttergefiihlen, zu weniger Verantwor-
tungsgefiihl, Sensibilitat und zu Schwierigkeiten bei der Versorgung mit
Muttermilch fithren [1]. Eine Moglichkeit, den Folgen der raumlichen
Trennung von Neugeborenen und ihren Eltern zu begegnen, ist die Ein-
fuhrung von Webcams auf NICUs. Diese, iiber dem Bett des Kindes instal-
lierte Kamera, soll es den Eltern erméglichen, auch tiber die Distanz Sicht-
kontakt zu threm Kind zu halten und eine aus der Perspektive der Eltern
bessere Beziehung aufzubauen. Positive Effekte auf das medizinische Out-
come der Neugeborenen werden indirekt, z. B. tiber das gesteigerte Wohl-
befinden der Eltern erwartet. Durch die gesteigerte Empfindung von Néhe
zum Kind soll die Laktation und somit die Erndhrung der Neugeborenen
mit Muttermilch geférdert werden. Neben den positiven Auswirkungen
der Webcams berichten Eltern aber auch von gesteigerten Angsten, aus-
gel6st durch das Beobachten kritischer Situationen.

Fragestellung: Ziel der Neo-CamCare Studie ist es, die Implementierung
und den Einsatz von Webcams auf neonatologischen Intensivstationen in
Deutschland wissenschaftlich zu begleiten und die Effekte auf die Eltern,
Pflegekrifte und ArztInnen systematisch zu erheben. Forderer: Innovati-
onsfonds des G-Ba (FKZ: 01VSF18037)

Erfassung

Implementierungshiirden

(AP1) und Bedarf (AP2)
Arztliche und pflegerische Leitungen
Eltern

Intervention (AP5)
(Einsatz der Webcams)

uollenjeny

Rechtsgutachten:
datenschutz-und
arbeitsrechtliche Aspekte
(APs)

Handlungshilfen (AP4)
(Eltern, arztliches und pflegerisches
Personal)

Arbeitsbelastung (AP3)
Erfassung und Messung der pflegerischen Arbeitsbelastung

Abb. 1| PSY-P01 A Arbeitspakete innerhalb der Neo-CamCare Studie

Methode: Die Implementierung und der Einsatz von Webcams auf den
NICUs von drei deutschen Universitatsklinika und einem weiteren Kran-
kenhaus mit Level I NICU evaluiert. Die Effekte auf die Eltern werden im
Rahmen einer randomisiert-kontrollierten Studie im Wartegruppen-Kon-
trolldesign erfasst werden. Mit einbezogen wird dabei eine noch zu ent-
wickelnde Handlungshilfe fiir die Eltern, die ihnen den Umgang mit der
Kamera erleichtern soll. Zeitgleich wird der Effekt (Mehraufwand, Dis-
ruptionen) fiir die Pflegenden erhoben, der mit dem Einsatz der Webcams
verbunden sein kann. Flankierend findet die Erstellung eines Rechtsgut-
achtens zur Aufarbeitung datenschutzrechtlicher und arbeitsdatenschutz-
rechtlicher Fragen, wie auch die Erfassung von Implementierungshiirden
durch eine Befragung aller NICU Leitungen in Deutschland statt. Eltern
von Frithgeborenen, die bei einer der kooperierenden Krankenkasse ver-
sichert sind werden in Bezug auf ihre Einstellung, wie auch zur Situation
von Eltern Frithgeborener allgemein befragt.

Literatur
1. Henderson J, Carson C, Redshaw M (2016) Impact of preterm birth on maternal
well-being and women's perceptions of their baby: A population-based survey.
BMJ Open 6(10):e12676

PSY-P02
Interprofessionelle Familienzentrierte Betreuung in der
Neonatologie

M. Christen’, R. Naef, B. Dinten-Schmid', U. Bohme’, T. Karen™™
Universitatsspital Zlrich, Neonatologie, Zlirich, Schweiz; 2Universitatsspital
Zirich, Zentrum Klinische Pflegewissenschaft, Zirich, Schweiz;
3Universitatsspital Ziirich, Medizinbereich Frau-Kind, Ziirich, Schweiz

Hintergrund: Im Mittelpunkt des Innovationsprojektes ,, Interprofessio-
nelle Familienzentrierte Betreuung (FZB) in der Neonatologie“ steht die
konsequente, interprofessionelle Neuorientierung: vom Fokus Patienten,
bzw. Neu- oder Frithgeborenes zu Eltern, Familie und Angehorigen. Dies
beinhaltet die Etablierung einer gemeinsamen Kultur mit gelebten patien-
ten- und familienorientierten Werten und einem gezielten Aufbau der Be-
ziehungen vom Eintritt bis zum Austritt aus dem Spital und Vernetzung
zwischen Patient/in (Neugeborenes/Friithgeborenes), Eltern, Familien, de-
ren Angehorigen mit Bezugspflegeperson und -arzt, sowie allen involvier-
ten Gesundheitsberufen. Ziel der FZB ist vor allem die Starkung der Fa-
milie als Ressource und dadurch Verbesserung der Langzeitentwicklung
Frithgeborener.

Methode: In Anlehnung an die partizipative Aktionsforschung erfolgte
2016 eine Evaluation der Ist-Situation auf der Abteilung und darauf auf-
bauend die Entwicklung des familienzentrierten Betreuungsansatzes mit
entsprechenden Leitfiden und Instrumenten. 2016-2017 erfolgte die Im-
plementierung, bestehend aus einer Edukationsphase, d.h. eine gemein-
same Schulung von Pflegefachpersonen und Arzten zu theoretischen
Grundlagen der FZB sowie familienbezogene Assessments und Inter-
ventionen anhand des Calgary Familienbetreuungsmodel nach Wright &
Leahey (2013). Die Implementierung wurde durch eine Mixed-Methoden
Studie begleitet, um die Auswirkungen auf die Haltungen und Praxisféhig-
keiten von Fachpersonen zu untersuchen

Ergebnisse: 100 Pflegende, sowie 14 Arzte wurden gemeinsam geschult.
An der Mixed-Methoden Studie (schriftl. Befragungen mit 3 Erhebungs-
zeitpunkten vor, 4, 8 Monate) nahmen 85 Personen teil, wovon 67 % an der
ersten Follow-up und 57 % an der zweiten Follow-up Befragung teilnah-
men. Mittels Fokusgruppen-Interviews (n=4 mit 17 TN, Monat 8) wur-
den fordernde und hemmende Faktoren in der Umsetzung sowie Verin-
derungen in der Praxis eruiert (Naef et al., 2019).

Schlussfolgerung: Als wesentlichen Erfolgsfaktor sehen wir in der Umset-
zung der interprofessionellen FZB, dass alle beteiligten Fachpersonen den
jeweils anderen Beitrag innerhalb der patientenorientierten Versorgung
wertschétzen, sowie deren Verantwortungsbereich respektieren. Fiir die
betroffenen Familien ist die enge interprofessionelle Zusammenarbeit ein
Gewinn, da sie auf verschiedenen Ebenen unterstiitzt und beraten werden
und daraus eine ganzheitliche, evidenzbasierte Betreuung resultiert. Eltern
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und Angehorige werden zu aktiven Partnern des Betreuungsteams und in
Entscheidungsprozesse mit einbezogen.

Literatur

1. Wright LM Leahey M (2013) Nurses and Families: A guide to family assessment
and intervention (6th ed) Philadelphia, PA:FA Davies.

2. Naef R, Klausler-Troxler M, Ernst J, Stutz S, Dinten-Schmid B, Karen T, Petry H (2019
submitted for publication). Translating family systems care in neonatology practi-
ce: a mixed-method study of practioners'attitudes, practice, skills and implemen-
tation experience
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Entwicklung der Leitlinienadhédrenz nach Einfiihrung eines
Antibiotic-Stewardship-Programms an einer stadtischen
Kinderklinik

J. Metz*, M. Burggraf, S. Burdach, U. Behrends, N. Rieber

Kinderklinik Miinchen Schwabing der Miinchen Klinik GmbH und des
Klinikums Rechts der Isar (AGR) der Technischen Universitat Miinchen, Klinik
und Poliklinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Die Zunahme multiresistenter Erreger macht einen rationa-
len Umgang mit den verfiigbaren antibiotischen Wirkstoffen unabdingbar.
Eine effiziente und sichere Moglichkeit dies umzusetzen ist die Implemen-
tierung von Antibiotic-Stewardship-Programmen (ABS). Diese sind bei
Erwachsenen gut evaluiert. Die Datenlage in Kinderkliniken der Grund-
versorgung ist jedoch noch unzureichend.

Verbrauchsdaten von Antibiotika werden in padiatrischen Studien mittels
»Days of therapy“ (DOT) bestimmt. Ein DOT entspricht einem Verord-
nungstag eines Wirkstoffes. Die gesamte Therapiedauer wird als ,,Length
of therapy“ (LOT) dargestellt. Die Summe der DOT fiir einzelne Patien-
ten, die mit mehreren Wirkstoffen behandelt wurden, kann also groler
sein als die LOT.

Fragestellung: Kann durch die Implementierung klinikinterner Leitlinien
und Schulungen fiir ausgewéhlte Infektionskrankheiten sowie die Einfiih-
rung einer Pocketcard und regelméfSiger infektiologischer Visiten die Leit-
linienadhirenz gesteigert werden? Wie wirkt sich eine solche Intervention
auf die Verbrauchsdaten antibiotischer Wirkstoffe aus?

Material und Methoden: Im jeweils ersten Quartal des Jahres 2017 und des
Jahres 2018 werden alle Verordnungen antibiotischer Wirkstoffe auf den
peripheren Stationen einer allgemeinpédiatrischen und neonatologischen
Kinderklinik erfasst und ausgewertet. Hauptzielgrof3e ist die Leitlinienad-
hérenz fiir Pneumonie, Meningitis, Tonsillitis, Harnwegsinfektionen und
Otitis media acuta.

DOT Vorher DOT Nachher Verdanderung
Cephalosporine total 787 486 -38%
Cephalosporine Gruppe 1 11 0 -100%
Cephalosporine Gruppe 2 638 257 -60%
Cephalosporine Gruppe 3 138 229 +66%
Aminopenicilline £ BLI 240 529 +120%
Aminopenicilline 136 146 +7%
Aminopenicilline + BLI 104 383 +268%

Im Juli 2017 wird mit Schulungen, einer Pocketcard und Kklinikinternen
Leitlinien eine Intervention gesetzt. Nebenzielgréflen sind Verbrauchsda-
ten (DOT, LOT) der einzelnen Wirkstoffe.

Ergebnisse: Mit der Implementierung des ABS-Programmes konnte eine
statistisch signifikante Zunahme der Leitlinienadhérenz von 33 auf 63 % 6
Monate nach der Intervention beobachtet werden (p-Wert 0,000016). Die
Anzahl der DOT von Cephalosporinen nahm signifikant ab (-60 % fiir
Cephalosporine der Gruppe 2). Im Gegenzug nahm die Anzahl der DOT
von Aminopenicillinen signifikant zu (+120 %).

Weder vor noch nach der Intervention kam es zu Todesféllen im Beob-
achtungszeitraum.

Diskussion: Diese Arbeit zeigt die Verbesserung der Leitlinienadhérenz
durch ein ABS-Programm bei pédiatrischen Patienten. Nach der Inter-
vention geht der Verbrauch von Cephalosporinen deutlich und signifi-
kant zurtick. Gleichzeitig nimmt der Verbrauch von Aminopenicillinen
zu (vgl. @ Abb. 1| FT-P23). Dies ist in Hinblick auf die Selektion von mul-
tiresistenten Erregern (wie Vancomycin-resistente Enterokokken, VRE)
relevant, da der grofiflichige Einsatz von Cephalosporinen deren Selek-
tionsdruck erhoht. Limitiert ist diese Studie durch den kurzen Beobach-
tungszeitraum und das unizentrische Design. Insgesamt kénnen in dieser
Studie die Ergebnisse aus Kinderkliniken der Maximalversorgung repro-
duziert werden.

FT-P24

Gegeniiberstellung von 3 Verfahren zur Bestimmung der
Antibiotika-Verbrauchsdichte anhand einer 5-Jahresauswertung
eines digitalen Patientenmanagementsystems auf einer
neonatologisch-padiatrischen Intensivstation

J. Baier™, S. Moritz?, J. Hopner’, R. Haase*

'Universitatsklinikum Halle, Abteilung Neonatologie und pad.
Intensivmedizin/ZD 16 klin. Infektiologie, Halle/Saale, Deutschland;
2Universitatsklinikum Halle, ZD16 klinische Infektiologie, Halle/Saale,
Deutschland; *Martin-Luther-Universitédt, Institut fir Medizinische
Epidemiologie, Biometrie und Informatik, Halle/Saale, Deutschland;
“Universitdtsklinikum Halle, Abteilung Neonatologie und pad.
Intensivmedizin, Halle/Saale, Deutschland

Fragestellung: Eine Voraussetzung erfolgreicher ABS-Programme ist die
jahrliche besser quartalsweise Verfiigbarkeit aktueller Verbrauchsdaten
von Antiinfektiva. Diese werden in der Erwachsenenmedizin als Ver-
brauchsdichten in Form von definierten Tagesdosen pro 100 Patiententa-
ge (DDD oder RDD) bestimmt. Die Erfassung des Antibiotika-Verbrauchs
in der Pédiatrie stellt aufgrund der kérpergewichtsbezogenen Dosierung
eine Herausforderung dar. Die Verwendung von DDD erscheint hierbei
nicht optimal geeignet, die Erfassung von Antibiotikatagen pro 100 Pa-
tiententage (days of treatment, DOT) als derzeitig akzeptierter padiatri-
scher Standard ist sehr aufwindig. Eine weitere aufwindige Moglichkeit
ist die Berechnung von padiatrischen gewichtsbezogenen Tagesdosen pro
100 Patiententage (RDDped). Anhand einer Auswertung unserer digita-
len Patientenakte sollen die Analysemethoden RDD, DOT und RDDped

pro 1000 PD
p-Wert* Vorher Nachher
0,000 308,7 181.1
0,155 43 0,0
0,000 2486 95,8
0,126 538 85.4
0,000 235 197,2
0,354 530 54,4
0,000 405 1428

*karrigiertes Signifikanzniveau 0,0025

PD: Patient Days; BLI: Betalactamaseinhibitor
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gegeniibergestellt werden, um eine Aussage bzgl. der Anwendbarkeit in
der Padiatrie zu erhalten.

Methoden: Es wurden die Antibiotikaverbrauche unserer neonatologisch-
pédiatrischen Intensivstation in den Jahren 2014-2018 (kummulativ ca.
2400 Patienten mit 20.000 Patientenliegetage) ausgewertet. Die Bereit-
stellung der RDD erfolgte seitens der Universititsapotheke anhand der
Auswertung von Antiinfektiva-Bestellungen iiber die stationsspezifische
Kostenstelle. Zur Berechnung der DOT und RDDped erfolgte eine Aus-
wertung aller Antiinfektiva aus dem digitalen Patientenmanagementsys-
tem ICM der Fa. Drager. Der Zusammenhang der 3 Analysemethoden
wurde mit Hilfe des Korrelationskoeffizienten nach Pearson bestimmt. Im
Jahr 2018 wurde auf der KITS ein ABS-Programm eingefiihrt, welches u. a.
regelmiflige Antiinfektiva-Visiten und Schulungen umfasst.

Ergebnisse: Anhand der Untersuchung konnte festgestellt werden, dass
mittels digitaler Patientenakte alle 3 Verfahren durchfithrbar und mitei-
nander vergleichbar sind, wobei der Aufwand fiir die RDD-Berechnung
am geringsten, fir RDDped am hdochsten ist. Auch bedarf letzteres Ver-
fahren die sorgféltigste Vorbereitung der Daten. Die 3 Verfahren zeigen
in der vergleichenden Analyse unter bestimmten Bedingungen regelhaft
Verbrauchsdichten mit guter Korrelation aber auch typisch padiatrische
Fallstricke, welche zu einer schlechten Korrelation von RDDped und RDD
bzw. DOT und RDD fithren. Diese werden am Beispiel erldutert. Der posi-
tive Einfluss eines ABS-Programms auf den Antiinfektika-Verbrauch wird
ebenfalls demonstriert.

Schlussfolgerungen: Unter bestimmten Voraussetzungen, wie z. B. einem
relativ homogenen Patientenkollektiv auf einer ausschliefSlich neonato-
logischen Intensivstation kann die recht einfache Berechnung von RDD
auch in der Pédiatrie einen guten Parameter zum Monitoring von Antibio-
tikaverbrauchen darstellen. Insbesondere komplexere Datensdtze werden
durch DOT und RDDped-Verfahren aber genauer wiedergegeben und
sind fir das Monitoring von Antibiotikaverbrauchen insbesondere inner-
halb von ABS-Mafinahmen besser geeignet.

FT-P25
Selbsteinschdtzung des Impfwissens von Medizinstudierenden an
4 bayerischen Universitaten im Jahr 2018

K. Roberts", A. Streng’, M. Frosch?, S. Kernéis®, H. Roggendorf, C. Bogdan®, W.
Jilge, A. PlentZ’, J. G. Liese’

'Universitatsklinikum Wiirzburg, Kinderklinik und Poliklinik, Wiirzburg,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Wiirzburg, Institut fiir Hygiene und
Mikrobiologie, Wiirzburg, Deutschland; *Hopitaux Universitaires Paris
Centre Site Cochin, Equipe Mobile d'Infectiologie, Paris, Frankreich;
*Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitét Minchen, Institut fiir
molekulare Immunologie, Miinchen, Deutschland; *Universitatsklinikum
Erlangen und Friedrich-Alexander-Universitét (FAU) Erlangen-Niirnberg,
Mikrobiologisches Institut — Klinische Mikrobiologie, Immunologie und
Hygiene, Erlangen, Deutschland; ®Universitdt Regensburg, Institut fiir
Medizinische Mikrobiologie und Hygiene, Regensburg, Deutschland

Fragestellung: Umfang und Art der Impfausbildung in Deutschland ist he-
terogen und im Medizinstudium auf verschiedene Facher verteilt. Impfun-
gen haben jedoch fiir alle Arzte im Berufsalltag eine grofle Bedeutung. Wir
untersuchten die Selbsteinschitzung von Medizinstudierenden (,MS*) zu
ihrem theoretischen und praktischen Wissen tiber Impfungen.
Methodik: Befragt wurden MS im 10. Semester an den Universitéten
Wiirzburg, TU Miinchen, Erlangen-Niirnberg und Regensburg in einer
Querschnittserhebung im Sommersemester 2018. Anhand eines Fragebo-
gens zur Impfausbildung sollten MS ihre allgemeinen Kenntnisse, kom-
munikativen Kompetenzen und praktischen Fertigkeiten zu Impfungen
anhand von 26 Items einschitzen (Abstufungen: sehr gut=4, adaquat=3,
miéfig=2 und unzureichend vorbereitet=1).

Ergebnisse: 490 von 714 (68,6 %) MS nahmen an der Umfrage teil (Al-
tersmedian: 24 Jahre, Interquartilsbereich 23-26; 39,2 % mannlich). Ins-
gesamt 3,7 % aller MS fiihlten sich sehr gut, 59,8 % addquat, 36,3 % mafig
und 0,2 % unzureichend auf Impfungen im spéteren Berufsalltag vorbe-
reitet. Auf Folgendes fiihlten sich die meisten MS ,,addquat bis sehr gut*

vorbereitet: Einem Patienten Zweck einer Impfung (83,3 %) und Herden-
schutz (94 %) erkldren; Informationsquellen zu Impfungen fiir medizini-
sches Personal finden (79,5 %); eine Impfung am Patienten durchfiihren
(77,7 %). ,Maflig bis unzureichend“ vorbereitet fithlten sich MS in folgen-
den Bereichen: Eine Vorstellung zu Kosten und Kostenerstattung einer
Impfung haben (79,5 %); Fragen des Patienten zu potentiellen Risiken von
Adjuvantien beantworten (77,5 %); Impfungen mit inaddquaten Durch-
impfungsraten in Deutschland kennen (67,8 %); einem Patienten den Nut-
zen von Adjuvantien erkldren (58,9 %); mit Impfverweigerern kommu-
nizieren (56,9 %); zu Reiseimpfungen beraten (56,1 %). Die Kenntnisse
wurden insgesamt als ,,addquat® mit einem Item-Mittelwert (, MW ) von
2,6 bis 2,8 (je nach Universitit) angegeben. Kommunikative Kompetenzen
(MW: 2,5-2,6), allgemeine Kenntnisse (MW: 2,5-2,8) und praktische Fer-
tigkeiten (MW: 2,8-3,0) wurden ebenfalls als ,,addquat® eingeschitzt. MS
erachteten eine Verbesserung der Impfausbildung als wichtig, insbeson-
dere wurden hier die Bereiche Wirksamkeit (81 %) und Nebenwirkungen
(80 %) von Impfstoffen angegeben.

Schlussfolgerungen: Insgesamt fiihlten sich 60 % der MS ,addquat je-
doch mehr als ein Drittel ,,unzureichend® oder ,,maflig* auf Impfungen im
spateren Beruf vorbereitet. An allen vier Universititen schatzten MS ihre
kommunikativen Kompetenzen etwas schlechter ein als ihre allgemeinen
und praktischen Kenntnisse. Arzte sollten in der Lage sein, Zweifel von
Patienten anzusprechen und die Bedeutung von Impfungen zu kommu-
nizieren. Dies ist insbesondere in Zeiten notwendig, in denen sowohl In-
formationen als auch Fehlinformation im Internet leicht zugénglich und
nicht einfach zu differenzieren sind. Kompetenzen zu Impfungen konn-
ten im Medizinstudium noch besser, einheitlicher und strukturierter ver-
mittelt werden.

FT-P26
Non-immunological severe hydrops fetalis with PTPN11 mutation
(Noonan Syndrome)

M. Schonfeld", J. Winter?, M. Selig?, C. Lindner’, C. Kampmann'#, E.
Mildenberger’, C. Whybra®

'Unimedizin Mainz, Padiatrie, Mainz, Germany; 2Unimedizin Mainz,
Humangenetik, Mainz, Germany; *Unimedizin Mainz, Gynékologie, Mainz,
Germany; “Unimedizin Mainz, Padiatrische Kardiologie, Mainz, Germany;
SUnimedizin Mainz, Neonatologie, Mainz, Germany

Background: Non-immunological hydrops fetalis (NIHF) is still a chal-
lenging diagnosis. The differential diagnosis is extensive and the success
of identifying a cause depends on the thoroughness of efforts to establish
a diagnosis. Therefore we developed a genetic panel for early diagnosis of
NIHE This is important for management and intervention of the under-
lying disease. This female premature was delivered via emergency cesar-
ean at 30 +1 weeks of gestational age due to rapidly developing NIHF to
a healthy mother with no consanguinity in family history. In former pre-
natal screenings there was the suspicion of a congenital cardiac defect but
no signs of increased nuchal translucency, polyhydramnios or short femur,
otherwise typical for Noonan Syndrome.

Case report: The patient was born with NIHEF, hypovolemic shock, severe
anemia (hemoglobin 7,7 g/dl), severe thrombocytopenia (8000/nl) and
disseminated intravascular coagulation. At immediate drainage of both
pleural and the peritoneal cavities, bloody effusions were observed. After
stabilization with fluid and catecholamine rescue, the patient was trans-
ferred to our NICU. Physical examination revealed muscular hypotonia
and a distinct short and webbed neck. One sided brain infarction and bi-
lateral intraventricular hemorrhage grade II were detected on ultrasound.
Echocardiography confirmed a double-outlet right ventricle in combina-
tion with an atrial septum defect with left-right shunt. Due to persistent
low platelet count, platelet transfusions were done weekly until to date.
During the first few weeks the infant was mechanically ventilated and had
bilateral chest tube drainage for chylothoraces. We excludedbacterial or
viral infection, coagulation disorders andalloimmune and familiar throm-
bocytopenia. Genetic testing with the genetic panel especially developed
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for NIHF detected a de novo gain of function mutation in exon 3 of the
PTPN11 gene (pThr73Ile).

Conclusion: A variety of prenatal presentations of Noonan syndrome have
been reported. The mutation found in our patient has been described in
NS and only a few case reports are known. Patients reported with this par-
ticular mutation mainly do have a heart defect; all reveal persistent severe
thrombocytopenia and few juvenile myelomonocytic leukemia (JMML).
The mechanism by which thrombocytopenia develops in patients with NS
is not fully understood. In patients with severe congenital hemorrhagic
disorder and persistent thrombocytopenia, the medical history and a care-
ful clinical examination can lead to the diagnosis of NS. The diagnosis of
ourpatient was rapidly confirmed by the “hydrops panel”.

FT-P27

Umsetzung der unterschiedlichen Pneumokokken-
Impfempfehlungen bei friihgeborenen (3 + 1) und reifgeborenen
(2 + 1) Sduglingen der Geburtskohorte 2016 (Zwischenanalyse
nach 9 Lebensmonaten)

M. Laurenz”", C. von Eiff', K. Borchert?, S. Braun? K. M. Kohlscheen?, C. Jacob?,
K. Schley?, J. Schiffner-Rohe’

'Pfizer Pharma GmbH, Vaccines, Berlin, Deutschland; 2Xcenda GmbH,
Hannover, Deutschland; 3Pfizer Deutschland GmbH, Berlin, Deutschland

Hintergrund: Im August 2015 wurde von der stindigen Impfkommission
(STIKO) fiir alle reifgeborenen Kinder (RG) das Schema fiir die Pneu-
mokokken-Konjugatimpfung (PCV) von einem 3 +1 Schema (Impfung
im Alter von 2, 3, 4 und 11-14 Lebensmonaten (LM)) auf ein 2 + 1 Sche-
ma (Impfung im Alter von 2, 4 und 11-14 LM) geédndert. Frithgebore-
ne (FG) (<37 Schwangerschaftswochen) sollen weiterhin nach dem 3 +1
Schema geimpft werden. Fiir die hexavalente Impfung (HEXA) mit Diph-
therie, Tetanus, Pertussis, Polio, Haemophilus influenzae Typ b, und Hepa-
titis B wird unverandert das 3 + 1 Schema fiir RG und FG empfohlen. In
Deutschland kommen ca. 9 % aller Kinder als FG zur Welt 1.
Fragestellung: Ziel der Studie ist es, die Impfraten und die Einhaltung der
empfohlenen Impf-Zeitfenster fiir RG und FG der Geburtskohorte 2016
zu ermitteln und mit einer Referenzimpfung (HEXA) zu vergleichen. Dar-
gestellt sind die Ergebnisse der Zwischenanalyse mit einer Nachbeobach-
tung von jeweils 9 LM.

Methoden: Retrospektive Datenbankanalyse von Abrechnungsdaten einer
fur Deutschland beziiglich Alter und Geschlecht reprasentativen Stichpro-
be mit mehr als 4 Mio. gesetzlich Krankenversicherten. Studienpopulati-
on waren alle Kinder der Stichprobe, die zwischen 01.01.2016-31.12.2016
geboren und im Beobachtungszeitraum (individuell 9 LM) durchgéngig
versichert waren. Kinder mit mindestens einer PCV-Impfung (Impfziffer
89.118 oder 89.120) bzw. mindestens einer HEXA-Impfung (Impfziffer
89.600) galten als geimpft. Studienendpunkte waren die Impfrate (Anteil
der pro Dosis geimpften Kinder) sowie die Einhaltung der empfohlenen
Impfzeitrdume.

Ergebnisse: 73,3 % der FG und 78,0 % der RG erhielten bis zum vollende-
ten 9. LM die empfohlenen drei HEXA Impfungen. Bis zum vollendeten 9.
LM erhielten 43,3 % der FG die empfohlenen drei PCV-Impfungen, 38,0 %
erhielten zwei und 9,5 % eine Impfung. 77,6 % der RG erhielten bis zum
vollendeten 9. LM die zwei empfohlenen PCV-Impfungen und 7,2 % eine
Impfung. 4,0 % der RG erhielten eine zusitzliche, iiber die neue Empfeh-
lung der STIKO hinausgehende, dritte PCV-Impfung. 9,1 % der FG und
11,1 % der RG erhielten keine PCV-Impfung in den ersten neun LM. Von
den Geimpften erhielten 45,7 % der FG und 51,5 % der RG die 1. Dosis ge-
mifd STIKO im Alter von 2 LM. Die 2. und 3. Dosis im empfohlenen Alter
von 3 und 4 LM wurden 28,7 % bzw. 35,2 % der FG zeitgerecht verabreicht.
33,7 % der RG erhielten die 2. Dosis im empfohlenen Alter von 4 LM.
Schlussfolgerungen: Die STIKO Empfehlung zur Dosisreduktion im ers-
ten Lebensjahr beziiglich der Pneumokokken-Impfung vom 3 +1 auf das
2 +1 Schema wurde bei den RG umgesetzt. Allerdings erhielten weniger
als die Halfte der FG bis zum vollendeten 9. LM die empfohlenen drei
PCV-Impfungen. Die Impfungen erfolgten haufig zeitverzogert und rund
10 % der Kinder bis zum vollendeten 9. LM blieben ungeimpft. Weitere
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Analysen, v.a. zur Booster-Impfung im 2. Lebensjahr, erfolgen nach Da-
tenverfiigbarkeit.
1IQTIG, Bundesauswertung zum Erfassungsjahr 2017 (Stand: 01.08.2018)

FT-P28

Spektrum bildgebender Diagnostik von parapneumonischen
Pleuraergiissen und Pleuraempyemen bei Kindern und
Jugendlichen - wird die Computertomographie in Deutschland zu
héufig eingesetzt?

D. Kemmling”, A. Streng’, M. A. Rosé?, D. Goettler, G. Piazza', S. Veldhoen?, J.
Forster*, J. G. Liese’

'Universitatsklinikum Wiirzburg, Kinderklinik und Poliklinik, Wiirzburg,
Deutschland; *Klinikum Stuttgart, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Stuttgart, Deutschland; *Universitatsklinikum Wiirzburg, Institut fiir
Diagnostische und Interventionelle Radiologie, Wiirzburg, Deutschland;
“Universitdt Wiirzburg, Institut fiir Hygiene und Mikrobiologie, Wiirzburg,
Deutschland

Einleitung: Zur bildgebenden Diagnostik von parapneumonischen Pleu-
raergiissen (PPE) und Pleuraempyemen (PE) im Kindesalter liegen fiir
Deutschland bisher keine systematisch erhobenen Daten vor.

Methoden: Analyse von deutschlandweit durch die ESPED (Erhebungs-
einheit fiir seltene péadiatrische Erkrankungen in Deutschland) erfass-
ten Daten zu Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren mit Pneumonie
und drainagepflichtigem oder mehr als 7 Tage persistierendem PPE/PE
im Zeitraum von 2010-2018. Die Héufigkeiten der bei diesen Patienten
eingesetzten bildgebenden Verfahren Réntgen-Thorax (RO), Sonographie
(SONO), Computertomographie (CT) und Magnetresonanztomographie
(MRT) wurden stratifiziert nach Altersgruppen und therapeutischem Ma-
nagement analysiert (Chi?-Test).

Ergebnisse: Insgesamt wurden 1724 Kinder mit PPE/PE eingeschlossen.
Bei allen Patienten wurde mindestens ein bildgebendes Diagnostikver-
fahren eingesetzt: RO: 1714 (99 %), SONO: 1670 (97 %), CT: 619 (36 %)
und MRT: 113 (7 %). Mit zunehmendem Alter nahm die Haufigkeit der
SONO von 99 auf 94 % ab (p=0,012) und die Hiufigkeit der CT von 30
auf 45 % zu (p=0,002; @ Abb. 1| FT-P28). Die Hiufigkeit der MRT lag in
allen Altersgruppen bei etwa 7 % (p=0,987). Mit zunehmender Invasivi-
tat der durchgefiihrten Therapie wurde die CT haufiger eingesetzt: 20 %
bei nichtinvasiver Therapie, 36-41 % bei Pleurapunktion/Pleuradraina-
ge/intrapleuraler Fibrinolyse und 60 % bei operativer Behandlung (VATS
oder Thorakotomie).

Diskussion: Die Studie bestitigt den Einsatz des RO als bildgebendes Pri-
marverfahren bei Kindern mit Pneumonie. In nationalen und internatio-
nalen Leitlinien wird bei PPE/PE die SONO als Mittel der Wahl empfohlen
und wurde in unserer Erhebung auch bei 97 % der Kinder durchgefiihrt.
Der Einsatz von CT bei 36 % der Patienten mit PPE/PE (20-60 % in Ab-
hingigkeit von der Invasivitit des therapeutischen Vorgehens) erscheint
sehr hoch. In einer européischen Experten-Befragung wurde die Notwen-
digkeit einer CT bei 25 % aller Kinder mit PPE/PE angegeben [1]. Auf-
grund der Strahlenbelastung sollte die Indikation zur CT strenger gestellt
und hadufiger eine Untersuchung per SONO oder MRT in Betracht gezo-
gen werden. Die CT sollte Fragestellungen wie nekrotisierenden Pneumo-
pathien oder intrapulmonalen Abszessen vorbehalten bleiben.

Literatur
1. Hafen GM, Grenzbach AC, Moeller A, Rochat MK (2016) Lack of concordance in
parapneumonic effusion management in children in Central Europe. Pediatr
Pulmonol 51:411-417
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Altersabhéngige Referenzbereiche unreifer Granulozyten in der
klinischen Padiatrie

J. Christoph

Auf der Bult, Kinder- und Jugendkrankenhaus, Hannover, Deutschland
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Fragestellung: Verifizierung von pédiatrischen Referenzbereichen unrei-
fer Granulozyten (IG%, IG#), gemessen am Hamatologie-System Sysmex
XN-L-350. Die verifizierende Kontrolle publizierter Referenzbereiche bei
mindestens 20 gesunden Kindern in jeder unserer 15 Altersgruppen ist
aufwendig, eine eigene Validierung mit je mehr als 120 gesunden Kindern
unrealistisch. Die IFCC-Empfehlung vom 19. April 2018 erlaubt Referenz-
intervalle aus Routinedaten abzuleiten.

Methoden: Aus 24.355 biochemisch ungefilterten und nicht limitier-
ten (Geschlecht, Patient) Blutbildern im Zeitraum vom 09.02.2016 bis
31.08.2018 mit paralleler Fluoreszenz-durchflusszytometrischer Messung
der IG% und Mikroskopie wurden

a) Perzentilen der IG% und der Summe von Promyelozyten, Myelozyten
und Metamyelozyten berechnet, ferner des

b) Differenzbetrages |IG% - (Promyelozyten + Myelozyten + Metamyelo-
zyten| der Perzentilen sowie der Einzelwerte.

c) Vergleich der IG% sowie der absoluten Immaturen Granulozyten IG#
[/nl] mit publizierten Referenzwerten.

Abb. 1| FT-P29 <« Bland-Altman-
Diagramm. Immature Granulozyten
1G% - (Promyel- + Myelo- +
Metamylozyten) [%]

Ergebnisse: Am Geburtstag (Lebenstag 0: Delta-P75 1,40), im Alter von
4-7 (Delta-P97,5 2,59) und 7-14 Tagen (Delta-P50 und -P80 1,1) sowie
bei 6-12-Jahrigen (Delta-P 97,5 1,15) und in der kleinen Gruppe Erwach-
sener (>18 Jahre; N=126, ohne betriebsarztliche Proben; Delta-P95 1,79)
waren Perzentilenwertdifferenzen P97,5> 1. Bei Kindern zwischen 1 bis
18 Jahren betragen die IG%-P90 0,60 (im Differentialblutbild 0,00) und die
IG%-P95 1,10 (im Diff.-BB 1,00). Am Geburtstag (Tag 0, mittleres Alter ca.
12 h) entsprachen unsere IG% den aus Cleveland (OH, USA) mitgeteilten:
P32 1,0 (Cleveland P30), P47 1,5 %, P53-P54 1,75 %.
Schlussfolgerungen: Die geringen Perzentilendifferenzen zwischen durch-
fluflzytometrischer und mikroskopischer Differenzierung sowie die gute
Ubereinstimmung der Perzentilen in der kritischen Altersgruppe des Ge-
burtstags mit Literaturdaten lassen eine verifizierte Ubernahme publizier-
ter IG%-Referenzbereiche zu. Ein direkter paarweiser Vergleich zwischen
mikroskopischer und automatischer Zéhlung hat Limitationen durch die
recht weiten 95 %-Konfidenzintervalle der 100 Zellen-Mikroskopie ge-
mifd Riimke.
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FT-P30

Erfolgreiche Therapie einer disseminierten invasiven
Mukormykose mit Isavuconazol/liposomalem Amphotericin B
und chirurgischer Sanierung bei einem 5-jahrigen Patienten nach
allogener Stammzelltransplantation

E. Jaszkowski'?, T. Schober', A. Pecar®, J. Hiibner'

'Klinikum der Universitat Miinchen, Dr. von Haunersches Kinderspital,
Padiatische Infektiologie, Miinchen, Deutschland; *Klinikum der Universitét
Miinchen, Apotheke, Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Die invasive Mukormykose stellt eine lebensbedrohliche op-
portunistische Pilzinfektion fiir immunsupprimierte Patienten dar. Als an-
timykotische Therapie der ersten Wahl gilt liposomales Amphotericin B
(LAMB) in einer Dosierung von 5-10 mg/kg/d. Als wirksame Alternati-
ven stehen Posaconazol (POS) und Isavuconazol (ISA) zur Verfiigung,
beide sind jedoch nicht fiir Kinder zugelassen. ISA ist in Deutschland seit
Oktober 2015 zugelassen zur Therapie von Erwachsenen mit invasiver As-
pergillose und zur Therapie der Mukormykose bei Patienten, bei denen
eine Behandlung mit Amphotericin B nicht angemessen ist. Fiir ISA exis-
tieren bisher nur sehr wenige padiatrische Fallberichte.

Fallprasentation: Bei einem 5-jahrigen Jungen mit Neuroblastom-Rezi-
div und Z.n. allogener Stammzelltransplantation (SZT) wurde im Okto-
ber 2017, 3 Wochen nach SZT unter antimykotischer Prophylaxe (Cas-
pofungin und zuvor POS) eine invasive Mukormykose, ausgehend vom
Mundboden/Unterkiefer rechts, diagnostiziert. Aus Biopsiematerial
konnte mittels PCR Rhizomucor pusillus als Erreger nachgewiesen wer-
den. Bei anfangs rascher Progredienz der MR-Befunde zeigten sich au-
Berdem weitere pulmonale und intrazerebrale Herde. Darauthin wurde
die Initialtherapie mit LAMB und POS i.v. auf LAMB und ISA i.v. um-
gestellt, worunter die Infektion nicht weiter progredient war. Die Infekti-
onsherde wurden zusitzlich chirurgisch reseziert (die pulmonalen Her-
de nach 8 und 9 Wochen, die zerebralen Herde nach 11 Wochen und der
Mund-Kieferbereich nach 13 Wochen). Die ISA-Therapie wurde durch
therapeutisches Drug Monitoring (TDM) iiberwacht und die Dosierung
entsprechend der gemessenen Serumspiegel angepasst. Nach einer Aufsit-
tigungsdosis wurden Dosierungen zwischen 5,5-11 mg/kg/d in einer Ein-
zeldosis (100-200 mg/d absolut) verwendet. Die Serumspiegel (Talspiegel)
lagen zwischen 0,89 und 5,4 mg/l. Angelehnt an die durchschnittlichen

S150 ‘ Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019

Abb. 2| FT-P29 <

Talspiegel aus Phase III Studien bei Erwachsenen wurde als Ziel-Talspiegel
2-4 mg/l gewihlt. Trotz erfolgreicher Therapie der schweren Pilzinfektion
verstarb das Kind 10 Monate nach Diagnose der Mukormykose aufgrund
der Progredienz seiner Grunderkrankung.

Diskussion und Schlussfolgerung: Die Therapie einer invasiven Mukormy-
kose stellt eine grofle Herausforderung dar. Das einzige Antimykotikum
mit padiatrischer Zulassung und ausreichender Wirksamkeit gegen Mu-
corales ist LAMB, was aber auch schwere Nebenwirkungen wie Nephro-
toxizit4t mit sich bringen kann. Daher werden neue Therapieoptionen be-
nétigt. In unserem Fall konnten wir mit der Kombination aus ISA, LAMB
und chirurgischer Intervention einen Therapieerfolg erzielen und die Pro-
gression der Mukorinfektion stoppen. Es traten keine Nebenwirkungen
auf, die auf ISA zuriickzufithren waren. Dieser Fall zeigt den méglichen
Nutzen von ISA in der Therapie der invasiven Mukormykose bei padiat-
rischen Patienten. Aufgrund der geringen Erfahrung mit ISA bei Kindern
sollte unbedingt ein therapiebegleitendes TDM erfolgen.

FT-P31
Umsetzung der STIKO-Empfehlungen fiir die Maser- und
Pneumokokkenimpfung in Deutschland

S. Koop™, W. Hoffmann?, K. Weitmann?, R. Bruns'

"Universitatsmedizin Greifswald, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Greifswald, Deutschland; 2Universitatsmedizin Greifswald, Institut fiir
Community Medicine, Greifswald, Deutschland

Hintergrund: Die jihrlichen Anderungen der STIKO-/SIKO-Empfehlun-
gen der Impfschemata im Séuglings- und Kleinkindesalter stellt eine He-
rausforderung fiir die impfenden Arzte dar. Anhand der Umsetzung der
Masern- und Pneumokokkenimpfempfehlung sollte die Frage beantwortet
werden, ob die einzelnen Impfstoffdosen rechtzeitig im jeweils empfoh-
lenen Alter mit Einhaltung der Impfabstidnde verabreicht werden. Dieses
Vorgehen ist notwendig um einen bestmdglichen Impfschutz zu erreichen.
In einer deutschlandweiten Querschnittstudie wurde das Impfverhalten
bei niedergelassenen Allgemeinmedizinern und Praktischen Arzten so-
wie Kinder- und Jugendmedizinern untersucht.

Material/Methoden: Insgesamt wurden deutschlandweit 8000 niederge-
lassene Allgemeinmediziner/Praktische Arzte und Kinder- und Jugend-
mediziner gebeten einen standardisierten und pseudonymisierten Frage-



bogen zu beantworten. Zentrale Fragestellungen betrafen die Einhaltung
der aktuell vorgegebenen Impftermine zur Grundimmunisierung gegen
Pneumokokken und Masern sowie Griinde fiir und gegen das Einhalten
der empfohlenen Impfzeitpunkte.

Ergebnisse: Die Responseproportion lag bei 25 %. Es nahmen 1510 Kin-
der- und Jugendmediziner (75 %) sowie 488 Allgemeinmediziner/Prak-
tiker (24 %) teil. Beziiglich des Geschlechtes zeigte sich eine Gleichver-
teilung (48 % Frauen und 50 % Ménner). 6,38 % der Teilnehmer waren
zwischen 30-39 Jahre, 23 % der Teilnehmer waren zwischen 40-49 Jahre,
43 % der Teilnehmer waren zwischen 50-59 Jahre, 27 % der Teilnehmer
waren =60 Jahre alt. [hren Praxissitz hatten: 12,82 % in Baden-Wiirttem-
berg, 19,05 % in Bayern, 4,09 % in Berlin, 3,59 % in Brandenburg, 0,55 %
in Bremen, 1,70 % in Hamburg, 6,68 % in Hessen, 2,34 % in Mecklen-
burg-Vorpommern, 9,33 % in Niedersachsen, 20,10 % in Nordrhein-
Westfalen, 1,95 % in Rheinland-Pfalz, 1,30 % in Saarland, 4,54 % in Sach-
sen, 3,79 % in Sachsen-Anhalt, 4,79 % in Schleswig-Holstein, 3,19 % und
in Thiiringen.

Erste Ergebnisse zeigten, dass die Pneumo-kokkenimpfung unabhingig
von der Fachrichtung, Praxissitz, Alter und Geschlecht (85 %) in Kombi-
nation mit der 6-fach-Impfung oder allein (7,46 %) erfolgt. Frithgeborene
werden von 77,18 % der Kollegen, wie empfohlen, nach dem 3 + 1 Schema
geimpft; die Impftermine kénnen dabei im Allgemeinen meistens einge-
halten werden. Entsprechend gilt fiir Reifgeborene, dass 85 % der impfen-
den Arzte, wie empfohlen die Impftermine meistens einhalten.
Hinsichtlich der Masernimpfung gaben 91,52 % der Kollegen an alle Kin-
der gegen Masern zu impfen und davon 95,51 % der Kollegen (ohne Sach-
sen) den Kombinationsimpfstoff dazu verwenden.

Diskussion: Es ist anzunehmen, dass die Reduzierung des Impfschemas
fiir die Pneumokokkenimpfung zu deutlichen Kosteneinsparungen fiihrt,
offen bleibt jedoch ob es auch zu einer verbesserten Impfakzeptanz bzw.
Compliance in Bezug auf die strikte Einhaltung der empfohlenen Impf-
zeitpunkte fithrt. Eine zeitgerechte Durchimpfung von nur 91 % der Kin-
der erreicht nicht die Vorgaben der WHO und des RKI.

FT-P32
In Berlin und Brandenburg erworbene autochthone
Spulwurminfektion

K. Miiller*, G. Equihua Martinez, M. Gertler, A. Lindner, J. Richter
Charité — Universitatsmedizin Berlin, Institut fir Tropenmedizin und
Internationale Gesundheit, Berlin, Deutschland

Hintergrund: Helminthosen, insbesondere Nematoden-Infektionen, kom-
men weltweit vor, haben aber in Europa eine geringe Préavalenz. Aufgrund
zunehmender Migration, der groflen Reiselust der Deutschen, sowie al-
ternativen Lebens- und Ernidhrungsweisen sollten Wurmerkrankungen
wieder frithzeitig in differentialdiagnostische Uberlegungen einfliefen.
Methoden: Zwei Fille werden beschrieben. Ein 13-jahriges Madchen und
ein 12-jahriger Junge, die wegen Bauchschmerzen und anhaltender ausge-
prégter Eosinophilie in unserer Ambulanz vorgestellt wurden. Der Junge
litt Monate zuvor an einer dreiwchigen Bronchitis ohne Fieber. Das Mad-
chen war drei Jahre zuvor in der Tiirkei gewesen. Die Diagnostik umfasste
parasitologische Stuhluntersuchungen nach Anreicherung sowie Analab-
Kklatschpréparate auf Enterobius vermicularis. Auflerdem erfolgten serolo-
gische Untersuchungen auf Antikérper gegen Ascaris (A.) lumbricoides,
Toxocara canis, Echinokokken und eine Abdomen-Sonographie.
Ergebnisse: Bei beiden Kindern wurden Antikorper gegen A. lumbricoi-
des nachgewiesen. Im Stuhl gelang ein Ei-Nachweis nicht. Sie wurden bei
Verdacht auf eine systemische Spulwurminfektion mit Albendazol behan-
delt. Danach waren sie beschwerdefrei und die Eosinophilie normalisierte
sich rasch. Das Médchen lebt auf einem Bauernhof in Brandenburg mit
Naturdiingung, Hunden und Ernéhrung aus dem heimischen Kréutergar-
ten. Der Junge lebt am Berliner Stadtrand, die Familie sammelt Krauter
und andere Gréser in freier Wildbahn zum Verzehr. Der Junge litt aufier-
dem an einer Oxyuriasis, die anschlieflend an die Albendazol-Behand-
lung diagnostiziert und zyklisch mit Mebendazol weiterbehandelt wurde.

Bei beiden Kindern fiel zudem positive Antikorper gegen Echinococcus
(E.) spp. auf.

Diskussion: Helmintheninfektionen sind in Deutschland, mit Ausnahme
der Oxyureninfektion, sehr selten geworden. Im Gegensatz zu im Aus-
land erworbenen humanen Spulwurminfektionen durch A. lumbricoides
handelt es sich bei in Industrielindern erworbenen Infektionen hiufig um
den Schweinespulwurm A. suum, der duf3erlich und serologisch nicht von
A. lumbricoides zu unterscheiden ist. Ein Einachweis kann fehlen im Falle
einer ausschliefllichen Infektion durch méannliche Askariden oder wih-
rend der Préapatenzphase. Der leicht positive Antikorpernachweis gegen
Echinokokken kann auf eine unspezifische Kreuzreaktion oder auf einen
Kontakt mit Echinokokken ohne Weiterentwicklung der nicht primar hu-
manpathogenen Helminthen hindeuten. In der Bildgebung und im weite-
ren Verlauf ergaben sich keine Hinweise auf eine aktive Echinokokkose.

Literatur
1. Dietrich CF et al (2017) Ascariasis imaging: pictorial essay. Z Gastroenterol
55(5):479-489. https://doi.org/10.1055/5-0043-104781
2. Richter et al (2009) Autochthonous cystic echinococcosis in patients who grew up
in Germany. Euro Surveill 4(14):22-19229
3. Robert Koch Institut: Infektionsepidemiologisches Jahrbuch fiir 2017

FT-P33
Eine seltene Prasentation einer Mykoplasmeninfektion

A. Markowsky', D. Windschall', D. Gutmann? M. Pommerenke’
'Asklepios Klinik Weilenfels, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
WeiBenfels, Deutschland; 2Klinikum Burgenlandkreis gGmbH/Georgius-
Agricola-Klinikum Zeitz, Abteilung fiir Kinder- und Jugendmedizin, Zeitz,
Deutschland

Hintergrund: Akute Mykoplasmeninfektionen prisentieren sich vielfiltig
und oft mit unspezifischen Symptomen (respiratorische Infekte mit Hus-
ten, Hautausschldge, Arthralgien). Die haufigste Erscheinung sind unkom-
plizierte Infektionen des Respirationstrakts, auch bei atypischen Pneumo-
nien durch Mykoplasmen handelt es sich meist nicht um schwer kranke
Patienten. Zumeist wird die gezielte antibiotische Behandlung mit Mak-
roliden erst nach Eingang der Diagnostik (Serologie oder PCR) oder bei
fehlendem Ansprechen auf Standardantibiotika begonnen.

Kasuistiken: Wir berichten tiber 2 jugendliche Jungen, die sich schwer
krank mit Fieber, nichteitriger Konjunktivitis, einem nur gering ausge-
pragten multiformen Exanthem (makulopapul6s, kokardenartig), v.a. an
den Extremitéten, und generalisierter Mukositis (Mundschleimhaut, Ge-
nitale) zeigten. Vorangegangen waren unspezifische Prodromi mit Fieber,
Unwohlsein, Erkiltungssymptomen und zunehmender Verschlechterung
des Allgemeinzustands.

Differentialdiagnosen: Aufgrund der vielfiltigen Differentialdiagnosen
wie u.a. Stevens-Johnson-Syndrom, Erythema exsudativum multifor-
me/Fuchs-Syndrom, Vaskulitiden wie Kawasaki-Syndrom und Morbus
Behget, Sepsis und Pneumonie sowie dem urethro-okulo-synovialen Syn-
drom (Reiter-Syndrom) und der Dauer bis zur serologischen Bestitigung,
bzw. im zweiten Fall zunéchst negativer Mykoplasmenserologie, erfolgten
jeweils vielfiltige symptomatische und kalkulierte antibiotische Therapi-
en, was sich mit dem Vorgehen in den verdffentlichten Kasuistiken und
wenigen Ubersichtsarbeiten deckt.

Verlauf: In beiden Fallen erfolgte eine intensive symptomatische Behand-
lung, v.a. der Mukositis. In Fall 1 war eine vollparenterale Ernahrung fiir
eine Woche notwendig. Fall 1 wurde bereits initial im Rahmen der kalku-
lierten antibiotischen Behandlung mit einem Makrolid behandelt. Fall 2
erhielt zwischenzeitlich Prednisolon, wonach es zur Verbesserung des All-
gemeinzustands gekommen war, die Makrolid-Therapie wurde erst spit
begonnen. Im Verlauf kam es zur narbenlosen Abheilung und vollstan-
digen Genesung nach einem jeweils 14-t4gigen stationdren Aufenthalt.
Schlussfolgerung: Die Diagnose einer MPAM (Mykoplasma pneumoniae
assoziierte Mukositis) ist eine recht unbekannte Manifestationsform einer
extrapulmonalen Mykoplasmeninfektion. Es existiert kein therapeutischer
Goldstandard, neben der antibiotischen Behandlung wird die immunsup-
pressive Therapie mit Kortison und Immunglobulinen (IVIG) diskutiert,
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v.a. da neben einer direkten zytotoxischen Schadigung auch Autoimmun-
mechanismen und immunkomplexvermittelte Gefdflschiden vermutet
werden. Allgemein werden neben der (vermeintlich) kausalen Therapie
mit Makroliden auch der natiirliche Verlauf bzw. eine immunsuppressive
Behandlung fiir die allmahliche Symptomlinderung und Genesung disku-
tiert. Die Erregerdiagnostik bei zu vermutenden relevanten Mykoplasme-
ninfektionen sollte Serologie plus PCR beinhalten.

FT-P34
Komplikationsmanagement nach Fremdkorperingestion und
lebensbedrohlicher GI-Blutung

K. Rothe™, A. Schneider', M. Hiiging', A. Gratopp?, W. Veltzke-Schlieker?*, T.
Liebig®, B. Spors®

'Charité — Universitatsmedizin Berlin, Klinik und Poliklinik fiir
Kinderchirurgie, Berlin, Deutschland; *Charité — Universitatsmedizin
Berlin, Klinik fiir Padiatrie m.S. Pneumologie und Immunologie, ITS

und Rettungsstelle, Berlin, Deutschland; *Charité — Universitatsmedizin
Berlin, Med. Klinik m.S. Hepatologie u. Gastroenterologie — Endoskopie,
Berlin, Deutschland; *Klinikum der Universitét Miinchen, Institut fiir
Neuroradiologie, Miinchen, Deutschland; *Charité — Universitdtsmedizin
Berlin, Abt. fiir Radiologie — Padiatrische Radiologie, Berlin, Deutschland

Einleitung: Blutungskomplikationen nach unbemerkten Fremdkérperin-
gestionen im Kindesalter sind selten. In der Literatur wurden lebensbe-
drohliche Blutungen auch mit tédlichem Ausgang insbesondere nach
Batterieingestionen beschrieben. Problematisch ist neben der Blutung
aus arrodierten Gefiflen die Mediastinitis und Sepsis infolge der Osopha-
gusleckage sowie die Infektion des umgebenden Gewebes. Verschiedene
Behandlungsoptionen wurden beschrieben wie perkutane Embolisation,
der Einsatz einer Sengstaken-Blakemore-Sonde, offene Chirurgie und die
endovasculidre Behandlung.

Case Report: Wir berichten iiber einen 3 4/12 Jahre alten Jungen mit
wiederholter lebensbedrohlicher gastrointestinaler Blutung und hdmor-
rhagischem Schock, wo sich nach unbemerkter Fremdkoérperingestion
(Plastescheibe eines Tetrapackverschlusses) und Impaktion im oberen
Osophagusdrittel ein Aneurysma spurium der A.subclavia links entwi-
ckelt hatte. Die Problematik der Diagnostik und Therapie wird aufgezeigt.
Wir konnten durch interventionelles Stenten der A. subclavia links eine
stabile Situation mit Stopp der Blutungen und Riickgang der Entziindung
erreichen und den Fremdkérper dann endoskopisch entfernen.
Schlussfolgerungen: Essentiell fiir Patientensicherheit und Versorgungs-
qualitit im Komplikationsmanagement nach Fremdkorperingestion sind
gut funktionierende interdisziplindre Strukturen, Absprachen, Prozesse
und Prozeduren, inkl. einer fundierten Indikationsstellung zu Dringlich-
keit, Ort und Technik der diagnostischen und therapeutischen Interven-
tionen.

FT-P35

Retrospektive Auswertung positiver Blutkulturen
bei padiatrischen onkologischen Patienten an der
Universitatskinderklinik Dresden 2011-17

F.Lander”, A. Hiller?, S. Ré8ler’, B. Lange’, R. Berner’

'Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik und Poliklinik fiir Kinder-

und Jugendmedizin, Dresden, Deutschland; 2Martin-Andersen-Nexo-
Gymnasium, Dresden, Deutschland; 3Universitatsklinikum Carl Gustav Carus,
Institut fiir Medizinische Mikrobiologie und Hygiene/Institut fiir Virologie,
Dresden, Deutschland

Hintergrund/Fragestellung: Bakterielle Infektionen stellen eine wesentli-
che Komplikation in der Therapie onkologischer Patienten dar. Die Kennt-
nis der Erregerepidemiologie ist entscheidend fiir eine rationale kalkulierte
antimikrobielle Initialtherapie.

Material und Methoden: In dieser Studie wurden fiir den Zeitraum von
2011 bis 2017 sdmtliche positive Blutkulturen bei padiatrisch-onkologi-
schen Patienten der Universitits-Kinderklinik in Dresden ausgewertet.
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Die Patienten wurden anhand der positiven Blutkultur iiber eine Abfrage
der Datenbank des Instituts fiir Mikrobiologie identifiziert. Weitere Daten
wurden aus dem Klinik- und Laborinformationssystem sowie den Patien-
tenakten extrahiert.

Ergebnisse: Es wurden insgesamt 137 positive Blutkulturen identifiziert,
zugehorig zu 81 Episoden einer Blutstrom-Infektion (BSI) bei 55 Patien-
ten. Es zeigte sich ein deutliches Uberwiegen minnlicher Patienten (m:w
1,5:1). Im Erregerspektrum fanden sich zu 60,6 % grampositive Bakterien
und zu 39,4 % gramnegative. Haufigste Erregergruppen waren Koagula-
se-negative Staphylokokken (27,7 %) gefolgt von E. coli (14,6 %) und ver-
griilnenden Streptokokken (10,9 %). Multiresistente Erreger waren wei-
terhin selten.

Die empirische Standardtherapie zeigte eine akzeptable Erfassungsrate. Im
Rahmen der Infektionsdiagnostik abgenommene mikrobiologische Pro-
ben aus Rachen- oder Rektalabstrichen oder Urinproben zeigten haufig
keinen pathologischen Keimnachweis (80 bzw. 84 % bei Rachen- bzw. Rek-
talabstrichen und 56 % bei Urinproben) und wenn doch, dann stimmte er
in hochstens 50 % mit dem Erreger in der Blutkultur iiberein.

Bei allen 5 im Zusammenhang mit einer positiven Blutkultur verstorbe-
nen Patienten lag eine gramnegative Infektion vor, davon zeigten drei Pa-
tienten kein Fieber.

Schlussfolgerungen: Das Erregerspektrum von Bakteridmien bei padiat-
risch-onkologischen Patienten im Zeitraum 2011-17 deckt sich weitest-
gehend mit der erwarteten Verteilung. Multiresistente Erreger stellen wei-
terhin eine Ausnahme dar. Fehlendes Fieber mag ein Risikofaktor fiir ein
schlechtes Outcome darstellen. Zusétzlich zur Blutkultur abgenommene
weitere mikrobiologische Proben haben eine begrenzte Ausssagekratt.

FT-P36
PVL-pos. Staphylococcus aureus bei rezidivierenden Abszessen

T. Walker*, K. Gréger, J. P. Streidl

Muldentalkliniken, KH Wurzen, Kinder- und Jugendmedizin, Wurzen,
Deutschland

Hintergrund: Staph. aureus ist ein bekannter und haufiger Erreger von
Haut- und Weichteilinfektionen. Zunehmend treten in Deutschland Stdm-
me auf, die den Virulenzfaktor PVL (Panton-Valentin-Leukozidin) expri-
mieren. PVL ist ein Zytotoxin, das an Leukozyten bindet, Poren in deren
Zellmembranen bildet und diese lysiert. Durch das PVL treten besonders
aggressive und komplizierte Infektionen auf. Die Ubertragung erfolgt di-
rekt (Haut) und indirekt (kontaminierte Gegenstdnde/Kleidung) und fin-
det oft bei engem Kontakt mit PVL pos. Personen statt (z. B. intrafamiliar).
Anamn. typisch sind immunkompetente Kinder/Jugendliche mit rez. Ab-
szessen, fam. Haufung von Haut- und Weichteilinfektionen, Auslandsauf-
enthalte und Kontaktsportarten.

Fragestellung: Multilokulére, rezidivierende Hautabszesse — an PVL ge-
dacht?

Patient 1: 1. Stationar Juli 2018, Abszess gluteal re., gerade Riickkehr aus
Gran Canaria > Chir. Abszessexzision, Intra- und postop. Verlauf kompli-
kationslos, kein Antibiotikum. Im Abstrich Nachweis Staph. aureus: resis-
tent gegen Penicillin, Ampicillin, Cotrimoxazol, sonst sensibel 2. Stat. Sept.
2018, Abszessrezidiv gluteal re.. Anamn. seit letzten Aufenthalt rez. klei-
nere Abszesse gluteal, Kindsvater: Abszess Nase. Wundabstrich Erreger/
Resistenz + PVL-PCR > Nachweis Staph. aureus PVL-PCR pos. (Resisto-
gramm s.0.). Clindamycin und Rifampicin i.v. iber 7 Tage.

Patient 2: 1. Stationdr Sept. 2018, Abszess gluteal re., Urlaub Griechen-
land August > Chir. Abszessexzision, Intra- und postop. Verlauf kompli-
kationslos, 4 Tage Aminopenicilline. Im Abstrich Nachweis Staph. aure-
us: resistent gegen Penicillin, Ampicillin, sonst sensibel 2. Stat. Nov. 2018,
Abszessrezidiv gluteal re.. Anamn., dlterer Bruder: Abszess am Bein, Zwil-
lingsbruder: Gerstenkorn. Wundabstrich Erreger/Resistenz + PVL-PCR >
Nachweis Staph. aureus PVL-PCR pos. (Resistogramm s. 0.). Sequenzthe-
rapie Unacid iiber 6 Tage.

Ergebnisse: Es bestanden bei beiden Patienten multiple Faktoren wie Kli-
nik (rez. Abszesse) und Anamnese (fam. Haufung von Haut- und Weich-
teilinfektionen, Auslandsaufenthalt), die an PVL denken lieflen; daher



Durchfithrung eines Erreger/Resistenz Abstrichs mit PVL-PCR und
Nachweis von PVL pos. Staph. aureus. Es wurden eine antibiotische The-
rapie und Dekolonisation (iiber 5 Tage) durchgefiihrt. Meldung Gesund-
heitsamt. Fiir die amb. Weiterbetreuung wurden Kontrollabstriche (Pati-
ent, Familie, Haustiere) empfohlen.

Schlussfolgerung: Staph. aureus Stimme exprimieren zunehmend den Vi-
rulenzfaktor PVL, dieser ist in Deutschland jedoch noch weitgehend un-
bekannt. Wichtig ist es, bei einem klinischen Bild mit rez. multilokuldren
Abszessen und typischer Anamnese (fam. Hiufung, Auslandsaufenthalt),
einen PVL pos. Staph. aureus als Ursache in Betracht zu ziehen, diagnos-
tische Schritte (Abstrich mit PVL-PCR auch bei Familie und Haustieren)
einzuleiten und eine addquate Therapie (chir. Sanierung, Antibiose, De-
kolonisation) zu beginnen.

Hyperinflammation/Autoimmunitat/Immundefekt

HYP-PO1

Schwere mikroskopische Polyangiitis mit Dialysepflichtigkeit und
mit Hinweisen fiir eine Komplementaktivierung - Fallbericht und
Literaturiibersicht

M. Pohl"™, S. Wygoda'?, S. Hollenbach'?, B. Schulz'?, T. Wiech®, M. Borte’
'Klinikum St. Georg, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Leipzig,
Deutschland; 2KfH-Nierenzentrum fiir Kinder und Jugendliche am Klinikum
,St. Georg", Leipzig, Deutschland; *Universitétsklinikum Eppendorf, Institut
fiir Pathologie, Sektion Nephropathologie, Hamburg, Deutschland

Einleitung: Die mikroskopische Polyangiitis (MPA) ist eine seltene Au-
toimmunerkrankung und gehort zu den ANCA-positiven Vaskulitiden.
Die Inzidenz dieser wird in der Gesamtbevélkerung mit 5-7/100.000 an-
gegeben. Gehen diese Erkrankung mit Hinweisen fiir eine Komplement-
aktivierung einher, verlaufen sie schwerer.

Anamnese: Wir beschreiben die Kasuistik einer 17-jéhrigen Patientin mit
MPA. Bereits 2-3 Monate vor Vorstellung Odeme und Gewichtzuwachs
von 10 kg und Schwiche. Seit 2 Jahren zuvor bereits chronisch verlegte
Nasenatmung.

Klinisch imponierten deutliche US-Odeme. In der Paraklinik deutlich ein-
schriankte GFR (Schwartz 30 ml/min/1,73 m?). Die autoimmunologische
Diagnostik ergab erhohte pANCA mit 25 IU/ml. Zu diesem Zeitpunkt
keine Komplementauftilligkeiten. Bioptisch konnte passend eine schwere,
fast diffus ausgebildete, teils vernarbte, teils frisch nekrotisierende intra-
und extrakapilldre Glomerulonephritis vom pauci-immunen Typ nachge-
wiesen werden. Im Rontgen pulmonale Infiltrate im Rahmen der Erkran-
kung. Im weiteren Beginn der Therapie mit dreimaliger Plasmapherese,
Prednisolon und Rituximab. Nachfolgend rasche Elimination der pANCA,
jedoch weitere Minderung der GFR und Dialysepflicht.

Verlauf: Fortbestehende Dialysepflicht trotz nachhaltiger Elimination der
PANCA. In der fiinften Behandlungswoche deutliche Thrombopenie (mi-
nimal ca. 50 Gpt/l), deutlich vermindertes Haptoglobin und gering-ma-
Bige LDH-Erhohung. Der Nachweis von Fragmentozyten gelang nicht.
Auflerdem Minderung des C3. Klinisch Aggravation des vorbestehenden
Hypertonus. Nach ca. 14 Tagen Ansteigen der Thrombozytenzahl. Keine
Besserung der Nierenfunktion bisher. Rebiopsie wegen transfusionsbe-
diirftigem Blutungsereignis nach erster Punktion vorerst zurtickgestellt.
Diskussion: In der Literatur ist der negative Einfluss einer Komplementak-
tivierung auf den Krankheitsverlauf beschrieben. Moglicherweise erfolgt
eine Aktivierung der Thrombozyten iiber den PARs-Regelkreis, nachfol-
gend wird der alternative Komplementweg aktiviert. Weiterhin wird das
Komplementsystem iiber die ANCA-vermittelte Aktivierung der neutro-
philen Granulozyten getriggert. Auch in der renalen Histologie konnen
Hinweise fiir Komplementaktivierung negativ mit dem Verlauf der Vas-
kulitis assoziiert sein. Tierexperimentell fithrt eine Komplementinhibition
moglicherweise zu giinstigeren Verldufen. Aufgrund der bei unserer Pa-
tientin vorbeschriebenen deutlichen chronischen Veridnderungen in der
Biopsie haben wir von einem experimentellen Therapieversuch abgesehen.

HYP-P02

Was ist wichtig fiir die Praxis - Diagnostik angeborener
Immundefekte mit infektiosen und autoimmunologischen
Komplikationen

S. Borte*, J. Wolf, S. Kupis, N. Kellner, M. FaBhauer, A. Pége, M. Borte

Klinikum St. Georg Leipzig, InmunDefektCentrum Leipzig, Leipzig,
Deutschland

Angeborene genetische Stérungen des Immunsystems (primére Immun-
defekte, PID) sind eine relevante klinische Differentialdiagnose wieder-
kehrender und oft schwerwiegender Infektionen, organspezifischer Au-
toimmunitat und maligner Entartungen im Kindes- und Jugendalter. Die
Fritherkennung und addquate Diagnostik stellt eine Herausforderung fiir
Allgemeinmediziner und Kinderirzte, aber auch fiir padiatrische Gast-
roenterologen, Rheumatologen, Allergologen, Infektiologen und Pneu-
mologen dar, da PID haufig nicht als Krankheitsentititen bekannt und
labordiagnostisch bedacht werden. Das ImmunDefektCentrum Leipzig
(IDCL) hat als iiberrregionales Therapie- und Behandlungszentrum fiir
PID neue Konzepte fiir die funktionelle Immundiagnostik und geneti-
sche Bestitigungsdiagnostik entwickelt. Hierbei werden einzelzellbasier-
te durchflusszytometrische Methoden zur Immunphéanotypisierung und
zur Testung intrazelluldrer Signalwege, sowie dem Nachweis krankheits-
spezifischer Biomarker in Hochdurchsatzverfahren angewendet. Durch
den frithzeitigen Einsatz immunfunktioneller Untersuchungen kann so
der Aufwand genetischer Such- und Bestitigungstests reduziert und bisher
genetisch nicht néher beschriebene PID initial charakterisiert werden. Wir
schlussfolgern aus unseren Erfahrungen mit diesen neuartigen diagnos-
tischen Konzepten, dass die Versorgungsqualitit fiir Patienten aufgrund
frithzeitiger und zielgerichteter Diagnose und Behandlung deutlich ver-
bessert werden kann.

HYP-PO3
Neue genetische und klinische Aspekte des COPA-Syndroms

M. Wetzke", N. Schwerk', G. Hansen', B. Auber?, C. Happle', G. Schmidt?
'Medizinische Hochschule Hannover, Hannover, Deutschland; 2Medizinische
Hochschule Hannover, Institut fiir Humangenetik, Hannover, Deutschland

Hintergrund: Das COPA-Syndrom ist eine seltene, jiingst erstbeschriebene
systemische Inflammationserkrankung, welche sich meist im Kindesalter
manifestiert. Zugrunde liegen Mutationen in COPA, ein fiir ein intrazel-
luldres Transportprotein codierendes Gen. Klinisch zeigt sich eine schwe-
re interstitielle Lungenerkrankung (ILD) mit Polyarthritis. Bisher wurde
fir das Syndrom ausschliefllich ein autosomal dominanter Erbgang mit
variabler Expressivitét beschrieben.

Methoden: Wir zeigen genetische und klinische Charakteristika von fiinf
COPA-Patienten aus drei Familien.

Ergebnisse: Alle Patienten weisen bisher nicht beschriebene Sequenzva-
rianten in der hochkonservierten WD40-Doméne des Gen COPA auf.
Wihrend in der ersten Familie der Vater und seine Tochter von einer CO-
PA-assoziierten ILD und Polyarthritis betroffen sind und ein typischer
autosomal dominanter Erbgang besteht (c.841C >T; R281 W), zeigt sich
in der zweiten Familie ein bisher fiir COPA unbeschriebener, autoso-
mal rezessiver Erbgang mit Erkrankungsbeginn im frithen Sauglingsalter
bei zwei schwer betroffenen Kindern und letalem Ausgang (c.714G >GC;
p-K238N). Der fiinfte Fall betrifft eine padiatrische Patientin mit einer de-
novo heterozygoten COPA Mutation (¢.723G > C; p. E241D). Allen Fillen
gemeinsam ist der Nachweis einer systemischen Inflammation, zum Teil
mit ausgepragter Autoimmunitit.

Diskussion: Unsere Ergebnisse zeigen, dass das immunologische, klini-
sche und genetische Erscheinungsbild des COPA Syndroms heterogener
ist als zundchst vermutet. Die vergleichsweise hohe Zahl neu identifizier-
ter Mutationstrager in kurzem Zeitraum ldsst vermuten, dass die Erkran-
kung bei systemischer Inflammation mit Lungen- und Gelenkbeteiligung
bisher unterdiagnostiziert ist.
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Infektionen bei Immundefekt/Infektionen bei
Immunsuppression

INF-PO1
Miliartuberkulose im Kindesalter — an Inmundefekte denken!

J. Armann™, K. Stamos", C. Schiitz', G. Hahn? U. KéIsch’, C. Vogelberg’, R.
Berner’

"Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland; 2Universitatsklinikum Carl Gustav
Carus, Institut und Poliklinik fiir Radiologie, Dresden, Deutschland; 3Labor
Berlin — Charite Vivantes, Berlin, Deutschland

Hintergrund: Die Inzidenz der Tuberkuloseerkrankung in Deutschland bei
Kindern liegt bei 2,2 pro 100.000. Das Erkrankungsrisiko ist bei Kindern
mit Migrationshintergrund 16-fach hoher als bei Kindern mit deutscher
Staatsangehorigkeit. Die hiufigste Organmanifestation ist in 82,5 % eine
Lungentuberkulose. Angeborene Immundefekte priadisponieren insbe-
sondere zur Entwicklung von extrapulmonalen Tuberkuloseinfektionen.

Fallbericht: Ein bisher gesunder, 12 Monate alter Junge deutscher Herkunft
und nicht verwandter Eltern wurde mit persistierendem Fieber tiber 3
Wochen, diffusen intrapulmonalen Infiltraten in allen Lungenabschnitten
sowie einer generalisierten Lymphadenopathie zur weiteren infektiologi-
schen, immunologischen und onkologischen Abklarung iibernommen.
Ein Erregernachweis — abgesehen von Adenoviren im Nasopharnygeal-
sekret — war bis zu diesem Zeitpunkt nicht gelungen. Bei weiterer res-
piratorischer Verschlechterung und nach Ausschluss von Neoplasie und
Hiamaphagozytose zeigten sich im Thorax-CT eine hilidre Lymphadeno-
pathie, Bronchiektasen und diffuse interstitielle Lungenstrukturverande-
rungen. In der folgenden bronchoalveolidren Lavage lielen sich sdurefes-
te Stabchen nachweisen, die molekularpathologisch als M.tuberculosis
complex und kulturell als. M. tuberculosis spezifiziert wurden. Ein be-
reits bei Aufnahme angefertigter Tuberkulin-Hauttest war negativ, eben-
so ein Interferon-y-release Assay (Quantiferon). Im Verlauf entwickelte
der Junge eine rechtsseitige Hemiparese, die MRT-morphologisch mit ei-
ner ZNS-Vaskulitis ursichlich vereinbar war. Eine Liquorpunktion zeigte
eine leichte Schrankenstérung ohne Zellzahlerh6hung, ohne mikroskopi-
schen Nachweis sdurefester Stabchen, bei allerdings positiver M. tubercu-
losis complex PCR.

Eine Kombinationstherapie mit Isoniazid, Ethambutol, Rifampicin, Pyra-
zinamid und Amikacin sowie Methylprednisolon und Pyridoxal wurde
begonnen. Darunter entfieberte der Patient innerhalb von 48 h und sta-
bilisierte sich deutlich. Auch die neurologische Symptomatik bildete sich
langsam zuriick. Nach wenigen Tagen kam es jedoch zu einem erneuten
Fieberanstieg. Im Vollblut wurde eine fehlende IFNy-Produktion nach Sti-
mulation mit IL-12 festgestellt. Die Therapie wurde daher um die Substi-
tution mit Interferon-y erweitert, was zu erneuter Entfieberung fiihrte.
Anti-IL-12 oder anti-IFNy-Autoantikérper konnten nicht nachgewiesen
werden. Eine Sequenzierung von ILI2RB1 und IL12RB2 wurde eingeleitet.
Als Infektionsquelle konnte retrospektiv ein an offener Lungentuberkulose
erkrankter Onkel identifiziert werden.

Schlussfolgerung: Tuberkulose sollte bei unklaren Systemerkrankungen
auch bei anamnestisch fehlenden Risikofaktoren differentialdiagnostisch
erwogen werden. Bei einer disseminierten Verlaufsform sollte ein Im-
mundefekt ausgeschlossen werden. Tuberkulin-Hauttest und Interferon-
y-release Assays konnen trotz Infektion falsch negativ sein. Bei Verdacht
auf Tuberkulose muss ein direkter Erregernachweis angestrebt werden.

INF-P02
Hyper-lgM-Syndrom als Ursache einer chronischen Otitis
M. Klaas™, J. Dirks?, H. Morbach? K. Kilger®, H. J. Girschick’

Wivantes Klinikum im Friedrichshain, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Berlin, Deutschland; 2Universitatsklinik Wiirzburg, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Wiirzburg, Deutschland; *Kinderarztpraxis am Traveplatz,
Berlin, Deutschland
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Wir prisentieren ein drei Jahre altes Madchen, welches aufgrund einer
chronisch-protrahierten Otitis media und externa durch Staphylococ-
cus aureus(MRSA) stationdr vorgestellt wird. Im Vorfeld erfolgten bereits
wiederkehrende Antibiotikatherapien sowie Adenotomie mit Paukenréhr-
cheneinlage und Tonsillotomie aufgrund dieser Otitiden im Alter von 8
und 24 Monaten. Der kérperliche Untersuchungsbefund ergibt bis auf das
Vorliegen einer beidseitigen Otitis media und externa keine Besonderhei-
ten. In den Laboranalysen imponiert eine verstarkte Bildung von Immun-
globulin M - bei nicht messbaren Immunglobulinklassen G, A und E. Das
Blutbild ist regelrecht. In der Lymphozytensubtypisierung sehen wir ein
Fehlen von IgM-IgD- bei relativ erhohtem Anteil an IgM+IgD+ Gedécht-
nis B-Zellen, passend zu einem Defekt des Immunglobulinklasenwech-
sels. In der weiteren immunologischen Diagnostik ergab sich kein Hinweis
auf einen Defekt des CD40-CD40L Signalweges oder eines assoziierten
T-Zell Defektes. Es kann ein autosomal-rezessives Hyper-IgM-Syndrom
diagnostiziert werden, verursacht durch eine bisher nicht beschriebene
homozygote Splice-Mutation ¢.428-1G >T;p.? im AICDA-Gen (activati-
on-induced cytidin deaminase). Neben Piperacillin/Tazobactam wird eine
Immunglobulinersatztherapie eingeleitet. Die chronische Otitis persistiert.
Durch den Mangel an AICDA sind B-Zellen in den Keimzentren der
Lympbhfollikel nicht in der Lage, einen Immunglobulin-Klassenwechsel
bzw. eine somatische Hypermutation durchzufiihren. Es resultieren eine
vermehrte Empfanglichkeit fiir bakterielle Infektionen insbesondere der
Atemwege und relevante Vergrofierungen lymphatischer Organe. Ein Teil
der Patienten entwickelt zudem autoimmune Phidnomene. Im Gegensatz
zum Hyper-IgM-Syndrom bei Stérungen des CD40/CD40L-Signalweges,
liegt beim AICDA-Defekt kein erhéhtes Risiko fiir opportunistische In-
fektionen vor.

Beide Eltern sind mehrgradig als Cousin und Cousine miteinander ver-
wandt und tragen jeweils eine Mutation im AICDA-Gen. Die sechs Jahre
alte Schwester ist gesund. Die zwei Jahre alte Schwester wird nun mit glei-
cher Symptomatik und Diagnose in unserer Einrichtung betreut. Rezidi-
vierende und protrahiert verlaufenden Infektionen sowie eine auffillige
Familienanamnese sind Warnhinweise fiir einen Immundefekt und sollten
wie in diesem Fall zur weiteren Abklarung fithren.

INF-PO3
Diagnostisches und therapeutisches Vorgehen bei Verdacht auf
Immundefekt mit pulmonalen Komplikationen

S. Borte*, J. Wolf, S. Kupis, N. Kellner, M. FaBhauer, A. Pige, A. Polednia, M.
Borte

Klinikum St. Georg Leipzig, InmunDefektCentrum Leipzig, Leipzig,
Deutschland

Angeborene Stérungen der Immunfunktion (primédre Immundefekte,
PID) prédisponieren zu progredient-destruktiven pulmonalen Kompli-
kationen auf der Basis einer infektiosen (bspw. bei Antikorpermangel) und
autoimmunologischen Genese (bspw. Lymphozyteninfiltration).

Die initiale und therapiebegleitende Diagnostik umfasst neben dem kli-
nischen Verlauf immunzelluldre und mikrobiologische bronchioldre La-
vageuntersuchungen und feinstrukturelle bildgebende Verfahren. Da PID
allerdings auf der Basis von DNA-Reparaturstérungen/Chromosomen-
briichigkeitssyndromen entstehen kénnen (bspw. Rad50, NBS, AT), ist
eine kritische Indikationsstellung vor jeglicher Rontgen- oder CT-Unter-
suchungen unerlisstlich; unsere lokale Erfahrung zeigt hierbei die Validi-
tat von modernen Laboruntersuchungen (gamma-H2AX Assay) zur vor-
herigen Risikostratifizierung.

Therapeutisch berichten wir iiber Moglichkeiten der intensivierten Sub-
stitution von Immunglobulinen, der inhalativen antimikrobiellen An-
wendung von Colistin/Tobramycin und der Moderierung autoimmuno-
logischer Komplikationen unter Mycophenolatmofetil (MMF) und nach
anti-CD20 B-Zell-Depletion (Rituximab), sowie iiber die theoretische Per-
spektive einer seketorischen IgA-Inhalationstherapie.



INF-PO4
Hepatolienale Candidiasis ohne Candid@mie - eine diagnostische
Herausforderung

R. Beck™, J. Zlochd? B. Lange’, R. Kndfler', R. Berner', J. Armann™
"Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland; 2Klinikum Chemnitz, Klinik fir
Kinder- und Jugendmedizin, Chemnitz, Deutschland

Hintergrund: Invasive Candidainfektionen treten ausschliefllich bei im-
munsupprimierten Patienten auf. Es gibt weder typische klinische Symp-
tome oder Laborparameter, die eine Candidainfektion eindeutig von In-
fektionen mit anderen Erregern unterscheidet. Auch besteht bei fokal
invasiven Infektionen haufig keine Candiddmie, so dass bildgebende Ver-
fahren und ggf. eine histopathologische Erregersicherung fiir die Diagnos-
tik und Therapiesteuerung notwendig sind.

Fallbericht: Ein 2-jahriger Jungen mit akuter lymphatischer Leukidmie
(ALL) entwickelte in den ersten Wochen der Induktionsphase Fieber in
Neutropenie ohne klinischen Fokus oder Erregernachweis. Bei Persistenz
des Fiebers trotz empirischer antibiotischer Therapie erfolgte eine erwei-
terte Bildgebung. Diese zeigte disseminierte Lisionen in den parenchyma-
tosen Organen Leber, Milz und Nieren passend zum Bild einer hepatoli-
enalen Candidiasis. Nach erneuter Abnahme von Blutkulturen - inlusive
einer BACTEC™ Myco/F Lytic Blutkulturflasche - wurde mit einer anti-
mykotischen Therapie mit liposomalem Amphothericin B und Caspofun-
gin begonnen und auf eine bioptische Sicherung aufgrund des schlechten
Allgemeinzustandes und einer ausgepragten Koagulopathie verzichtet.
Unter dieser Therapie besserte sich der Allgemeinzustand des Patienten
Das Fieber persistierte allerdings und zeigte sich erst nur unter einer The-
rapie mit hochdosierten Steroiden regredient. Ein Erregernachweis in den
Blutkulturen gelang erneut nicht, auch zeigte sich das Candida-Antigen zu
keinem Zeitpunkt erhoht.

Nach klinischer Stabilisierung und einem stabilen Befund in der Bildge-
bung wurde die antimykotische Therapie auf Caspofungin umgesetzt und
die Chemotherapie geméf3 Protokoll I ALL-BFM 2009 fortgesetzt. Hier-
unter zeigte sich nun eine massive Zunahme der Lisionen in den paren-
chymat6sen Organen, so dass sich zu diesem Zeitpunkt fiir eine bioptische
Kldrung entschieden wurde. Molekularpathologisch lief8 sich Candidia
spp. nachweisen. Ein kultureller Nachweis gelang auch aus dem Gewe-
be nicht.

Nach Umstellung der Therapie auf liposomales Amphotericin B zeigten
sich die Organlisionen unter Fortfiihrung der Polychemotherapie riick-
ldufig. Die Steroidtherapie konnte nach 12 Wochen ohne ein Wiederauf-
treten von Fieber beendet werden. Mit Beginn von Protokoll M wurde die
Therapie auf Fluconazol umgestellt.

Nach nun 6 Monaten befindet sich der Patientin in Protokoll ITa ALL BFM
2009 in Remission, sonographisch lassen sich derzeit keine Parenchymla-
sionen mehr nachweisen.

Schlussfolgerung: Invasive, disseminierte Candidainfektionen treten oft
ohne Candiddmie auf. Das Candida-Antigen weist keine ausreichende
Sensitivitat auf. Entscheidend ist die klinische Verdachtsstellung sowie
die Diagnose mithilfe von bildgebenden und histologischen sowie mole-
kularbiologischen Methoden. Die Behandlung innerhalb des Therapiepro-
tokolls der malignen Grunderkrankung ist schwierig und erfordert neben
der antimykotischen auch eine intensive antiinflammatorische Therapie.

INF-PO5
Gastrointestinale Mucormykose als Komplikation eines
Staphylococcus aureus Toxic-Shock-Syndrom

L. Galow™, H. Schiitzle’, K. Schuchardt?, S. Brenner', R. Berner', J. Armann’
"Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fir Kinder- und
Jugendmedizin, Dresden, Deutschland; 2Universitatsklinikum Carl Gustav
Carus, Klinik und Poliklinik fiir Kinderchirurgie, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Mukormykosen sind lebensbedrohliche opportunistische
Pilzinfektionen bei immunsupprimierten Patienten. Betroffen sind vor
allem Patienten mit hdmatologischen Neoplasien sowie Patienten nach

hamatopoetischer Stammzelltransplantation, Organtransplantation oder
Patienten mit diabetischer Ketoazidose. Auch Falle nach schwerem Trau-
ma oder Verbrennungen sind beschrieben. Die Therapie besteht aus ei-
ner antimykotischen Therapie, einer chirurgischen Sanierung der Lisi-
onen sowie einer Korrektur der Immunsuppression. Die Mortalitit liegt
bei 50-70 %.

Fallbericht: Eine 9-jahrige Patientin wurde mit dem Vollbild eines Toxic-
Shock-Syndroms und Nachweis von Staphylococcus aureus in der Blut-
kultur mit der Kombinationstherapie aus Flucloxacillin und Clindamycin
sowie der Gabe von Immunglobulinen behandelt. Als Fokus lief3 sich eine
Wundinfektion nach Biopsie einer Knochenzyste im Beckenbereich eine
Woche zuvor identifizieren.

Unter dieser Therapie stabilisierte sich die Patientin zunéchst. In der zwei-
ten Behandlungswoche zeigte sich jedoch eine abdominelle Verschlechte-
rung mit Ileussymptomatik. Bei MRT-morphologischem Nachweis nekro-
tischer Darmanteile im rechten Mittelbauch erfolgte eine Laparotomie, in
der sich ein Konglomerat-Tumor im rechten Oberbauch mit Darmwand-
nekrosen im Diinndarmbereich zeigte. Histopathologisch liefen sich an-
gioinvasiv wachsende septierte Pilzhyphen nachweisen, kulturell erfolgte
der Nachweis der Mucorspezies Rhizopus microsporus.

Unter der initialen Therapie mit liposomalem Amphotericin B und im
Abstand von etwa 72 h mehrfach wiederholtem Debridement mit Nek-
rosenabtragung und lokaler Amphotericin B Spiilung zeigte sich ein ra-
pides Fortschreiten des Befundes, so dass die Therapie um Posaconazol
erweitert wurde.

Bei therapierefraktirem Befund und progredienter Verschlechterung be-
schlossen wir, eine immunaktivierende Behandlung mittels Interferon-y
und einem PD-1-Rezeptor-Antikorper durchzufithren, welche in einem
ahnlichen Fall bereits erfolgreich angewandt wurde (Grimaldi D etal. Lan-
cet Infect Dis. 2017 Jan;17(1)).

Die Patientin verstarb im Multiorganversagen bevor die Therapie begon-
nen werden konnte.

Schlussfolgerung: Auch ohne angeborene oder medikamentose Immun-
suppression kann eine Immunparalyse bei schwerer Erkrankung - in die-
sem Fall einem postoperativen Toxic-Shock-Syndrom - eine Pradispo-
sition fiir invasive Pilzinfektionen inklusive Mucormykosen sein. Eine
experimentelle immunaktivierende Therapie sollte bei progredientem
Verlauf friihzeitig diskutiert werden.

INF-P06
Neonatale Late-Onset-Sepsis nach Mycophenolat-Mofetil-
Exposition in der Schwangerschaft - ein Fallbericht

M. E. Falkenroth*, T. Dresbach, A. Miiller
Universitatsklinikum Bonn, Abteilung fiir Neonatologie und Padiatrische
Intensivmedizin, Bonn, Deutschland

Hintergrund: Zurzeit wird in Deutschland etwa jeder zehnte Patient mit
systemischem Lupus erythematodes (SLE) off label mit dem Immunsup-
pressivum Mycophenolat-Mofetil (MMF) behandelt. MMF ist plazenta-
gangig. Bei Sduglingen konnten Plasmaspiegel im therapeutischen Bereich
nachgewiesen werden. In einer prospektiven Beobachtungsstudie europa-
ischer teratologischer Zentren konnten 57 Schwangerschaftsverlaufe mit
miitterlicher MME-Therapie ausgewertet werden: Das Spontanabortrisi-
ko lag bei 45 % und das Risiko fiir grofie Fehlbildungen bei 26 %. Friih-
geburtlichkeit und Kinder mit erniedrigtem Geburtsgewicht wurden be-
obachtet. Von einer Einnahme im gebérfihigen Alter ohne Kontrazeption
wird abgeraten.

Fallbericht: Minnliches Friithgeborenes, Sectio mit 31 +4 SSW bei int-
rauteriner Wachstumsretardierung und pathologischer Dopplersonogra-
phie. Gewicht 1110 g (P4), Lange 39 cm (P15), Kopfumfang 27 cm (P6).
Durchgehende MMEF-Therapie der Kindsmutter bis zur Entbindung bei
SLE.

Verlauf: Bei bekannter MMF Exposition erfolgte am 1. Lebenstag eine
Spiegelbestimmung, die bei dem Kind einen Wert von 4,0 mg/l ergab
(MMF Referenz 1,3-3,5 mg/l; Miitterl. Spiegel: 1,2 mg/l). Aufler einem
Atemnotsyndrom zeigte sich das Kind postnatal kreislaufstabil. Es ergab
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sich kein Hinweis auf eine Embryopathie. Am 4. Lebenstag fielen ver-
mehrte Sauerstoffentsittigungen und eine gerétete Eintrittsstelle des Ve-
nenkatheters auf. Laborchemisch ergaben sich erh6hte Infektionsparame-
ter (CRP bis max. 13 mg/l; IL6 bis 358 pg/ml), sodass eine antibiotische
Therapie mit Vancomycin und Piperacillin/Tazobactam begonnen wurde.
Die Blutkultur zeigte ein Wachstum von Staph. aureus, die Therapie wur-
de darauthin antibiogrammgerecht auf Ampicillin/Sulbactam deeskaliert.
Darunter stabilisierte sich das Kind innerhalb weniger Tage. Die Liquor-
punktion ergab keinen Hinweis auf eine Meningitis. Bei deutlich riickldu-
figen Infektparametern konnte die antibiotische Therapie nach 2 Wochen
beendet werden. Bis auf das Atemnotsyndrom (CPAP 3d), einem Apnoe-
Bradykardie-Syndrom (Theophyllin/Coffein) und einer Hyperbilirubin-
amie (Phototherapie 1d) war der sonstige neonatale Verlauf problemlos.
Diskussion: Da von einer MMF-Einnahme in der Schwangerschaft ab-
geraten wird (FDA Pregnancy Category D), ist die Studienlage noch ge-
ring. Beschrieben werden meist Félle der MMF Embryopathie (Mikrotie,
Mundspaltbildungen, Herzfehler u.a.). Zu einer neonatalen Sepsis nach
MMF Exposition gibt es aktuell noch keine Daten. Die postnatale Spie-
gelbestimmung ergab in unserem Fall einen weit hoheren Wert bei dem
Kind als bei der Mutter. Es muss die Uberlegung gestellt werden, dass nach
MMF Exposition in der Schwangerschaft neben den bekannten Risiken
durch die postnatale Immunsuppression auch ein hoheres Risiko fiir eine
neonatale Sepsis bestehen kann.

INF-PO7

Invasive fungal infections after allogeneic hematopoietic stem
cell transplantation in children and adolescents - the Miinster
Experience

C. Linke, M. Ahlmann, B. Fréhlich, M. Waltermann, B. Burkhardt, C. Réssig,
A.H. Groll*

Universitatsklinikum Minster, Padiatrische Hdmatologie und Onkologie,
Minster, Germany

Background: Allogeneic hematopoietic stem cell transplantation (HSCT)
carries risks of infectious morbidity. Little is known, however, about the
epidemiology of invasive fungal diseases (IFDs) in pediatric patients(pts)
undergoing allogeneic HSCT in Germany.

Patients and methods: The retrospective single center study enrolled all pts
who underwent allo-HSCT between 2005 and 2015. Primary endpoint was
the incidence of proven, probable and possible IFDs (EORTC/MSG). All
pts were to receive antifungal prophylaxis with fluconazole. Management
of persistent fever consisted of blood cultures, pulmonary CT imaging, ga-
lactomannan (GM) screening in the case of infiltrates, and modification
of antibacterial empiric therapy. Empirical or targeted antifungal therapy
was at the discretion of the attending physician.

Results: A total of 221 first (196), second (21) or third (4) procedures were
performed in 200 pts (median age: 9 y, r, 0.5-22) for leukemia/lymphoma
(149) and non-malignant disorders (72) from a matched sibling (47), a
matched unrelated (147) or a mismatched (27) donor. The median times
to engraftment and to discharge were 22 (r, 9-50) and 34 (r, 17-194) days,
respectively. Prophylaxis was administered to 208 HSCT procedures (94%;
fluconazole, 116, mold-active agents, 92). At least one CT scan was per-
formed in 146, and at least one GM assay was in 60 procedures. There were
15 cases of proven (candidemia, 4; aspergillosis, 4) or probable (aspergil-
losis, 7) IFDs, accounting for an incidence rate of 6.8% post-transplant.
Twenty-nine pts (13.1%) fulfilled criteria of a possible pulmonary mold
infection. Overall mortality at last follow-up (January 2017) was 32.1%; in
7 instances, death was attributable to IFD (3.2%).

Conclusions: Morbidity and mortality from IFDs at our institution were
consistent with data reported from other centers worldwide. Utilization of
health care resources for prevention, diagnosis and management of IFDs
were considerable.
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Mikrobiologische Diagnostik/Point-of-Care-
Diagnostik

POC-PO1

Nachweis von Enteroviren mittels POC-mPCR bei neonataler
Meningitis

D. Schreiner*, B. Grondahl, A. Kidszun, S. Gehring

Universitatsmedizin Mainz, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin, Mainz,
Deutschland

Hintergrund: Das Genus Enterovirus (EV) beschreibt eine grofle Gruppe
von RNA-Viren der Familie der Picornaviridae. EV-Infektionen reichen
von respiratorischen oder gastrointestinalen Infektionen bis hin zur neo-
natalen Sepsis. EV ist der hdufigste Erreger der aseptischen Meningitis.
Kann ein Pathogen identifiziert werden, wird im Liquor in ca. 90 % EV
nachgewiesen.

Durch kommerziell erwerbliche point-of-care multiplex polymerase-
chain-reaction Systeme (POC-mPCR ist ein molekulargenetischer Erre-
gernachweis innerhalb einer Stunde maéglich.

Fragestellung: Ziel dieser Arbeit ist es, den Antibiotikaverbrauch bei Saug-
lingen mit EV-Meningitis nach Einsatz einer POC-mPCR zu evaluieren.
Material und Methoden: Die Datenakquise und -auswertung erfolgte re-
trospektiv.

Einschlusskriterien: Sauglinge im Alter von 2 Monaten und jiinger, stati-
ondre Aufnahme bei Verdacht auf late-onset-Sepsis oder Meningitis zwi-
schen Mirz 2016 und Oktober 2018, Nachweis von EV in der POC-mPCR
des Liquors. Neben EV konnen simultan 13 weitere bakterielle und virale
Pathogene, inklusive Herpesviren, nachgewiesen werden.

Ergebnisse: Bei allen Patienten (Y =9) wurden Enteroviren im Liquor mit-
tels POC-mPCR nachgewiesen. Die Liquorkulturen waren steril. Die la-
borchemischen Infektparameter waren nicht erhoht. Im Liquor fanden
wir bei 3 Patienten eine relevante Pleozytose (>20 Leukozyten/pl). Eine
kalkulierte antimikrobielle Therapie erfolgte im Median {iber 5 Tage. Die
chronologisch ersten 3 Patienten wurden initial zusatzlich mit Aciclovir
behandelt. Bei den folgenden 6 war dies nicht der Fall.

Diskussion: Trotz des Nachweises von EV im Liquor nur eine Stunde nach
Lumbalpunktion wurde eine antimikrobielle Therapie im Mittel tiber 5
Tage fortgesetzt. Gegeniiber den sonst empfohlen 5-10 Tagen antimikro-
bieller Therapie bei Verdacht auf Neugeboreneninfektion ohne Erreger-
nachweis, stellt dies keine Reduktion des Antibiotikaverbrauchs dar. Her-
vorzuheben ist, dass nach Etablierung der POC-mPCR auf eine kalkulierte
Therapie mit Aciclovir verzichtet wurde.

POC-P02
Early and certain diagnosis in typical haemolytic uremic syndrome
with multiplex-PCR gastrointestinal panel

L.H.LLano Lépez ", P. Melonar?, S. Gehring?, D. Schreiner’, S. Grucci®, S. Pérez
Araujo?, L. Di Pauli?, M. L. Piovano’;

'Hospital Pediatrico Dr. H. Notti, Servicio de Terapia Intensiva Infantil,
Mendoza, Argentina; 2Hospital Pediatrico Dr. H. Notti, Servicio de
Infectologia, Mendoza, Argentina; *Universitdtsmedizin der Johannes
Gutenberg-Universitdt Mainz, Department of Pediatrics, Mainz, Germany;
“Hospital Pediatrico Dr. H. Notti, Departamento de Bioquimica, Servicio

de Inmunoserologia, Mendoza, Argentina; *Hospital Pediatrico Dr. H.

Notti, Departamento de Bioquimica, Servicio de Microbiologia, Mendoza,
Argentina

Introduction: Haemolytic Uremic Syndrome (HUS) is characterized by a
trilogy of symptoms: haemolytic anemia, thrombocytopenia, and acute
renal injury. HUS has been classified in two groups, typical HUS or atypi-
cal HUS, depending on the microbiologic findings. The typical syndrome
is caused by Escherichia coli in 90% of the cases (usually O157: H7) and
the treatment is based on hemodynamic and renal support. The atypical
HUS is caused by a deregulation in complement activation (for diagnosis
the complement mutation has to be found). Another differential diagno-



sis of the HUS is the Thrombocytopenic Thrombotic Purpura (TTP). The
specific treatment and prognosis of these different groups are completely
different and an early etiological diagnosis is essential.

Objective: Evaluation of the time to diagnosis with a point-of-care mul-
tiplex PCR gastrointestinal panel (PGP) in patients with typical uremic
syndrome.

Materials and Methods: Two centers were included. Stool samples of every
patient admitted to Intensive Care Unit (ICU) with HUS symptoms be-
tween October 2017 and March 2018 were analysed by conventional stool
culture and by the PGP. Variables measured: age, lengths of hospital stay,
length of stay at ICU, renal replacement therapies (RRT) required, days of
RRT, findings by PGP, findings by stool culture, time to PGP results, time
to stool culture results, morbidity, and mortality.

Results: N=12 patients. Age mean of 39.3 months (19-73 months), lengths
of hospital stay 23 days (SE +7 days), the mean time to get a final PGP result
was 3.67 h (SE £1.3 h), with a median of 1.8 h. The mean length of ICU stay
of 12.83 days (SE +2.71 days). 100% of patients required RRT, with a mean
use of 8.50 days (SE £0.95). All of them needed peritoneal dialysis, except
one patient who also required 6 days of haemodialysis. The mean time to
the final result of the stool culture was 102.55 h (SE +9.2), with a median of
96 h. 1 patient presented neurologic symptoms and after been discharged,
needed epilepsy treatment. 1 patient (8.3%) died during treatment. There
was a statistically significant difference between time to results for PGP vs
stool culture with a p <0.001. In all patients E.coli (Shiga Toxin positive)
could be detected by PGP. One patient had negative stool culture. 83.3%
was caused by E. coli 0157:H7 and 16.7% by other type of E. coli. 16.6%
had also a gastrointestinal viral infection by PCR.

Conclusions: HUS is a pathology with a strong impact on the health of
children, which requires the support of the ICU and a RRT is required. An
early and accurate etiologic diagnosis in typical HUS is essential. With the
etiological diagnosis of HUS given by the PGP there is no need for further
studies requiring additional time and money.

POC-P03
Etablierung eines PCR-basierten Screenings auf Serratia
marcescens bei Friih- und Reifgeborenen

L. Sciesielski”, N. Dinse', A. Kola?, C. Dame’

'Charité — Universitdtsmedizin Berlin, Klinik fiir Neonatologie, Berlin,
Deutschland; 2Charité — Universitatsmedizin Berlin, Institut fiir Hygiene und
Umweltmedizin, Berlin, Deutschland

Einleitung: Fiir sehr unreife Frithgeborene (<1500 g) und kranke Reifge-
borene konnen Darmkeime wie Serratia marcescens (Sm) auch ohne Anti-
biotika-Resistenz besonders gefahrlich sein. Sm verursacht haufig schwere
(invasive) Infektionen mit hoher Mortalitét (15-40 %) und Langzeit-Mor-
biditat. Auf der Neugeborenen-Intensivstation (NICU) ist Serratia mar-
cescens wegen eines hohen Risikos fiir horizontale Transmission oder
Ausbruchsgeschehen gefiirchtet. Fiir das krankenhaushygienische Ma-
nagement auf der NICU ist eine méoglichst rasche und sensitive Diagnos-
tik auf Sm deshalb dringend gewiinscht.

Methodik: Etablierung und Validierung einer Duplex TagMan-PCR Di-
agnostik auf Serratia marcescens, bei der Lactobacillus spp. als externe
Kontrolle fiir die PCR-Amplifikation dient. Die Validierung erfolgte ge-
gen 32 Serratia spp. (einschlief3lich aller von 2008-2015 bei Ausbruchsge-
schehen auf NICUs in Deutschland isolierten Stimme von S. marcescens,
S. sakuensis und S. nova, n=17) und 22 weitere Bakterienspezies aus dem
typischen Mikrobiom des Neugeborenen. 415 klinische Proben von 190
Patienten wurden bzgl. Korrelation zum mikrobiologischen Befund, Eig-
nung von Rachen- und Rektalabstrichen sowie Griinden fiir Inhibition
(Nicht-Amplifikation) der Kontroll-PCR analysiert.

Ergebnisse: Die Amplifikation des 16S rRNA Gens von Serratia marce-
scens war zu 100 % spezifisch. Durch die Kombination unterschiedlicher
Oligonukleotidprimer wurde sichergestellt, dass alle genetischen Varian-
ten bekannter Ausbruchsstimme detektiert werden. Mittels Verdiinnungs-
reihe konnte eine in vitro Sensitivitéit von einer Genkopie (= 1 Bakterium)
bestimmt werden. Als Kontrolle einer eventuellen Inhibition der PCR, bei-

spielsweise durch Stuhlbeimengungen im Rektalabstrich, diente die paral-
lele Detektion von zugefiihrter Lactobacillus-DNA. Der durch Inhibition
nicht auswertbare Probenanteil lag bei 0,5 % (2/415 Proben). Das PCR-
Screening ist sensitiver (16/190 Patienten) als das kulturbasierte (12/190
Patienten) sowie schneller (<8 h vs. 248 h). Anhand von Fallbeispielen
kann der Vorteil fiir das Management auf der NICU skizziert werden.
Diskussion: Mittels Duplex TagMan-PCR konnte ein rasches und hoch-
sensitives Screening auf Serratia marcescens bei Frith- und Reifgebo-
renen etabliert werden. Damit kann eine Forderung aus der KRINKO-
Empfehlung nach besseren Screening-Strategien (Epidemiol Bull 2013;
42:421-433) erfiillt werden. Die bislang mono-zentrisch durchgefiihrten
Kohorten-Analysen sollen ausgeweitet werden, um den Stellenwert dieser
Diagnostik fiir das Management einer Intensivstation (Einzel- oder Ko-
hortenpflege) und fiir die Risikoreduktion von Besiedlungen und Infekti-
onen durch Serratia marcescens zu bewerten.

Sepsis/neonatale Sepsis

SEP-PO1

Postoperativer CRP-Verlauf bei Sauglingen nach
kardiopulmonaler Bypassoperation: Differenzierung zwischen
Inflammation und Infektion méglich?

D. Grosse*, H. Renk, M. Hofbeck, F. Neunhoeffer
Universitatsklinik fir Kinder- und Jugendmedizin, Tiibingen, Kardiologie,
Pneumologie und pédiatrische Intensivmedizin, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Die sichere Differenzierung zwischen nichtinfektiosem SIRS
und Infektion sowohl in der frithen als auch in der spéten postoperativen
Phase von Siuglingen mit angeborenem Herzfehler ist wichtig. Einerseits
sollen perioperative Infektionen frith erkannt und therapiert werden, an-
dererseits muss eine unndétige empirische Antibiotikatherapie verhindert
werden, um das Risiko von Pilzinfektionen und Kolonisation mit resisten-
ten Erregern gering zu halten.

Fragestellung: Ziel der Studie war es, die Kinetik des CRPs bei Sauglin-
gen nach Operation am kardiopulmonalen Bypass in der frithen und spi-
ten postoperativen Phase darzustellen. Dadurch sollte geklart werden, ob
durch eine Analyse der CRP-Kinetik Unterschiede zwischen Sauglingen
mit Infektion und nichtinfektiosem Verlauf/SIRS dargestellt werden kon-
nen und sich dadurch die Diagnosesicherheit im klinischen Alltag erho-
hen lasst.

Methoden: Retrospektive Auswertung der Daten von Sduglingen mit an-
geborenem Herzfehler nach Operation am kardiopulmonalen Bypass von
August 2012 bis Oktober 2015. Erfasst wurden operationsspezifische Da-
ten, klinisches Outcome und der CRP-Verlauf in den ersten 28 postopera-
tiven Tagen. Die Kinetik der Entziindungsparameter von Sauglingen mit
postoperativer Infektion wurde mit Siduglingen bei denen ein nicht-infek-
tioser Verlauf/SIRS vorlag verglichen und getrennt fiir die frithe und spéte
postoperative Phase erfasst.

Ergebnisse: 235 Operationen am CPB wurden bei 107 mannlichen und 87
weiblichen Siuglingen mit einem medianen Alter von 15 [0-51] Wochen
ausgewertet. Die absoluten Werte des CRPs der Fille mit frither postope-
rativer Infektion (n=22) unterschieden sich nicht von den Fillen ohne In-
fektion (n=213). Die Anderung des CRPs im Sinne eines negativen Trends
von Tag 2 auf Tag 3 zeigte bei Infektion einen signifikant geringeren Riick-
gang mit -0,26 [0,55-0,36] versus -0,41 [-0,92-4,02], p=0,025 ohne In-
fektion. In der spéten postoperativen Phase wurden 61 Falle mit einem
CRP-Anstieg von >2 mg/dl/24 h ausgewertet, 34 Fille mit Infektion. Die-
se Gruppe zeigte signifikant hohere CRP-Werte an Tag 2 und 3 nach In-
fektionsverdacht sowie zwei konsekutive CRP Anstiege. Der Anstieg des
CRPs auf den Tag nach Infektionsverdacht betrug in der Infektionsgruppe
2,63 [-5,6-14,7], wahrend das CRP in den Fillen ohne Infektion mit einer
Steigung von -0,13 [-4,6-7,7], p=0,005 bereits riickldufig war.
Schlussfolgerung: Die Hohe sowie die Kinetik des CRPs haben in der frii-
hen postoperativen Phase nach kardiopulmonaler Bypassoperation kei-
nen pradiktiven Wert fiir das Vorliegen einer Infektion. Ein verzogerter
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Riickgang am 3. postoperativen Tag kann allerdings auf eine Infektion
hindeuten. In der spaten postoperativen Phase sollte ein anhaltender CRP-
Anstieg tiber 2 Tage zusammen mit der klinisch-infektiologischen Beur-
teilung des Patienten weitere Diagnostik veranlassen.

SEP-P02
Bedeutung pra- und postnataler Parameter in der Diagnostik der
Sepsis beim Neugeborenen

C.G.L. Glas*, U.H. Thome, M. Kniipfer
Universitatsklinikum Leipzig, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: Die Early Onset Sepsis (EOS) des Neugeborenen (NG) ist
eine Erkrankung mit hoher Mortalitit. Thre rechtzeitige Behandlung ist
essentiell fiir eine gute Prognose. Gleichzeitig wird, auf Grund der Ent-
wicklung multiresistenter Keime, die Aufgabe eine unberechtigte Therapie
zu vermeiden immer aktueller.

Fragestellung: Die Studie untersucht, in welchen rasch messbaren anam-
nestischen, klinischen und paraklinischen Parametern sich die Patienten
mit einer klinischen Sepsis (Blutkultur und/oder CrP-Erh6hung patholo-
gisch) von jenen ohne Sepsis unterscheiden.

Material und Methoden: Es wurden 105 Kinder, geboren im Zeitraum Ja-
nuar bis Dezember 2014, welche unter Verdacht auf eine Infektion mit
Antibiotika behandelt wurden analysiert. Auf Basis der Hohe des CrPs
wurden die Kinder in Patienten mit klinischer Sepsis positiv (Gruppe 1
[G1] d 1-4 mindestens einmal CrP >10 mg/I) und Sepsis negativ (Gruppe
0 [GO] CrP immer <10 mg/l) eingeteilt. Die Ergebnisse wurden mit Hilfe
Mann-Whitney-U-Test und des exakten Fisher-Test auf signifikante Un-
terschiede (Niveau p <0,05) gepriift.

Ergebnisse: Von 105 untersuchten Kindern entwickelten 35 Patienten eine
klinische Sepsis. Die erfassten Basisdaten der Kinder waren: Gestations-
alter (G1: 222 d [188;280], GO: 219 d [197;247,25]), Geschlecht mannl.
(GI: 63 %, GO: 57 %), Geburtsgewicht (G1: 1740 [830;3410], GO: 1607,5
[1167,5;2432,5]). Entgegen unseren Erwartungen gab es keine Unterschie-
de der kindlichen klinischen Parameter nach Aufnahme (Herzfrequenz,
zentrale und periphere Temperatur, Atemfrequenz). Signifikante Unter-
schiede zwischen den Gruppen fanden sich allerdings beim miitterlichen
CrP, der miitterlichen Herzfrequenz, dem kindlichen Laktat bei Aufnah-
me, den kindlichen Thrombozyten und dem Base excess (BE) im Nabel-
schnurblut (8 Abb. 1| SEP-P02).

Uber ROC-Kurven wurden Cut-offs festgelegt und es erfolgte eine erneu-
te Uberpriifung der Unterschiede auf Signifikanz unter Verwendung der
Cut-offs (B Abb. 2| SEP-P02). In einer nachfolgenden Multivarianzana-
lyse konnte in der Gesamtbetrachtung aller Werte bei keinem Einzelwert
das Signifikanzniveau erreicht werden.

Diskussion und Schlussfolgerung: Unseren Daten zeigen mégliche Zusam-
menhinge zwischen postnatal rasch verfiigbaren Daten und einer klini-
schen Sepsis auf. Sie miissen in weiteren Studien noch genauer untersucht
werden, besonders um die brandaktuelle Frage nach Vermeidung von An-
tibiotika-Therapie besser zu beantworten zu kénnen.

SEP-P03
Turn down the volume—a novel low blood volume approach to
assess the immune response against Escherichia Coli in infants

L. Pummer™, A. Riva?, A. Berger', D. Berry?, L. Wisgrill’

'Medical University of Vienna, Department of Pediatrics and Adolescent
Medicine, Division of Neonatology, Pediatric Intensive Care and
Neuropediatrics, Vienna, Austria; 2University of Vienna, Department of
Microbiology and Ecosystem Science, Division of Microbial Ecology, Vienna,
Austria

Introduction: Peripheral blood samples of newborns are precious and only
minimal blood drawing should be performed for research interests. There-
fore, it is important to establish methods designed to work with low vol-
umes of whole blood. Concerning the stimulation of blood samples in the
research field of neonatal sepsis, mainly purified cell wall components such
as lipopolysaccharides (LPS) or killed bacteria are used. However, the use
of living bacteria would simulate a closer in vivo situation by inducing a
more physiological immune response compared to killed bacteria or bac-
terial products. Thus far, data on immune responses after stimulation with
whole living bacteria in peripheral blood of infants are scarce. The aim of
this study is to assess the lowest possible blood volume for ex vivo stimu-
lation of whole blood with bacterial antigens and to assess optimal agents
and media simulating an in vitro infection with Escherichia coli such as
pure LPS, heat-killed E. coli (HKEC) and living E. coli (LEC) developing a
methodological approach for further research on neonatal sepsis.
Methodological Approach: Blood volume kinetic as well as dose kinetic ex-
periments with LPS, HKEC and LEC were performed in peripheral blood
of healthy adults (n=15) and in cord blood of term infants (n=12). The
amounts of TNFa, IL-183, IL-6, IL-8 and IL-10 in the supernatants were
analyzed with ELISA. Additionally, different serum-free and serum-con-
taining media were assessed for the use in an in vitro assay.

Preliminary Results: Stimulation experiments with LPS, HKEC and LEC
showed reliable cytokine results using 25 pl of whole blood. Notably, the
use of different types of cell culture media for LPS stimulation resulted
in highly different values of TNFa, IL-18, IL-6, IL-8 and IL-10. In HKEC
experiments, only differences in TNFa levels could be shown between
the media whereas the values of IL-183, IL-6, IL-8 and IL-10 were similar
among all media used. The experiments on LEC bacteria showed an in-
crease of TNFa levels with rising concentrations of bacteria. The highest
values of TNFa were measured using 107 of living bacteria for the stimu-
lation process. Interestingly, using a concentration of 108 LEC resulted in
diminished TNFa levels in serum-containing medium and low as well as
highly variable TNFa values in serum-free AIM V medium.

Discussion: The use of 25 ul of whole blood for cytokine measurements
after stimulation with bacterial products or whole bacteria seems to be
sufficient. Comparing HKEC and LEC, stimulation with up to 107 whole
living bacteria induce a higher TNFa cytokine response compared to sim-
ilar amounts of killed bacteria. To ensure the most accurate simulation
of a bacterial E. coli infection in vitro, the use of living bacteria should

NG mit CrP > 10 mg/l NG mit CrP < 10 mg/| p
Mitterliches CrP (mg/l) 17,32 (8,41;72,2) 7,31(3,18;17) 0,004
Miitterliche Herzfrequenz 91 (82;102) 84 (72;92,5) 0,03

{schlge/min)
Nabelarterien BE -2,95 (-5,15;-0,15)
Thrombozyten bei Aufnahme 163 (120;204)
Kind (Gpt/l)

Laktat bei Aufnahme Kind 5,1(3;8,15)

{mmaol/l)

-0,45 (-3,15;1,33)
202 (152;246)

3,1(1,8;5,05)

0,007
0,009

0,004
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NG mit CrP > 10 mgfl

NG mit CrP < 10 mg/| p

Miitterliches CrP > 12,3 13/20 (65,0 %}
(mg/l)

Mitterliche Herzfreguenz 18/19 (94,7 %)
= 76,5 [Schidgge/min)

| Nabelarterien BE | = 1,25 28/32 (B7.5 %}
Thrombozyten bei Autnahme 21/35 (60,0 %)
Kind < 179,5 (Gpt/l)

Laktat bel Aufnahime Kind =

3,55 (mmol/i)

34/38 (70,6 %}

15/45 (33,3 %)

23/37 (62,2 %)

42/62 (67,7 %)
23/63 (36,5 %)

28/65 (40,6 %)

0,029

0,011

0,047
0,034

0,006

therefore be preferred. Avoiding bacterial overgrowth after LEC stimu-
lation, the type and amount of culture medium used must be taken into
consideration.

SEP-P04
Oxidativer Burst von Subpopulationen neutrophiler Granulozyten
bei Neugeborenen

F. Niepel™, A. Lange', A. Vogelgesang?, J. Ruhnau?, M. Heckmann'’
'Universitatsmedizin Greifswald, Klinik und Poliklinik fiir Kinder-

und Jugendmedizin, Abteilung fiir Neonatologie und padiatrische
Intensivmedizin, Greifswald, Deutschland; 2Universitdtsmedizin Greifswald,
Klinik und Poliklinik fiir Neurologie, Greifswald, Deutschland

Hintergrund: Neugeborene besitzen im Vergleich zu Erwachsenen eine er-
hohte Anfilligkeit gegeniiber Infektionen, was unter anderem auf eine ver-
anderte Funktion der neutrophilen Granulozyten zuriickzufithren ist. Als
Teil der neutrophilen Abwehr ist die Bildung von reaktiven Sauerstoffspe-
zies, auch als oxidativer Burst bekannt, bereits untersucht. Kiirzlich konnte
gezeigt werden, dass neutrophile Granulozyten keine homogene Gruppe
darstellen, sondern sich in proinflammatorische (CD16%"CD62L"), reife
(CD16*CD62L") und suppressive (CD16*CD62L") Neutrophile einteilen
lassen. Untersuchungen des oxidativen Burstes dieser Neutrophilen-Sub-
populationen bei Neugeborenen fehlen bisher.

Fragestellung: Ist eine abweichende Produktion von Sauerstoffspezies in-
nerhalb der Neutrophilen-Subpopulationen Teil der unreifen Immunab-
wehr von Neugeborenen im Vergleich zu jungen Erwachsenen?

Material und Methoden: Die Bildung von reaktiven Sauerstoffspezies mit-
tels Phagoburst™-Kit (Glycotype, Heidelberg) wurde aus Nabelschnur-
blut von 14 gesunden Neugeborenen (Mittelwert + Standartabweichung:
38 +1 2 +0 SSW, Gewicht: 3330,7 g £617,7 g, mannlich 5, Sectio 9)
durchflusszytometrisch untersucht. Als Kontrolle dienten 11 gesunde Er-
wachsene (Alter: 25,0 a +6,4 a, mannlich 5). Die Bestimmung des pro-
zentualen Anteils von Zellen sowie der Radikalmenge pro Zelle als mean
fluorescence intensity (MFI) erfolgte bei formyl-Methionyl-Leucyl-Phe-
nylalanin (fMLP), E. coli und Phorbol-12-Myristat-13-Acetat (PMA) sti-
mulierten sowie unstimulierten Zellen. Die drei Neutrophilen-Subpopu-
lationen wurden durch Fluorochrom-markierte Antikérper gegen CD16
und CD62L unterschieden.

Ergebnisse: Proinflammatorische Neutrophile von Neugeborenen zeigten
prozentual eine verminderte Produktion von Sauerstoffspezies unter un-
stimulierten (6 % vs. 26 %; p <0,001) und fMLP-stimulierten Bedingungen
(12 % vs. 48 %; p <0,001) im Vergleich zur Kontrolle. Weitere signifikante
Abweichungen hinsichtlich der prozentualen Anteile radikalproduzieren-
der Zellen wurden nicht detektiert. Die Produktion pro Zelle (MFI) war
unter E. coli-Stimulation im Vergleich zur Kontrollgruppe in allen neona-
talen Neutrophilen-Subpopulationen erhéht (8 Abb. 1| SEP-P04), unter
PMA-Stimulation nur in proinflammatorischen Neutrophilen (66.382 vs.

Abb. 2 | SEP-P02 <

30.482 MFI; p <0,001). Eine Subanalyse zeigte keine geschlechtsabhangi-
gen Unterschiede.

Schlussfolgerung: Diese Studie zeigt die Verdnderung des oxidativen Burs-
tes von Neutrophilen-Subpopulationen bei Neugeborenen im Vergleich
zu Erwachsenen. Die prozentuale Burstaktivitit ist stimulationsbedingt
nur in proinflammatorischen Neutrophilen signifikant vermindert. Die
Anzahl gebildeter Sauerstoffradikale pro Zelle ist jedoch in Abhéngigkeit
der Stimulanz in allen Subtypen neutrophiler Granulozyten bei Neugebo-
renen erhoht. Diese gegensitzlichen Verdnderungen kénnten der Regu-
lation einer potenziell hyperinflammatorischen — und somit schéadlichen
- Immunantwort bei Neugeborenen dienen.

SEP-PO5
Sepsis mit Bacillus cereus bei einem Friihgeborenen

T. BoBlet*, F. Kipfmiiller, T. Dresbach, S. Bagci, A. Miiller
Uniklinik Bonn, Neonatologie, Bonn, Deutschland

Hintergrund: Infektionen mit B. cereus sind selten, verlaufen aber trotz
adéquater Therapie hiufig fatal. Als Reservoir gilt Fremdmaterial, wie Ka-
theter oder Beatmungsgerite (1,2). Wir berichten iiber einen Geminus der
29. SSW mit einer Sepsis durch B. cereus und atypischem Infektionsherd.
Kasuistik: Gemini der 28 +4 SSW werden wegen Twin-Anaemia-Polyzy-
themia-Sequenz mit Andmie des ersten Feten sektioniert. Die RDS-Pro-
phylaxe war abgeschlossen, keine Infektionsanamnese. Geminus 1 bend-
tigt CPAP- Atemunterstiitzung mit FiO2 von max. 0,9. Wegen ausgepragter
Anémie wird ein Erythrozytenkonzentrat transfundiert. Sonographisch
zeigt sich eine pulmonale Hypertonie. Nach Gabe von Theophyllin, LISA
und Beginn mit Dobutamin und Milrinon stabilisiert sich das Kind. Das
Geburtsgewicht betriagt 985 g, APGAR 05/07/10, NapH 7,39. Wegen des
echokardiographischen Bildes einer dilatativen Kardiomyopathie wird
Urapidil verabreicht. Nach Riickgang der PPHN erfolgt der medikamen-
tose PDA-Verschluss. Das Kind ist mit CPAP unter Raumluft stabil, der
Nahrungsaufbau ist iiber Muttermilch problemlos méglich. Laborche-
misch und sonographisch keine Auffélligkeiten.

Am vierten Lebenstag entwickelt sich das Bild einer fulminanten Sepsis
mit arterieller Hypotonie, respiratorischer Insuffizienz, Thrombozytope-
nie und Nierenversagen. Klinisch fillt ein distendiertes Abdomen auf. Das
Kind wird nahrungskarent belassen und intubiert. Es wird mit Vancomy-
cin und Meropenem behandelt, zusitzlich Noradrenalin und Vasopressin
zur Unterstiitzung des Kreislaufs. Eine metabolische Azidose mit Hyper-
kaliamie wird mit Natriumbikarbonat, Calcium-Glukonat und Insulin-
Glukoseinfusion behandelt. Schiddelsonographisch zeigen sich beidseits
septische Emboli.

Trotz der eingeleiteten Mafinahmen verschlechtert sich der Zustand des
Kindes, sodass es nach 12 h reanimationspflichtig wird und verstirbt. In
Blutkultur und Mekonium wird B. cereus nachgewiesen.
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suppressive
Neutrophile

(CD16*CD62L)

proinflamm.
Neutrophile
(CD16*"CD62L")

11313 v5. 3449 6782 vs. 10324
0,001
9666 vs. 3387 6587 vs. BE11
50,001
63179 vs. 34568 71057 vs. 28522
=005 < 0,001

37762 vs, 38743

BB382 vs. 30482

alle Neutrophile reife
Neutrophile
(CD16*CD62L")
Unstimuiiert Mittelwert G865 vs. 4888 8456 vs. 3409
{MF1) {Neo vs. Kontrolie)
p-Wert =0,01
LP Mittelwert 8327 vs. 4230 8125 vs. 3762
(MF1) (Neo vs. Kontrolle)
p-\Wert 50,05
E. Coli Mittelwert 73824 vs. 43085 78949 vs. 45040
{MFI) {Neo vs. Kontrolle)
p-Wert =0,05 0,05
PMA Mittelwert 48822 vs, 46028 52556 vs. 49058
(MF1) {Neo vs. Kontrolls)
p-Wert
Unstimuliert Mittelwert 6,41 vs. 611 579vs 515
(%) {Neo vs. Kontrolle)
p-Wert
MLP Mittelwert 24,48 vs, 27,81 26,84 vs. 3324
(%) (Neo vs. Kantrolie)
p-Wert
E. Coli Mittelwert 100.0 vs. 88,54 100,0 vs. 89.95
{%) {Neo vs. Kontrolie)
p-Wert
PMA Mitlelwarl 88 82 vs, 96 67 99 94 ys, 85 98
(%) (Neo vs. Kontrolle)
p-Wert

Das Geschwisterkind ist unter klinischer Kontrolle stabil und kann ohne
wesentliche Komplikationen nach 2 Monaten nach Hause entlassen wer-
den. B. cereus wurde zu keinem Zeitpunkt nachgewiesen.
Schlussfolgerung: Invasive Infektionen mit B. cereus betreffen i.d.R.
schwerkranke Frithgeborene mit Risikofaktoren. Trotz addquater Thera-
pie ist die Prognose schlecht. Wihrend in der Literatur iiberwiegend kon-
taminiertes Fremdmaterial als Infektionsquelle angegeben wird, zeigt sich
hier mit Mekonium eine endogene Infektionsquelle, die am vierten Le-
benstag eine Sepsis nach sich zog. Eine Besonderheit sind die Resistenzen
von B. cereus gegen Penicilline und Cephalosporine, so dass der Keim je
nach verwendetem Stufenschema nicht oder unzureichend erfasst wird.
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2. Hilliard NJ (2003) Bacillus cereus Bacteremia in a Preterm Neonate. J Clin Microbi-
ol:3441-3444

SEP-P06
Inhibierende Wirkung von Adenosin auf die Aktivitat der
Immunzellen

F. Durco*, S. Dietz, N. Kostlin, C. F. Poets, C. Gille
Universitatsklinikum Tiibingen, Neonatologie, Tiibingen, Deutschland

Hintergrund: Die Neonatale Sepsis ist einer der Hauptrisikofaktoren fiir
neonatale Morbiditit und Mortalitét. Pathophysiologisch wird die im Ver-
gleich zum Erwachsenen bestehende Unreife des Immunsystems als ur-
sichlich angenommen. Adenosin ist ein interzelluldrer Botenstoff, der im-
munsuppressiv auf Zellen der angeborenen und spezifischen Immunitit
wirkt und im Nabelschnurblut in erhohter Konzentration vorkommt. Ade-
nosin wird tiber die Ektonukleotidasen CD39 und CD73 gebildet. Mye-
loide Suppressorzellen (MDSC) sind immunsuppressiv wirkende Zellen,
die im Blut von Feten und Neugeborenen, nicht aber beim gesunden Er-
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wachsenen in erhéhter Zahl vorkommen. CD39 und CD73 werden durch

niedrigen Sauerstoftpartialdruck induziert, der intrauterin physiologisch

ist. Ob MDSC an der Bildung von Adenosin beteiligt sind und ihre im-

munsuppressive Wirkung iiber Adenosin vermitteln ist unklar.

Hypothesen:

- CD39 und CD73 sind auf neonatalen Immuneffektorzellen exprimiert

- Die Bildung von Adenosin durch CD73 und CD39 ist Immuneffektor-
mechanismus von MDSC

- Die Expression von CD39 und CD73 wird durch den intrauterin phy-
siologisch niedrigen Sauerstoffpartialdruck reguliert

Methoden:

- Isolation von mononukleidren Zellen aus Blut Erwachsener und aus Na-
belschnurblut mittels Gradientenzentrifugation

- Kultur in Normoxie (21 % O,) und Hypoxie (<1 % O,) fiir 24 h

- Durchflusszytometrische Quantifizierung von CD39 und CD73 auf
CD14-positiven Monozyten, CD3-positiven T-Lymphozyten und
CD66b-positiven MDSC

Ergebnisse: Die Enzyme CD39 und CD73 wurden von neonatalen und

adulten Monocyten, T-Lymphozyten und MDSCs unterschiedlich stark

exprimiert. Das CD39 wurde auf Monocyten und MDSCs exprimiert,

wihrend CD73 hauptsichlich auf T-Lymphozyten exprimiert wurde. Un-

ter hypoxischen Bedingungen wurde die Expression von CD39 bei neo-

natalen, nicht aber bei adulten MDSC heraufreguliert.

Schlussfolgerung: Unterschiedliche Expressionsmuster von CD39 und

CD73 deuten auf ein Zusammenspiel von myeloiden Zellen (Monozyten,

MDSC) und T-Lymphozyten bei der Herstellung von Adenosin hin. Die

erhohten Adenosin-Spiegel im Nabelschnurblut kénnten mit der Akku-

mulation von MDSC in Verbindung stehen.



SEP-P07
Amphiregulin (AREG) als Target in der Imnmunregulation von
Neugeborenen?

S. Dreschers, C. Platen, N. Hartmann, T. Orlikowsky*
Universitatsklinik Aachen, Neonatologie, Aachen, Deutschland

Einleitung: Amphiregulin (AREG) ist ein Ligand des epidermalen Wachs-
tumsfaktor-Rezeptors (EGFR). Unsere bisherigen Versuche zeigten eine
dreifach verstarkte Expression in Monozyten Neugeborener (CBMO) im
Vergleich zu Monozyten Erwachsener (PBMO). Nach Infektion mit E.coli
steigerte sich die AREG Sekretion in CBMO um den Faktor 30, wihrend
PBMO AREG nicht verstérkt sezernierten. Der EGF-Rezeptor wurde in
PBMO und CBMO vergleichbar exprimiert, nach Infektion jedoch in
PBMO doppelt so stark hoch-reguliert wie in PBMO. Der EGF/EGEFR Si-
gnalweg reguliert die B7/MHCII Rezeptordichte auf antigen-prasentieren-
den Zellen und greift steuernd auf die T-Zell Antwort ein.

Hypothese: AREG Gabe kann iiber den EGF-Rezeptor die Expression von
Oberflichenmarkern wie HLA-DR und B7-Molekiilen herabregulieren,
wodurch die T-Zell Proliferation erniedrigt und Aktivierung von regula-
torischen T-Zellen (Treg) erhoht wird.

Methoden: FACS gestiitzte Immunotypisierung von Monozyten und Lym-
phozyten aus Nabelschnurblut und vendsem Blut Erwachsener. In-vitro
Infektionsmodell mit E.coli. OKT3 getriggerte Proliferation CFSE gefirb-
ter Lymphozyten. Intrazellulire Farbung zur Detektion von Tregs und Cy-
tokinproduktion.

Ergebnisse: AREG Titration fiihrt auf PBMO innerhalb von drei Tagen zu
einer dosisabhingigen, selektiven Herabmodulation von CD80 und CD86
sowie HLA-DR (p <0,05). Das CD16 und CD14 Molekiil wird nicht regu-
liert; das Monozytensurvival ist unbeeintréachtigt. Die Herab-Regulation
der ko-stimulatorischen Molekiile beeintrachtigt funktionell die T-Zell-
proliferation mit OKT3: AREG vermindert (dosisabhéngig) die Prolifera-
tionsrate und Blastenbildung bei Lymphozyten um bis zu 50 % (p <0,05).
Das T-Zellsurvival ist ebenfalls unbeeintrichtigt. Im gleichen Zeitraum
wird jedoch der Anteil der Treg unter den CD3+ Lymphozyten verdop-
pelt (p <0,05). Auflerdem ergibt sich eine Verminderung der CD8+ T-Zell
Population durch AREG um ca. 50 %. Die Produktion an IL-17 und IL-13
bleibt nach AREG Gabe unverandert. Eine E.coli Infektion der Monozy-
ten bei OKT3-Stimulation fithrt zu einer deutlich hoheren T-Zellprolife-
ration; vermindert dagegen den Anteil der Tregs. Gleichzeitige Gabe von
AREG zur Infektion fithrt weder zu einer Veranderung der Proliferation
noch zu einer Erhohung des Treg Anteils. Bei Monozyten Neugeborener
liegt eine ohnehin geringere Rezeptordichte von CD80 und CD86 vor; die
OKT3-vermittelte T-Zellproliferation verlduft geringer als beim Erwach-
senen. Im Gegensatz zum Erwachsenen werden neonatale T-Zellen durch
infizierte Monozyten signifikant geringer zur Proliferation angeregt. Eine
Blockade von AREG/ERFR bei neonatalen Zellen kann diese Inhibition
teilweise autheben.

Schlussfolgerung: Unsere Daten weisen darauf hin, dass AREG immun-
modulatorisch wirkt, welches {iber Monozyten die T-Zellantwort beein-
flusst.

SEP-P08

Inzidenz der Neugeborenenseptikaemien durch
Streptokokken der Gruppe B und Escherichia Coli - Analyse von
Krankenversicherungsdaten der Barmer GEK von 2005 bis 2017

A.L. Sorg"”, M. Klemme?, U. Hasbargen?®, J. Armann?, R. von Kries', V.
Obermeier’

'Ludwig Maximilians Universitat, Institut fiir soziale Padiatrie und
Jugendmedizin, Epidemiologie, Miinchen, Deutschland; %Klinikum

der Universitdt Miinchen, Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen,
Neonatologie, Miinchen, Deutschland; *Klinikum der Universitdt Miinchen,
Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde und Geburtshilfe, Minchen,
Deutschland; “Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Abteilung padiatrische Infektiologie, Dresden, Deutschland

Hintergrund: Die haufigste Ursache der Neugeborenensepsis sind Strep-
tokokken der Gruppe B (GBS). Das Risiko der Neugeborenensepsis durch
GBS kann durch ein GBS Screening der Miitter und eine intrapartale An-
tibiotikaprophylaxe reduziert werden. Das Screening wird derzeit von den
gesetzlichen Krankenkassen nur als IGEL-Leistung angeboten.

Der Einfluss der intrapartalen Antibiotikaprophylaxe auf die Inzidenz von
Neugeborenensepsen durch weitere Erreger — insbesondre Escherichia coli
(E. coli) - und die Resistenzentwicklung bleibt aktuell unklar.
Fragestellung: Entwicklung der Inzidenz der GBS und E.coli Sepsis bei
Neugeborenen im Zeitraum 01/2005 bis 12/2017.

Material und Methoden: Datengrundlage bilden die deutschlandweiten
Krankenkassenversicherungsdaten der Barmer GEK. Die Ermittlung al-
ler unter Risiko stehenden Neugeborenen erfolgte tiber den Operationen-
und Prozedurenschliissel 9-262 (postnatale Versorgung eines Neugebo-
renen) sowie der Haufigkeit von GBS und E. coli Infektionen iiber die
ICD-Diagnosen P36.0und P36.4

Ergebnisse: Die Erkrankungsinzidenz durch GBS nahm im Zeitraum von
2005 bis 2017 ab: im Jahr 2005 lag die Inzidenz bei 2 pro 1000 Geburten
[95 % CI 1,7-2,3 pro 1000 Geburten], 2008 1 pro 1000 [95 %CI 0,7-1,3
pro 1000], 2012 1 pro 1000 [95 % CI 0,7-1,2 pro 1000] und 2017 0,5 pro
1000 [95 % CI 0,3-0,6 pro 1000]. Die Zahl der Geburten in der beobach-
teten Kohorten nahm in diesem Zeitraum von 66.814 in 2005 auf 68.825
in 2017 zu. Die Inzidenz der Neugeborenensepsis durch E. coli blieb kon-
stant bei ca. 0,5 pro 1000 Geburten.

Diskussion: Vorausgesetzt, dass keine Anderung der Kodierpraxis stattge-
funden hat, nimmt die Inzidenz der Neugeborenensepsis mit einem Nach-
weis von GBS seit 2005 ab. Eine Zunahme der Neugeborenensepsen durch
E. Coli zeigte sich nicht. Eine mogliche Erklarung fiir den Riickgang der
Inzidenz konnte die zunehmende Inanspruchnahme des GBS Screenings
und die daraus resultierende intrapartale Antibiotikatherapie sein.

Die aktuellen Ergebnisse zeigen den Riickgang der Inzidenz, ob jedoch
eine Verdnderung der Héufigkeit des Screenings und der Antibiotikathe-
rapie tiber die Zeit in unmittelbarer Kausalitét zu dieser Beobachtung ste-
hen, kann aus diesen Daten nicht zuverldssig extrahiert werden, weshalb
weiter Untersuchungen an ausgewéhlten Perinatalzentren geplant sind.
Auflerdem soll darauf aufbauend das Priventionspotential eines generel-
len GBS Screenings in Deutschland geschitzt werden.

Schlussfolgerung: Die Inzidenz der Neugeborenensepsis durch GBS hat
im tberpriiften Zeitraum abgenommen, wahrend die Anzahl von Neu-
geborenensepsis durch E. Coli konstant geblieben ist. Dies konnte durch
eine haufigere Inanspruchnahme des Screenings auf B-Streptokokken und
der daraus folgenden Therapie liegen. Die peripartale Antibiotikathera-
pie beeinflusst die Inzidenz der E. Coli-Neugeborenenspsis nicht negativ.

SEP-P09
Meningitis mit Listerien jenseits des ersten Lebensjahres - 2
Fallberichte

D. Vlajnic*, V. Sittig, S. Buderus
GFO Kliniken Bonn, St. Marien Hospital, Padiatrie, Bonn, Deutschland

Eine Meningitis mit Listerien bei Kindern &lter als 1 Jahr ist duf8erst selten.
Wir berichten von zwei Fillen binnen 3 Jahren.

1. Fall: 1 Jahr alter Junge. Stationdre Einweisung vom Kinderarzt bei V.a.
Meningitis 03/2016. Seit 3 Tagen Fieber bis max. 41,0 °C, Erbrechen und
Husten.

Fluchtlingsfamilie aus dem Irak, seit 10 Monaten in Deutschland. Kei-
ne relevanten Vorerkrankungen, Kind sei im Irak wohl geimpft worden
(Impfpass liegt nicht vor). Hier in Deutschland 1 x 6-fach, 1 x MMR-Imp-
fung erhalten.

Die Mutter gebe dem Kind seit dem 8. LM ausschliefllich Kuhmilch aus
dem Supermarkt zu trinken, er esse lediglich ein wenig Reis, gekochte Eier
oder Kartoffeln. Das Kind habe keinerlei Kontakt zu roher Milch oder
Rohkise gehabt. Auch die Mutter trinke keine Rohmilch.

Deutlich reduzierter AZ, apathisch, Reaktion nur auf Schmerzreize, deut-
licher Meningismus.
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Abstracts

Bei der Lumbalpunktion triiber Liquor, Leucozyten: 1232/uL; Glucose:
60 mg/dL (BZ 106 mg/dl); Protein: 542 mg/L; Laktat: 4,9 mmol/L.
Aufgrund des schweren Krankheitsbildes begannen wir sofort eine 3fach-
Therapie mit Ampicillin/Sulbactam, Tobramycin und Cefotaxim. Zusatz-
lich Aciclovir. Bei fehlendem Impfschutz gegen Himophilus influenza er-
folgte eine intravendse Therapie mit Dexamethason iiber 2 Tage.
Multiplex-PCR aus Liquor: Nachweis Listeria monocytogenes-Nuklein-
sdure. Liquorkultur: Nachweis von Listeria monocytogenes.

Weiterer Verlauf: Therapie mit Ampicillin iiber 21 Tage, Tobramycin tiber
7 Tage. Zwei MRT zeigten keine Auffilligkeiten. Kind ist an unsere neu-
ropadiatrische Sprechstunde angebunden und zeigt einen unauffilligen
Verlauf.

2.Fall: 1,6 Jahre altes Madchen. Notfallméfige Vorstellung 01/2019 in un-
serer Notfallambulanz. Fieber seit 4 Tagen bis max. 40,9 °C, zusitzlich
mehrfach taglich Erbrechen seit 2 Tagen. Kind schlafe nur noch, sei kaum
noch wach.

Eigenanamnese: Sonst gesundes Kind, Impfung anamnestisch nach STI-
KO. Keine Hinweise auf Immundefekt.

Familienanamnese:

Familie stammt aus Tunesien, Kind ist hier geboren. 6-jahrige Schwester
mit Z.n. Nierentransplantation 03/2016 infolge eines nephrotischen Syn-
droms bei WT'1-Genmutation (Denys-Drash-Syndrom).

Mutter aktuell im 7. Monat schwanger. Eltern konsanguin (Cousin und
Cousine)

Deutlich reduzierter AZ, Meningismus, Tachykardie, KFZ 4 sec.
Aufgrund des septischen Erscheinungsbildes Gabe von Cefotaxim i.v. in
der Notaufnahme, anschlieflend Lumbalpunktion und Gabe von Ampi-
cillin/Sulbactam und Tobramycin (Sepsisschema).

Liquor: Leucozyten: 236/uL; Glucose: 24 mg/dL (BZ 92 mg/dl); Protein:
637 mg/L; Laktat: 5,6 mmol/L.

Multiplex-PCR aus Liquor: Nachweis Listeria monocytogenes-Nuklein-
sdure. Liquorkultur: Nachweis von Listeria monocytogenes.

Verlauf wie bei Fall 1, keine Folgeschdden

Diskussion: Meningitiden durch Listerien bei dlteren Kindern sind duf3erst
selten. Auch wenn die Anamnese keine Hinweise bietet, sollte bei schwe-
rem Krankheitsbild eine empirische Antibiotikatherapie mit Aminopeni-
cillinen erwogen werden.

SEP-P10

Gain-of-Function-Mutationen in der Phospholipidflippase
MprF verleihen Daptomycin-Resistenz iiber einen spezifischen
Mechanismus

C.J. Slavetinsky'™? C. M. Ernst*, S. Kuhn?, J. N. Hauser?, A. Peschel

'Universitats-Kinderklinik Tiibingen, Allgemeine Pédiatrie, Himatologie/
Onkologie, Tiibingen, Deutschland; 2Interfakultares Institut fiir
Mikrobiologie und Infektionsmedizin, Infektionsbiologie, Universitat
Tibingen, Tibingen, Deutschland; 3Massachusetts General Hospital,
Department of Molecular Biology and Center for Computational and
Integrative Biology, Boston, MA, Vereinigte Staaten; “Harvard Medical
School, Department of Genetics, Boston, MA, Vereinigte Staaten

Daptomycin ist ein calciumabhangiges Lipopeptid und Reserve- Antibioti-
kum gegen Methicillin-resistenten Staphylococcus aureus (MRSA), dessen
Wirkungsweise nicht vollstindig verstanden wird. Daptomycin-resisten-
te S. aureus-Mutanten, die spontan wéihrend der antibiotischen Therapie
entstehen zeigen oft einzelne Punktmutationen im mprF-Gen (1). MprF
ist ein bifunktionaler bakterieller Resistenzfaktor, der das positiv geladene
Lipid Lysylphosphatidylglycerol (LysPG) synthetisiert und anschliefSend
von der inneren Membranhalfte nach auf8en transloziert (Flippase-Me-
chanismus) (2). Dieser Mechanismus resultiert in einer erhdhten Ober-
flichenladung der Bakterien und reduziert die Sensibilitit fiir kationische
antimikrobielle Peptide und diverse Antibiotika.

Wir haben die haufigsten Daptomycin-Resistenz-bedingten MprF-Muta-
tionen in einem definierten genetischen Hintergrund getestet und cha-
rakterisiert (3).
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Hierzu wurde Genvarianten von mprF mit den Punktmutationen klini-
scher, Daptomycin-resistenter Isolate generiert und auf Plasmid in einer
mprF-Deletionsmutante des S. aureus Laborstamms SA113 exprimiert.
Wir verglichen die Auswirkungen der mprF-Punktmutationen auf die mi-
nimale Hemmbkonzentration (MHK) fiir Daptomycin und andere antimi-
krobielle Substanzen, Produktion und Translokation von LysPG, bakteriel-
le Oberflachenladung und intramolekulare Proteininteraktionen.

Wir fanden heraus, dass nur einige MprF-Mutationen reproduzierbar eine
Daptomycin-Resistenz verursachen kénnen. Diese Punktmutationen ha-
ben weder die LysPG-Produktion, die Translokation oder die Oberfla-
chenladung der S. aureus-Zellen verandert. Die MprF-vermittelte Resis-
tenz setzte jedoch eine funktionelle Flippasendoméne voraus und war auf
Daptomycin und das struktur-ghnliche zyklische Lipopeptid-Antibioti-
kum Friulimicin B beschrinkt; es gab keine weiteren Kreuzresistenzen.
Die Punktmutationen fithrten zu einer gelockerten intramolekularen Do-
maneninteraktionen innerhalb MprFs, was auf einen neuartigen Resis-
tenzmechanismus hindeutet, der das Substratspektrum der MprF-Flippase
erweitert, um zusitzlich zu Membranlipiden auch Lipopeptid- Antibioti-
ka oder andere Lipopeptide zu translozieren und damit zu inaktivieren.
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ePoster - Fallprasentationen GNPI
Das besondere Krankheitsbild

BKB-FPO1
Rechtsventrikuldre Hypertrophie bei einem reifen Neugeborenen

L. Gldnzel*, A. Kidszun, E. Mildenberger, C. Martin
Universitdtsmedizin der Johannes Gutenberg-Universitdt Mainz, Zentrum
fiir Kinder- und Jugendmedizin, Mainz, Deutschland

Eine rechtsventrikuldre Hypertrophie (RVH) bei einem Neugeborenen
kann durch einen prinatalen Verschluss des Ductus arteriosus verursacht
sein.

Wir berichten iiber ein ménnliches Neugeborenes (40 +2 SSW), welches
sich postnatal mit einer Zyanose prasentierte und mit Sauerstoff behandelt
wurde. Das Kind zeigte eine maf3ige Tachypnoe, jedoch keine Dyspnoe.
In der Rontgenaufnahme des Thorax fanden sich ein vergréfiertes Herz,
eine zentral verstirkte Lungengefif3zeichnung und keine Infiltrate. Echo-
kardiografisch fiel eine ausgeprigte RVH ohne Kontraktilitatseinschrén-
kung auf. Es bestand eine pulmonale Hypertension (PHT) mit Rechts-
Links Shunt iiber das Foramen ovale. Der Ductus arteriosus war komplett
verschlossen. Aufgrund der miitterlichen Medikamentenanamnese, 1-2 g
Paracetamol 3-mal pro Woche wihrend der gesamten Schwangerschaft,
gingen wir von einem prénatalen Verschluss des Ductus aus. Unter sym-
ptomatischer Therapie zeigte sich der Befund innerhalb von 2 Wochen
deutlich riicklaufig.

RVH und PHT sind héufige Befunde bei prinatal verschlossenem Ductus
arteriosus [1]. Ein bekannter Risikofaktor ist die Einnahme von nichtste-
roidalen Antiphlogistika in der Schwangerschaft [2, 3]. Seit einiger Zeit
wird auch ein Zusammenhang zwischen Paracetamol-Exposition und pré-
natalem Verschluss des Ductus arteriosus vermutet.4 Daher erscheint es
wichtig, weitere Untersuchungen zur Sicherheit von Paracetamol in der
Schwangerschaft durchzufiihren.

Zusammenfassend sollte bei entsprechender Anamnese bei Neugeborenen
mit RVH ein prénataler Verschluss des Ductus arteriosus in Betracht ge-



zogen werden. Dadurch kénnen u. U. weitere Untersuchungen vermieden
und Eltern beziiglich der giinstigen Prognose beraten werden.
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Omphalitis und Pyoderma gangraenosum als Indikator eines
Immundefektes
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Hintergrund: Das Pyoderma gangraenosum ist eine insbesondere im Neu-
geborenenalter seltene Erkrankung, die durch sterile, meist ulzerierende
Hautlasionen charakterisiert ist. Ursachlich werden autoinflammatorische
Prozesse vermutet, die genaue Pathogenese ist ungeklart. Das klinische
Bild und die Histologie konnen hinweisend sein, die Erkrankung bleibt
jedoch aus klinisch-pathologischer Sicht eine Ausschlussdiagnose. Typi-
scherweise ist ein rasches Ansprechen auf immunsuppressive Therapie,
v.a. Kortikosteroide, gegeben.

Kasuistik: Wir berichten von einem reifgeborenen Madchen, Geburt per
Vakuumextraktion nach unauffilliger Schwangerschaft als zweites Kind
gesunder, nicht konsanguiner Eltern mit blander Eigen- und Familienana-
mnese. Aufgrund einer postnatalen Omphalitis erhielt das Méadchen eine
antibiotische Behandlung mit Ampicillin/Cefotaxim, die bei steigenden
Entziindungswerten und Nachweis von Enterococcus faecalis im Lokal-
abstrich auf Vancomycin/Ceftazidim umgestellt wurde. Darunter fiel eine
retroaurikuldre Schwellung rechts auf, die sich zu einem vermeintlichen
Abszess mit Kalottenbeteiligung entwickelte. Es wurden eine neurochi-
rurgische Sanierung und bei progredientem Lokalbefund eine zeitnahe
Revisionsoperation durchgefiihrt. Trotz simultaner Intensivierung der an-
tiinfektiosen Therapie (Vancomycin, Fosfomycin, Meropenem, intermit-
tierend Caspofungin und Aciclovir) stiegen die Entziindungsparameter
(CRP max. 19,7 mg/dl), die Wundheilung blieb aus. Der protrahierte Ver-
lauf mit nun fehlendem Keimnachweis aus den Wundabstrichen erharte-
ten den Verdacht auf ein retroaurikuldres Pyoderma gangraenosum. Der-
matohistologisch ergab sich der Befund einer IgM-positiven Vaskulitis. Es
wurde eine immunsuppressive Therapie mit Prednisolon systemisch sowie
Tacrolimus topisch eingeleitet. Darunter kam es sukzessive zur Abheilung
sowohl der Ompbhalitis als auch des Pyoderma gangraenosum mit riick-
laufigen Entziindungsparametern. Phinotypische und funktionelle Unter-
suchungen der immunologischen Routine-Diagnostik blieben unauffillig.
Im Whole Exome Sequencing zeigte sich eine heterozygote NFkB1- de
novo Mutation. Der exakte Mechanismus dieser Mutation ist Gegenstand
weiterer Untersuchungen, aber es deutet sich ein dominant negativer Ef-
fekt der Mutation an, der in einer fehlregulierten Entziindungsreaktion
insbesondere der Monozyten resultiert (Hauck et al., unveroff. Daten).
Diskussion: Bei sterilen Wundabstrichen, fehlendem Ansprechen auf an-
tiinfektiose Therapie und Verschlechterung des Lokalbefundes mit Zu-
nahme der invasiven Mafinahmen (Pathergie-Phdanomen) ist das Pyoder-
ma gangraenosum als seltene Differentialdiagnose zu berticksichtigen und

eine Anderung des therapeutischen Managements hin zu immunsuppres-
siver Therapie interdisziplinar zu diskutieren. Neue diagnostische Verfah-
ren der Genomanalyse und experimentelle funktionelle Untersuchungen
des Immunsystems in vitro kénnen als Schliissel zu einem molekularen
Verstdndnis der Erkrankung und neuen Therapieansitzen dienen.

BKB-FP03
Kongenitales mesoblastisches Nephrom — Ausloser einer Kette
lebensbedrohlicher Komplikationen

C. Siegel”, R. Wachowiak?, J. Kerr?, U. H. Thome', B. Ackermann’
'Universitatsklinikum Leipzig Selbstédndige Abteilung Neonatologie, Klinik
und Poliklinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Leipzig, Deutschland;
2Universitatsklinikum Leipzig, Klinik und Poliklinik fiir Kinderchirurgie,
Leipzig, Deutschland; *Universitétsklinikum Leipzig, Abteilung fiir
Geburtsmedizin, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: 7 % der neonatalen Tumore sind Nierentumore. Davon am
haufigsten sind kongenitale mesoblastische Nephrome (CMN). Zu den
Symptomen in der Perinatalperiode zihlen Polyhydramnion, Frithgeburt-
lichkeit und neonatale Hypertension.

Fallbericht: Wir berichten iiber eine 40jahrige II. Gravida I. Para, die in
der 31 +6. SSW unserem Perinatalzentrum zugewiesen wurde. Mittels
Transabdominalsonografie und fetalem MRT wurden ein massives Poly-
hydramnion, eine 6 x5 cm grof3e Raumforderung im Bereich der linken
Niere sowie Megacystis und hochgradige Harntransportstérung diagnos-
tiziert und der Verdacht auf ein Neuroblastom gestellt. Bei silentem CTG
wurde im Verlauf des Aufnahmetages die Indikation zur eiligen, prima-
ren Sectio gestellt.

Es wurde ein asphyktisches weibliches Frithgeborenes entbunden (AP-
GAR 0/0/4; NA-pH 6,88, BE -18,3 mmol/l, Laktat 18; Geburtsgewicht
1750 g, 50. Perzentile). Es erfolgte die kardiopulmonale Reanimation mit
Herzdruckmassage und Adrenalingabe. Nach Ubernahme fithrten wir die
Katecholamintherapie fort, bei pulmonaler Hypertension wurde iNO ap-
pliziert. Innerhalb des 1. Lebenstages gelang eine Stabilisierung des Allge-
meinzustandes bei zogerlichem Ausgleich der Laktatazidose.

Sekundar kam es zu einer renalen Hypertonie, die wir mit Nifedipin, Mag-
nesium, Metoprolol, Esmolol und Clonidin therapierten. Am 9. LT erfolgte
die vollstindige Tumorresektion mit linksseitiger Nephrektomie. Histolo-
gisch wurde ein mesoblastisches Nephrom vom klassischen Typ bestatigt.
Postoperativ war fiir 3 Tage Noradrenalin notwendig, danach sahen wir
anhaltend normotensive Werte. Auch der initial erh6hte Reninwert (max.
900 ng/l am 1. LT) normalisierte sich.

Ab dem 2. LT zeigten sich intraventrikuldre Blutungen bds. Grad II, die
Blutgerinnung wurde mit FFP, PPSB und aktiviertem Faktor VII optimiert.
Dennoch entwickelte sich ein posthamorrhagischer Hydrocephalus, so
dass am 10. LT eine externe Ventrikeldrainage angelegt wurde. Zudem er-
folgte die intraventrikuldre Gabe von Urokinase.

Am 16. LT wurde rontgenologisch freie Luft im Abdomen nachgewiesen.
Im Rahmen der explorativen Laparotomie zeigte sich eine fokale intesti-
nale Perforation, die tibernaht werden konnte. Der postoperative Verlauf
wurde erschwert durch protrahierten Nahrungsaufbau mit ausgepragter
Cholestase.

Die Atembhilfe konnte am 21. LT beendet werden, der enterale Nahrungs-
aufbau war am 33. LT abgeschlossen. Sonografisch sahen wir im Verlauf
unauffillige ZNS-Befunde. Eine adjuvante Tumortherapie war nicht in-
diziert. Wir konnten die Patientin am 59. LT (korrigiert 40 +2 SSW) mit
einem Gewicht von 2920 g, voll oral ernéhrt und neurologisch unauffal-
lig entlassen.

Diskussion: Das CMN hat eine gute Prognose. Im vorliegenden Fall spe-
kulieren wir iiber eine prénatale Hypertonie durch tumorbedingte Ak-
tivierung des Renin-Angiotensin-Systems, die sekundar zum Kreislauf-
versagen und der schwerwiegenden Kombination aus Asphyxie und
Frithgeburtlichkeit gefiihrt hat.
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BKB-FP04
Inguino-skrotale Appendizitis bei einem Friihgeborenen - eigene
Entitdt oder Spielart einer NEC

E. Meumann', H. Rieger'", K. Breuling?, K. Ackermann’, M. Kriiger’
'Klinikum Harlaching & Schwabing, Neonatologie, Miinchen, Deutschland;
%Klinikum Schwabing, Kinderchirurgie, Miinchen, Deutschland

Einleitung: Das Vorliegen einer Appendix vermiformis im Bruchsack ei-
ner Leistenhernie wird als Aymand-Hernie bezeichnet. Die Ansammlung
von Schleim im Appendix und die Einklemmung im Bruchsack kénnen zu
Inflammation und Infektion mit der Folge einer neonatalen Appendizitis
fihren. Ob die in der Literatur beschriebene inguino-skrotale Appendizitis
bei FG eine eigene Entitét darstellt oder eine Form der nekrotisierenden
Enterokolitis (NEC) ist, wird an diesem Fall diskutiert.

Falldarstellung: Ein dystrophes Frithgeborenes der 32. SSW fiel im Al-
ter von 3 Wochen mit febriler Temperatur, respiratorischer Verschlechte-
rung und Peritonismus auf. Sonographisch zeigte sich portalvenéses Gas.
Bei Verdacht auf NEC wurde eine antibiotische Therapie begonnen, wo-
runter sich der klinische Zustand zunéchst besserte. 3 Tage spiter fiel bei
erneutem Peritonismus eine erythematdse Schwellung der rechten Leis-
te auf, das MRT bestitigte die Hernierung einer Ileumschlinge ins Skro-
tum. Intraoperativ konnten im Bruchsack Coecum, terminales Ileum und
Appendix inkarzeriert freigelegt werden, es erfolgte die Appendektomie,
NEC typische Befunde fanden sich nicht. Die Histologie ergab eine akute
ulzero-phlegmondése Appendizitis.

Diskussion: Die akute neonatale Appendizitis ist extrem selten, ebenso die
Appendizitis in einem Bruchsack. Eine sonographisch gesicherte Pneuma-
tosis kann auch Ausdruck einer Appendizitis sein. Die Beobachtung, dass
Frithgeborene hiufiger als reife Neugeborene betroffen und Risikofaktoren
einer NEC bei bis zu 44 % der Neugeborenen mit neonataler Appendizitis
vorhanden sind, unterstiitzt die Annahme, dass sie eine Form der NEC ist.
Die meisten in der Literatur beschriebenen Neugeborenen mit neonataler
Appendizitis fielen mit unspezifischen Symptomen wie Peritonismus oder
intestinaler Obstruktion auf, was eine Unterscheidung zur NEC erschwert.
Lokale Symptome wie ein Erythem oder palpable Schwellungen wurden
selten beschrieben. Das Risiko einer Ruptur der neonatalen Appendizi-
tis ist hoch und eine rasche Laparotomie fiir die Prognose entscheidend.
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BKB-FP05
Seltene Ursache eines neonatalen lkterus — das RhNull-Syndrom

H. Rieger”, E. Meumann', R. Hiefinger-Schindlbeck? K. Ackermann’, M.
Kriiger'

'Miinchen Klinik, Neonatologie, Miinchen, Deutschland; 2Miinchen Klinik,
Institut fiir Klinische Chemie, Transfusionsmedizin, Miinchen, Deutschland

Einleitung: Das RhNull-Syndrom ist eine seltene Ursache einer chroni-
schen hidmolytischen Anidmie mit Sphirozytose und Stomatocytose auf-
grund des Fehlens aller stabilisierenden Rhesusantigene auf der Erythro-
zytenmembran. Das RhNull-Syndrom kann je nach Vorhandensein von
Restproteinanteilen in einen RhNull-regulator-Typ und in einen RhNull-
modifier-Typ eingeteilt werden. Der RhNull-regulator-Typ entsteht auf-
grund von heterogenen Spontanmutationen im Regulatorgen, welches fiir
das Rhesus-Glykoprotein (RHAG =Rhesus blood group associated glyco-
protein) codiert. Der RhNull-modifier-Typ wird durch heterogene Spon-
tanmutationen jenseits der Regulatorproteine verursacht. Bei beiden Ty-
pen resultiert der gleiche Phanotyp. Die cytogenetische Lokalisation des
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RHAG befindet sich auf Chromosom 6p12.3, die Vererbung erfolgt auto-
somal-dominant.

Fallpréasentation: Frithgeborenes von 36 +0 SSW, ohne prinatale AufFallig-
keiten, das mit einem Ikterus praecox et gravis mit einem Gesamtbilirubin
von 9,2 mg/dl in der 16. Lebensstunde aufgenommen wurde. Bei Geburt
betrug der minimale Hamatokrit 43 %, das minimale Himoglobin 15,8 g/
dl. Unter Phototherapie kam es zu einem Anstieg des Gesamtbilirubins bis
max. 17,2 mg/dl (direktes Bilirubin max. 0,6 mg/dl). Unter intensivier-
ter Phototherapie war das Gesamtbilirubin rasch riicklaufig. In der wei-
terfiihrenden Diagnostik ergab sich ursdchlich ein RhNull-Syndrom. Im
Verlauf zeigten sich milde Hamolysezeichen, das freie Himoglobin stieg
auf maximal 2454 mg/1 (bei Geburt 139 mg/l), es kam zu keinem Abfall
des Hédmatokrits oder des Himoglobins wahrend er ersten Lebenswoche.
Diskussion: Das RhNull-Syndrom ist eine seltene genetische Ursache fiir
einen neonatalen Ikterus. Es kommt zu einer chronischen hdmolytischen
Animie durch geringere osmotische Stabilitdt der Erythrozyten mit Spha-
rozytose und Stomatozytose. Da die Patienten aufgrund der Gefahr einer
Sensibilisierung bei Rhesus-Inkompatibilitit lebenslang keine géngigen
zelluldren Blutprodukte erhalten diirfen, miissen im Verlauf passende Ei-
genblutprodukte fiir den Notfall hergestellt werden. Eine frithe Diagno-
sestellung ist wichtig.

Schlussfolgerung: Das RhNull-Syndrom ist eine extrem seltene, aber rele-
vante Differentialdiagnose eines Ikterus neonatorum. Fremdtransfusionen
miissen unbedingt vermieden werden. Der Verlauf bei dem geschilderten
Fall war letztlich benigne.
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BKB-FP06
A-Streptokokken als seltene Ursache einer Meningitis beim
Neugeborenen

J. Buma*, J. Lemke, C. Kemen
Kinderkrankenhaus Wilhelmstift, Padiatrie, Hamburg, Deutschland

Fallbericht: Nach komplikationsloser Hausgeburt erfolgte die Vorstellung
eines reifen, weiblichen Neugeborenen am 5. Lebenstag. 3. Kind der Eltern,
GBS Status der Mutter unbekannt. Seit 2 Tagen hatte die Patientin erhohte
Temperaturen, eine zunehmend angestrengte Atmung, zeigte ein schlech-
teres Trinkverhalten und war bertihrungsempfindlich.

Laborchemisch zeigten sich erhohte Entziindungswerte im Blut (CRP
101,1 mg/l, IL6 1418 pg/ml) sowie im Liquor (Leukozyten 1213/pl, Lak-
tat 2,4 mmol/], Glucose 36 mg/dl, Eiweif3 1089 mg/1). Im Verlauf konnten
sowohl im miitterlichen Vaginalabstrich als auch in der kindlichen Blut-
kultur Streptokokken pyogenes (Typisierung T-Antigen 1, M-Antigen 1)
nachgewiesen werden. Antibiotische Therapie mit Ampicillin nach Anti-
biogramm-Erhalt fiir 18 Tage. ZNS-Sonographisch und im cMRT zeigte
sich eine Parenchymbeteiligung mit im Verlauf Defektheilung mit einem
kleinen Abszess links frontoparietal. Diagnose: Meningitis durch Strepto-
kokken der Gruppe A.

In der Kontrolle 3 Monate spiter zeigte sich sonographisch eine postent-
ziindliche Narbe frontal links, in der neurologischen Untersuchung pra-
sentierte sich die Patientin unauffillig.

Anfang des 20. Jahrhunderts waren die grampositiven, aeroben Gruppe
A Streptokokken (GAS) oft Ursache von neonatalen Infektionen. Im Lau-
fe der Jahre wurden sie jedoch von anderen Bakterien abgel6st. GAS sind
duflerst sensibel gegeniiber Penicillin. Die Oberflichenproteine (M-Anti-
gen 1) von GAS dienen als Virulenzfaktoren. Sie schiitzen die Bakterien



vor Phagozytose und hemmen das Komplementsystem. M-Antigen 1 ist
in Europa neben M3, M4 und M12 héufig in pidiatrischen Féllen zu fin-
den. GAS sind héufige Ausloser fiir eine Pharyngitis oder Hautinfektio-
nen - invasive Infektionen und insbesondere neonatale Meningitiden sind
heutzutage sehr selten.

Klinische Zeichen einer neonatalen Meningitis sind unspezifisch (u.a.
Beriihrungsempfindlichkeit, Atemstorungen, Trinkunlust, Hyper-/Hy-
pothermie und blassgraues Hautkolorit). Aufgrund der hohen Mortalitat
(10 %) ist die zeitnahe antibiotische Therapie lebensrettend. Ampicillin
in Kombination mit einem Aminoglykosid (meist Gentamicin) sowie ei-
nem 3. Generationen-Cephalosporin (z. B. Cefotaxim) ist initial Mittel der
Wahl. Neben akuten neurologischen Komplikationen kénnen bleibende
Schéden auftreten.

Schlussfolgerung: Eine neonatale Meningitis ist eine lebensbedrohliche
Krankheit. A-Streptokokken konnen eine seltene Ursache fiir eine neona-
tale Meningitis sein. Die Entdeckung von Antibiotika sowie Anderungen
der Virulenz von GAS kénnten Griinde dafiir sein, dass GAS nur noch
selten als Ausloser der neonatalen Meningitis vorkommen.
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BKB-FP07
Langzeitverlauf nach Enzephalomyelitis durch Enterovirus D68

K. Schneider”, D. Vlajnic?
'GFO Kliniken Bonn, Neonatologie, Bonn, Deutschland; 2GFO Kliniken Bonn,
Padiatrie, Bonn, Deutschland

Hintergrund: 2016 wurde durch das European Centre for Disease Preven-
tion and Control europaweit eine Zunahme schwer verlaufender Entero-
virusinfektionen beobachtet. Insbesondere der Serotyp D68 (EV-D68) ist
verantwortlich fiir schwer verlaufende respiratorische Krankheitsbilder
und aseptische Meningitis/Enzephalitis bei Kindern. Wie bei Infektionen
mit den bekannten neurotropen Enteroviren (Polioviren und EV-71) zeig-
ten sich polio-artige Krankheitsbilder.

Fragestellung: Anhand des Falles eines Maddchens, das 2016 an einer My-
eloenzephalitis im Rahmen einer Enterovirus-D68 Infektion erkrankte,
wollen wir auf die schwerwiegenden Langzeitfolgen dieser Erkrankung
hinweisen.

Fallbeschreibung: Im Alter von 4 Jahren erkrankte das bis dahin gesunde
Midchen an einer Enterovirusinfektion. Neben einer schweren respirato-
rischen Globalinsuffizienz, die eine mehrwochige Beatmung und letztend-
lich eine Tracheotomie erforderlich machte, bestanden eine schlaffe Parese
deslinken Armes und der linksseitigen Rumpfmuskulatur. Trotz mehrmo-
natiger Neuro-Rehabilitation entwickelte sich bereits in den ersten Mo-
naten nach der Erkrankung bei dem Médchen eine ausgeprigte Skoliose,
die mit einem Korsett behandelt wurde. Zudem bestand eine schwere Er-
nidhrungsstérung, die die Anlage eines Gastrostomas erforderlich machte.
Das Tracheostoma konnte bei gebesserter respiratorischer Funktion nach
6 Monaten verschlossen werden. Es erfolgte jedoch nachts weiterhin eine
positive Druckbeatmung tiber eine Maske. Aufgrund einer zunehmen-
den, druckbedingten Mittelgesichtsdysplasie durch die Maske wurde diese
aktuell durch eine High-Flow-Brille ersetzt. Das Madchen wurde diesen
Sommer eingeschult und hat mit ihren Therapien und Hilfsmafinahmen
eine gut kompensierte Alltagstauglichkeit.

Diskussion und Schlussfolgerung: Dieser Fall zeigt, dass eine akute Mye-
loenzephalitis durch eine Enterovirusinfektion nach Bewaltigung der in-
tensivmedizinischen Probleme mit schweren neurologischen Residual-
zustanden einhergehen kann und ein polio-artiges Krankheitsbild bietet.

BKB-FP08
Neonatale Thyreotoxikose infolge unbekannter miitterlicher
Hyperthyreosis factitia

L. Mense”, J. Armann’, C. Birdir’, M. Riidiger’

"Universitatsklinikum Carl Gustav Carus Dresden, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Fachbereich Neonatologie & Pad. Intensivmedizin, Dresden,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Carl Gustav Carus Dresden, Klinik fiir
Frauenheilkunde und Geburtshilfe, Dresden, Deutschland

Einleitung: Neonatale Anpassungsstérungen kénnen in seltenen Fillen
durch maternale Schilddriisenerkrankungen, v.a. M. Basedow, verursacht
werden. Die Uberdosierung von Schilddriisen-Hormonen (Hyperthyreo-
sis factitia) ist selten, aber relevant aufgrund ihrer kurz- und langfristigen
Effekte auf das Neugeborene.

Fallprasentation: Die 31-jéhrige Schwangere mit anamnestischer Hashi-
moto-Thyreoiditis stellte sich mit 30 +6 Schwangerschaftswochen auf-
grund von vorzeitiger Wehentitigkeit vor. Es wurden eine fetale Tachykar-
die, Muttermundser6ffnung, miitterliche Tachyarrhythmia absoluta und
arterielle Hypertonie festgestellt und die Lungenreifeinduktion begonnen.
Unter dem Verdacht einer schweren Prieklampsie mit unhemmbarer We-
hentitigkeit wurde nach drei Stunden die Sectio caesarea durchgefiihrt.
Miitterlicher Verlauf: Postoperativ fiel die mehrfache Einnahme von mit-
gebrachten Tabletten auf, die sich als L-Thyroxin herausstellten. Es bestand
das Bild einer schweren Hyperthyreose (TSH <0,02mU/L (RB 0,24-4,20),
T3 41,55 pmol/L (RB 3,13-6,76), T4>100 pmol/L (RB 12,0-22,0) ohne
Nachweis von Schilddriisen- Antikérpern. Die Mutter wurde mit dekom-
pensierter Herzinsuflizienz und Pleuraergiissen auf die internistische In-
tensivstation {ibernommen. Thr Zustand stabilisierte sich unter Gabe von
Thyreostatika und Beta-Blockern. Die Medikamenten-Einnahme wurde
von der Mutter bagatellisiert. Eine psychiatrische Anbindung der Mutter
wurde organisiert und das Jugendamt eingebunden.

Kindlicher Verlauf: Das Neugeborene (Geburtsgewicht 1530 g, APGAR
4/7/9), erhielt 20 min post natum aufgrund einer schwe Oxygenierungs-
storung Surfactant per INSURE, wurde aber bei persistierend hohem Sau-
erstoffbedarf erneut intubiert. Mit zweiter Surfactant-Gabe und Sedierung
besserte sich die Oxygenierung langsam. In Kenntnis der miitterlichen
Thyreotoxikose erfolgte weitere Diagnostik, die ein schwere neonatale Hy-
perthyreose zeigte (TSH <0,02mU/L [RB 0,70-15,20], T3 1,43 pmol/L [RB
1,12-4,43], fT4>100 pmol/L [RB 11,0-32,0]). Bei zu dieser Zeit noch un-
klarem Antikorper-Befund der Mutter erhielt der Junge Thiamazol und
Propranolol. Er konnte am zweiten Lebenstag extubiert werden und beno-
tigte ab dem vierten Lebenstag keine Atemunterstiitzung mehr. Am sechs-
ten Lebenstag war er voll enteral erndhrt. Da nach der Thiamazol-Gabe
die endogene Schilddriisenhormon-Produktion blockiert war (am dritten
Lebenstag TSH <0,02, fT3 1,61, fT4 18,72), wurde mit L-Thyroxin eine
Euthyreose hergestellt. Auffillig waren eine persistierende Trinkschwache
und plumpe Seitenventrikel. Das Kind wurde mit korrigiert 38 +2 SSW in
eine Kinder-Rehabilitationseinrichtung verlegt.

Diskussion: Die Hyperthyreosis factitia fithrte bei der Schwangeren zu ei-
nem Préeklampsie-dhnlichen Bild und zu einer schweren Anpassungs-
storung beim Neugeborenen. Craniosynostosen und Entwicklungs-
verzogerungen sind nach neonataler Thyreotoxikose beschrieben. Eine
endokrinologische und entwicklungsneurologische Anbindung sind emp-
fehlenswert.

BKB-FP09

~Apple Peel Syndrom” (Extremform der Diinndarmatresie

Typ llIb) bei einem Frithgeborenen - Verhinderung eines
Kurzdarmsyndroms durch trophische Behandlung des atretischen
Diinndarms

C. Wieg, N. Giinzel*, F. Seitz, O. Stangl, K. Stuchlik, C. Bésche

Klinikum Aschaffenburg, Neonatologie und padiatrische Intensivmedizin,
Aschaffenburg, Deutschland

Einleitung: Die Diinndarmatresie Typ IIIb (Apple Peel Syndrom) nach
Bland-Sutton, die auf einer mesenterialen Geféfifehlbildungen basiert und
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mit einer Malrotation vergesellschaftet ist, stellt eine extreme Form der
intestinalen Fehlbildungen dar. Der Mikrodarm distal der Atresie ist spi-
ralférmig um eine einzige Arterie gewickelt und atretisch bzw. mikrolu-
mig. Operative Behandlungsansitze sind komplex und mit einer sehr ho-
hen Komplikationsrate versehen. Haufig entsteht ein Kurzdarmsyndrom
mit der Notwendigkeit einer langwierigen parenteralen Erndhrung (TPN).
Fallbericht: Weibl. Frithgeborenes (34 +0 SSW, GG 2350 g) nach BS per
Sectio aus Fuf3lage, normale cardiorespiratorische Adaptation. Sonogra-
phisch 3 flissigkeitsgefiillte Strukturen im Oberbauch nachweisbar, ra-
diologisch ,,Triple Bubble“ bei sonst luftleerem Abdomen. Intraoperativ
ausgeprigte Diinndarmatresie im Sinne eines Apple Peel Syndroms mit
kurzem jejunalen Segment und langem atretischen Diinndarmanteil bis
3 cm vor der Bauhin'schen Klappe. Resektion eines singuldren dilatierten
Jejunalsegments, Anlage eines hohen oralen und aboralen Jejunotomas
mit Miindung in den atretischen Bereich. Postoperativ ab Tag 2 wurde
parallel zu einer TPN oral Muttermilch getrunken mit einer Passagezeit
von <10 min bis zum oralen Stoma. Der Beutelinhalt wurde mit Mutter-
milch 1:1 gemischt und primér vorsichtig in Boli bis max. 10 ml in das zu-
nachst nur bis 2 cm sondierbare aborale Stoma iiber 1 h via Schwerkraft
sondiert. Nach 10 Tagen Absetzen von rektalem Ubergangsstuhl. Darauf-
hin Fixierung des Jejunalkatheters im aboralen Stoma bei 10 cm ein und
Dauerinfusion des ,,Stuhl“~-Muttermilchgemisches® in zunehmender Lauf-
geschwindigkeit. Nach 40 Tagen volle orale Erndhrung, am 50. LT End-zu-
End Anastomose ohne Kalibersprung bei sehr gut entwickeltem Jejunum
und Ileum ohne jeglichen Darmverlust. Gewicht, Lange und Kopfumfang
entwickelten sich auf der 25-50. Perzentile.

Diskussion: Die Apple Peel Atresie (Typ IIIb) stellt eine besondere kin-
derchirurgische Herausforderung dar. Oft bendétigt es zahlreiche Anasto-
mosen mit ungeniigender Entwicklung der intestinalen Funktion. Durch
multiple Resektionen entsteht hiufig ein Kurzdarmsyndrom. In 2006 wur-
den 2 Fille beschrieben, in denen erfolgreich durch Umfiillen des Darmin-
haltes vom oralen in das aborale Stoma eine Anastomose ohne Darmver-
lust nach 4 Wochen gelang. Muttermilch verfiigt neben den bekannten
Wachstumsfaktoren auch iiber Stammezellen, die ein rasches intestinales
Wachstum begiinstigen. Das langsame, kontinuiertliche Steigern der in-
testinalen Zufuhr fithrte zu einer eindriicklichen Vergréflerung der jeju-
nalen und ilealen Resorptionsfliche, sodass gut kalkuliert der Zeitpunkt
der Anastomose bestimmt werden konnte.

Konklusion: Nach unserem Wissen ist eine solche trophische Behandlung
des funktionell atretischen Diinndarms als Option fiir die Therapie von
langstreckigen Diinndarmatresien bisher noch nicht publiziert worden.

BKB-FP10

Spontane intrauterine arterielle Thromboembolie der A. brachialis
bei einem Friihgeborenen mit maternaler heterozygoten Faktor-
V-Leiden-Mutation

S. Giannakis*, J. Franzel, T. Hohn
Universitatsklinikum Diisseldorf, UKD, Klinik fiir Allgemeinpadiatrie,
Neonatologie und Kinderkardiologie, Diisseldorf, Deutschland

Hintergrund: Die arterielle Thromboembolie tritt in der Neugeborenenpe-
riode insgesamt selten auf. In {iber 90 % der Fille ist sie dabei Folge arteri-
eller Katheterisierung. Die spontane intrauterine arterielle Thromboem-
bolie wird hingegen nur in Einzelféllen in der Literatur beschrieben. Die
frithe Diagnosestellung und Therapie sind essentiell, um eine Organ- bzw.
Extremitatenschadigung vermeiden zu konnen. Standardisierte Therapie-
empfehlungen liegen nicht vor.

Fragestellung: Welche ist die optimale Therapie fiir eine spontane periphe-
re arterielle Thrombose? Kann eine komplette Rekanalisierung lediglich
durch Heparin oder recombinant tissue plasminogen activator (r-tPA) er-
reicht werden ohne erforderliche Thrombektomie?

Material und Methoden (Fallprasentation): Wir berichten von einem Friih-
geborenen der 35. SSW, welches unmittelbar postnatal mit einer Ischdmie
der kompletten linken oberen Extremitat auffiel.

Dopplersonographisch wurde der Verschluss der A. brachialis links
nachgewiesen. Die Mutter ist Tragerin einer heterozygoten Faktor-V-Lei-
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den-Mutation, ansonsten keine Vorerkrankungen, unaufféllige Schwan-
gerschaft und Geburt. Beim Kind konnte eine angeborene Gerinnungs-
storung als Ursache ausgeschlossen werden.

Ergebnisse: Wir fithrten initial eine Therapie mit Low-Molecular-Weight-
Heparin durch. Nach ausbleibender Rekanalisierung begannen wir eine
Therapie mit recombinant tissue plasminogen activator (r-tPA) tiber 6 h,
worunter eine komplette Reperfusion erreicht werden konnte. Im An-
schluss erfolgte {iber 3 Monate eine Therapie mit Low-Molecular-Weight-
Heparin subcutan. Dopplersonographisch konnte eine komplette Reka-
nalisierung der A. brachialis nachgewiesen werden. Klinisch zeigte sich
im Verlauf eine uneingeschriankte motorische Funktion der Extremitét.
Schlussfolgerung: Durch die Therapie mit recombinant tissue plasmino-
gen activator (r-tPA) in Kombination mit Heparin konnte komplikations-
los eine vollstandige Rekanalisierung einer spontanen arteriellen Throm-
boembolie erreicht werden, ohne dass unerwiinschte Nebenwirkungen
auftraten.

BKB-FP11
A 5-year-old boy with a chronic cough caused by Echinococcus
granulosus

N. Nourkami-Tutdibi*, A. Simon, P. Fries, S. Becker, P. Ecker, M. Zemlin, S. Meyer

Universitdt des Saarlandes, Klinik fiir Allgemeine Pédiatrie und
Neonatologie, Homburg/Saar, Germany

A 5-year-old migrant boy from Syria came to our clinic complaining of a
worsening cough that had started about 6 months earlier. On clinical ex-
amination, he was found to be hyperpyrexic and tachypnoeic with sternal
recessions and decreased air entry on his right side. Laboratory investiga-
tions showed a raised C-reactive protein level of 247 mg/L (normal val-
ue <5-0 mg/L) and a leucocytosis (28-4 x 109 per L) without eosinophilia.
Chest x-ray showed a large, ill-defined, radiolucent, cavernous lesion in the
right upper lobe with a radiopaque mass in its lower part (B Fig. 1 | BKB-
FP11). Our initial differential diagnosis included a possible bacterial in-
fection that had subsequently developed into an abscess, Mycobacterium
tuberculosis infection, or cystic echinococcosis. The patient was started
on antibiotics—piperacillin and tazobactam initially, with linezolid add-
ed to cover any presumed infection with community-associated methicil-
lin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA). A contrast-enhanced, chest
CT scan (coronal reconstruction) showed a large cystic mass with a thick,
contrast-enhancing wall in the right upper lobe (8 Fig. 1| BKB-FP11). A
corresponding lung window CT scan reconstruction showed marked con-
solidation of the adjacent lung parenchyma, with curvilinear septa within
the lesion—the so-called water-lily sign (figure). These findings were highly
suggestive of a ruptured Echinococcus granulosus hydatid cyst in the right
upper lobe of the lung. Microbiological examination of bronchial alveolar
lavage samples grew Haemophilus influenzae but no MRSA. Linezolid was
therefore stopped. Additionally, no evidence of mycobacterial infection
was found. However, 1 week after admission, the initially negative serolo-
gy for echinococcosis became strongly positive and the patient developed
eosinophilia. Additional investigations found a solitary hydatid cyst in the
patient’s liver. He was therefore diagnosed with cystic echinococcosis with
both pulmonary and hepatic manifestations. As the imaging and the sero-
conversion provided good evidence of recent cyst rupture, the risk of fur-
ther spillage of the contents of a cyst was considered high, so the patient
was started on anthelmintic therapy—oral albendazone—prior to surgi-
cal resection. The patient finally went home well on albendazole. Acute
rupture of pulmonary E granulosus cysts with or without superimposed
bacterial infection can mimic other pulmonary infections. In the context
of recent and continued migration of people from areas where the disease
is endemic, it is important to consider this rare clinical entity in children
and adults. Of note, serology is frequently negative even in the presence of
large, non-ruptured hydatic cysts and the optimal time to start albendazole
treatment remains uncertain.



Abb. 2| BKB-FP10 <«

BKB-FP12

Erfolgreiche Schrittmacherimplantation bei einem
Friihgeborenen von 24 SSW mit kongenitalem AV-Block - geht
nicht, gibt’s nicht!

F. Késtner*, J. Franzel, J. Tautz, K. Lohmeier, H. Sabir, T. Hohn
Universitatsklinik Diisseldorf, Neonatologie und Padiatrische
Intensivmedizin, Klinik fiir Allgemeine Padiatrie, Neonatologie und
Kinderkardiologie, Disseldorf, Deutschland

Hintergrund: Ein fetaler kongenitaler AV-Block ist ein seltenes Symptom,
welches in der Neonatologie isoliert oder in Zusammenhang kardialer
Strukturanomalien auftreten kann. Atiologisch kann auch der perinatale

Fig.1|BKB-FP11 A

Lupus erythematodes in Frage kommen. Durch diaplazentar ibertragene
maternale Anti-SSA/Ro-SSB/La Antikorper kommt es hierbei nach Bin-
dung an L-Typ Kalziumkanéle der fetalen Kardiomyozyten zur Storung
des zytoplasmatischen Kalziummetabolismus und zur Apoptose, es folgt
der inflammatorische Schaden des fetalen Herzreizleitungssystems. Jeg-
liche Form des AV-Blocks kann hieraus resultieren. Wo es bei Grad I-II
zu teils ausbleibender klinischer Relevanz kommen kann, sind Feten mit
einem AV-Block Grad III lebensbedrohlich und irreversibel erkrankt. Es
bestehen verschiedene theoretische therapeutische Optionen, welche von
der symptomatischen Therapie bis hin zu einer intrauterinen Schrittma-
cherversorgung reichen.

Fragestellung: Welche postnatalen Versorgungsmaglichkeiten bestehen
und mit welchen Komplikationen ist zu rechnen? Wann ist eine langfristi-
ge Schrittmacherversorgung erforderlich und ab welchem Gestationsalter
oder Mindestgewicht kann diese tiberhaupt erfolgen?

Fallbericht: Wir berichten tiber ein Frithgeborenes von 24 +6 SSW wel-
ches per Notsectio bei pathologischem CTG geboren wurde. In der Erst-
versorgung liefd sich eine anhaltend niedrige Herzfrequenz als AV-Block
III diagnostizieren. Eine maternale Lupuserkrankung war im Vorfeld nicht
bekannt, in einer durch uns durchgefiihrten Serum-Kontrolle lieflen sich
jedoch die typischen Antikorper nachweisen (SS-A-AK [Ro]) und somit
die Diagnose eines neonatalen Lupus erythematodes mit kongenitalem
AV-Block stellen.

Ergebnis: Die primére Therapie erfolgte medikamentds mit Orciprenalin,
Noradrenalin und Dobutamin, unter der sich eine passagere Rhythmus-
kontrolle ermdglichen liefl. Dennoch bestand hierunter ein anhaltender
enddiastolischer Nullfluss (umbilical und zerebral). Als Folge kam es zur
gastrointestinalen Passagestérung und Ausbildung einer FIP sowie zere-
bral zu Anzeichen einer non-zystischen PVL. In diesem besonderen Fall
bestand frithzeitig die Indikation zur externen Schrittmacherversorgung,
welche in der 27 + 5. SSW stationir erfolgte, im gleichem Eingriff operative
Versorgung der FIP mit Anlage eines Ileostomas. Im Verlauf vollstindige
Rhythmuskontrolle mit normaler Perfusion und darauthin gebesserte en-
terale Vertriglichkeit bis zum vollstindigen oralen Nahrungsaufbau mit
anhaltender Gewichtszunahme.

Diskussion: Unter Abwiégung aller Komplikationen bedingt durch Min-
derperfusion muss ggf. frithzeitig eine Schrittmacherimplantation erfol-
gen. Hierbei muss der passendste Zeitpunkt hinsichtlich Beatmungs- und
Kreislaufsituation gefunden werden, um ein Uberleben zu ermédglichen.
Wie lange lasst sich die Situation mit einem externen Schrittmacher kon-
trollieren, bedarf es {iberhaupt einer langfristigen Schrittmacherversor-
gung und zu welchem Zeitpunkt konnte diese erfolgen?
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BKB-FP13
Das Mirage-Syndrom - eine Multisystemerkrankung mit
Friihgeburtlichkeit

A.Blank™, J. Essers', W. Lindner', A. Schulz', M. Hénig', C. Posovszky’, P.
Kiihnen?, C. Denzer’

'Universitatsklinikum Ulm, Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin, Ulm,
Deutschland; 2Charité Berlin, Institut fiir Experimentelle Endokrinologie und
Kinderklinik fiir Endokrinologie und Diabetologie, Berlin, Deutschland

Hintergrund: Das Mirage-Syndrom ist eine Multisystemerkrankung, die
sich meist in der Neonatalperiode manifestiert und durch heterozygote de-
novo Mutationen in SAMD?9 verursacht wird. Das Akronym Mirage steht
fur Myelodysplasia, Infection, Restriction of growth, Adrenal hypoplasia,
Genital phenotypes und Enteropathy. Zusitzlich beschriebene Symptome
sind unter anderem Frithgeburtlichkeit, cerebrale Fehlbildungen, Bron-
chopulmonale Dysplasie, Kolondilatation und Entwicklungsverzégerung.
Fallvorstellung: Die Patientin wurde als Frithgeborenes mit 25 + 6 Schwan-
gerschaftswochen per Sectio bei dekompensierter Plazentainsuffizienz ge-
boren. Das Gewicht lag bei 480 g (5. Perzentile). Wegen postnataler ar-
terieller Hypotonie erhielt sie ab dem ersten Lebenstag Hydrocortison.
Mehrfache Reduktionsversuche schlugen wegen erneut auftretender ar-
terieller Hypotonie fehl. Zusitzlich wurde intermittierend Dopamin ver-
abreicht. An Lebenstag 30 entwickelte die Patientin unter Reduktion von
Hydrocortison eine ausgeprigte Hyperkalidmie (max. 7,9 mmol/l) und
Hyponatridmie (min. 119 mmol/l). Zusitzlich fiel eine braunliche Ver-
farbung der Haut auf. Das ACTH und Renin waren massiv erhoht. Sono-
graphisch lielen sich die Nebennieren nicht darstellen. Damit wurde der
Verdacht auf eine kongenitale Nebennierenagenesie gestellt. Nach Erho-
hung der Hydrocortisondosis und Beginn einer Fludrocortisonsubstituti-
on besserten sich die Elektrolytstorungen rasch. Das Neugeborenenscree-
ning war unauffillig und der Chromosomensatz 46, XX. In den ersten
Lebenswochen mussten wegen Thrombozytopenie und Anamie Erythro-
zyten- und Thrombozytenkonzentrate verabreicht werden. Es traten kei-
ne invasiven Infektionen auf, jedoch wurden mehrere antibiotische The-
rapien bei klinischer Verschlechterung und CrP-Erhéhung durchgefiihrt.
Ein Erreger konnte jeweils nicht nachgewiesen werden. Nach Kostaufbau
entwickelte die Patientin eine Diarrh6e und im Verlauf eine schwere Win-
deldermatitis. Im Alter von 67 Tagen trat eine kolo-kolische Invagination
auf, die eine Hemikolektomie erforderte. Zum Geburtstermin war die Pa-
tientin weiterhin auf eine nicht-invasive Beatmung mit CPAP und einem
FiO2 von ca. 0,3 angewiesen.

In Zusammenschau der Befunde wurde der Verdacht auf ein Mirage-
Syndrom gestellt und eine heterozygote bekannt pathogene Mutation in
SAMD? (p.R982C) per Sanger-Sequenzierung nachgewiesen.
Schlussfolgerung: Die kongenitale Nebennierenagenesie mit dem be-
schriebenen Symptomkomplex ist wegweisend fiir die Diagnose eines
Mirage-Syndroms. Die Komplexitit dieses Krankheitsbild erfordert eine
multidisziplinére Betreuung.

BKB-FP14
Der Konig der Heilpilze - Ursache einer kongenitalen renalen
Hypertension mit lebensbedrohlichen Folgen?

B. Ackermann', U. H. Thome', K. Dittrich™?, M. Kniipfer'
'Univerisitatsklinikum Leipzig, Neonatologie, Leipzig, Deutschland;
2Universitdtsklinikum Leipzig, Kindernephrologie, Leipzig, Deutschland

Hintergrund: In der traditionellen chinesischen Medizin (TCM) wird der
Pilz Reishi (Ganoderma lingzhi, gldnzender Lackporling) als Heilmittel
verwendet. Er soll das Immunsystem und die Leber stirken und den Stoff-
wechsel anregen. In Deutschland wird er als ,,der Konig der Heilpilze* be-
worben. Di- und Tripeptide des Pilzes haben ACE-hemmende Wirkung
und werden in der asiatischen Naturheilkunde u.a. zur Therapie der arte-
riellen Hypertonie eingesetzt.

Fallbericht: Die Geburt des weiblichen Neugeborenen erfolgte per Notsec-
tion (silentes CTG, 39 + 3 SSW). Das Kind war primar asphyktisch (Apgar
1/2/3, NS-pH 6,91) und wurde nach primarer Stabilisierung einer Hypo-
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thermiebehandlung zugefiihrt (72 h, Zieltemperatur 33,5 °C). Neben der
Standardtherapie war eine milde Katecholamintherapie notwendig. Nach
Ende der Hypothermie war das Kind klinisch unauffillig.

Am 8. Lebenstag kam es innerhalb weniger Stunden zu einer lebensbedroh-
lichen hypertensiven Krise mit Tachykardie, sowie Blutungen im Gastro-
intestinaltrakt und Lunge. Das Midchen wurde beatmet, die Gerinnung
wurde global (FFP, PPSB) und lokal (Faktor VIIa, intratracheal) unterstiitzt.
Nach initialer Stabilisierung fielen noch unter Analgosedierung anhaltend
hypertensive Blutdruckwerte auf. Wir setzten Magnesium (iv, hochdosiert),
Nifedipin, Clonidin, Metoprolol und Esmolol ein. Hierunter gelang eine
Stabilisierung der Blutdruckwerte im hochnormalen Bereich. Der Initial-
verdacht eines katecholaminproduzierenden Tumors wurde laborchemisch
entkriftet. Die Symptome erinnerten an eine ,,Sartan-Nephropathie®. Trotz
einer normalen Nierendurchblutung waren in der Tat die Reninwerte exzes-
siv erhoht (2105 ng/l). Daraufhin erfolgte eine ,,gezielte“ Therapie mit ACE-
Inhibitor ohne Einschrdnkung der Nierenfunktion. Hierunter normalisier-
ten sich Blutdruck- und Reninwerte. Am 36. LT konnte das Kind in gutem
Allgemeinzustand entlassen werden, die therapiebediirftige arterielle Hy-
pertension besteht weiter; die globale Nierenfunktion ist uneingeschrénkt.
In der initialen Anamnese war eine Medikamenteneinnahme verneint
worden. Auf explizite Nachfrage berichtete die Mutter von einer Eigen-
therapie mit einem Reishipraparat bis ca. 2 Wochen vor Geburt des Kin-
des, das TCM-Medikament wurde iiber 18 Monaten aus Lifestyle-Griin-
den eingenommen.

Diskussion: Wir vermuten eine Beeinflussung des Renin-Aldosteron-Sys-
tems des Feten durch das TCM-Préparat. Eine intrauterin verminderte
renale Durchblutung und in Folge eine Gegenregulation durch Aktivie-
rung des Juxtaglomeruldren- Apparates mit erhohter autonomer Renin-
Ausschiittung ist plausibel. Die hypertensive renale Krise am 8. LT lasst
sich aus unserer Sicht mit einem Renin-Uberhang gut erkldren. Ob auch
die perinatale Asphyxie hierdurch ausgel6st wurde, ist spekulativ.

Frei zugéngliche Life-Style Medikamente und Nahrungserganzungsmittel
der TCM haben, auch aufgrund ihrer nicht klar definierten Zusammen-
setzung bei Schwangeren ein sicherlich unterschitztes Risikopotential.

BKB-FP15
Hamorrhagisch-nekrotisierende Enzephalitis durch Serratia
marcesces bei einem extrem Friihgeborenen

K. Kruczek™, F. Eichhorn', N. Syrimi?, A. Heep'?

'Klinikum Oldenburg, Klinik fiir Neonatologie, Intensivmedizin und
Kinderkardiologie, Oldenburg, Deutschland; 2Southmead Hospital, North
Bristol Trust, Department of Neonatology, Bristol, Grobritannien

Hintergrund: Serratia marcescens ist ein seltener aber sehr aggressiver Er-
reger einer neonatalen Sepsis und wird bei Ausbriichen von nosokomialen
Infektionen in neonatologischen Abteilungen beschrieben. Die Infektion
bei Neugeborenen kann als Sepsis, Meningitis, zerebrale Infektion, Pneu-
monie, Omphalitis, Osteomyelitis, Zystitis oder Konjunktivitis verlaufen.
Frithgeburt, Atemnotsyndrom, nekrotisierende Enterokolitis, Neuralrohr-
defekt, Katheter und Zugénge, parenterale Erndhrung, antibiotische The-
rapie und Intubation gelten als weitere Risikofaktoren.

Fallvorstellung: Ein Midchen wurde in der 28 +1 SSW durch einen ge-
planten Kaiserschnitt aufgrund einer aggressiven malignen Erkrankung
der Mutter und damit verbundener Notwendigkeit einer dringlichen Che-
motherapie geboren. Das Geburtsgewicht betrug 1058 g. Nach unkompli-
zierter neonataler Adaptation (INSURE Surfactant, nasaler CPAP) kam es
am 6. Lebenstag (LT) zu einer akuten Verschlechterung mit respiratori-
scher Azidose und kardio-zirkulatorischer Insuffizienz. Unter akutem Ver-
dacht auf eine Sepsis wurde eine empirische antibiotische Therapie (Van-
comycin/Ceftazidim) begonnen. Die durchgefiihrte Schidelsonographie
(US) zeigte beidseitige intrazerebrale Blutungen. Innerhalb von 24 h (7.
LT) kam es zu einer Ausbreitung der parenchymatdsen Blutungsareale
mit beginnender Liquifizierung. In der Blutkultur wurde Serratia marce-
scens als Erreger identifiziert und die antibiotische Therapie entsprechend
modifiziert (Meropenem). Am 8. LT zeigte sich in der US und der Dopp-
lersonographie der intrakraniellen Geféif3e eine weitere Befund Progredi-



enz mit ausgepriagtem Hirnédem. Aufgrund der Hirnbeschidigung und
damit verbundenen Prognose wurde eine Palliativtherapie begonnen und
das Kind verstarb.

Diskussion: Klinische Zeichen einer neonatalen Sepsis mit Serratien sind
oft unspezifisch. Die beschriebene Kasuistik beschreibt den seltenen Fall
einer nekrotisierenden Enzephalitis durch Serratia marcescens bei einem
Frithgeborenen. Die zytotoxische Aktivitit von Serratia marcescens wird
durch 2 Proteine (ShIA, ShIB) bestimmt. Homologe Sequenzen dieser zy-
totoxischen Proteine werden auch bei Proteus mirabilis, Himophilus du-
creyi, und Edwardsiella Tarda beschrieben. ShIA wird durch ShIB akti-
viert. ShIA wird in Erythrozytenmembranen integriert und bewirkt eine
osmotische Zell-Lyse. ShIA wirkt auch zytotoxisch auf Fibroblasten und
Epitheliumzellen und induziert eine lokale Gewebsnekrose wie in dieser
Kasuistik beschrieben.

Der fatale Verlauf dieser hdmorrhagisch-nekrotisierenden Enzephalitis
wird anhand der charakteristischen US Befunde deutlich.

BKB-FP16
Maternaler Mangel an Vitamin A als Ursache fiir ein komplexes
Fehlbildungssyndrom beim Neugeborenen

E. Neumann*, T. Kehl, C. Brickmann, D. Stavropoulou, R. Hentschel
Uniklinik-Freiburg, ZKJ, Neonatologie, Freiburg, Deutschland

Einleitung: Magen-Bypass-Operationen sind eine haufig angewandte Me-
thode bei der Behandlung einer Adiposita per magna. Zwar zeigten die-
se gute Ergebnisse bei der Gewichtsreduktion, allerdings wird dabei auch
die Aufnahmefihigkeit der wichtigen Vitamine und Mikronihrstoffe ver-
andert.

Fall: Bei einem Routine-Screening in der 22. SSW einer 32-jahringen Zweit-
gravida wurden beim Feten multiple Fehlbildungen festgestellt (kurze Roh-
renknochen, V.a. Balkenagenesie und Herzfehler). Die Amniozentese-Un-
tersuchung war unauffillig. In der 29 Woche entwickelte die Mutter, welche
sich 2010 und erneut 2015 einer Magen-Bypass-Operation unterzogen hat-
te, eine Nachtblindheit. Der Vitamin A-Wert lag zu diesem Zeitpunkt unter
der Nachweisgrenze. Die Symptome der Mutter besserten sich rasch nach
der 3-maligen Gabe von Vitamin A. In der 37. SSW kam das Kind per Sek-
tio auf die Welt (APGAR 4/5/6, Geburtsgewicht 2100 g, Lange 40 cm, Kopf-
umfang 31 cm [alles <3. P]). Es hatte eine Thoraxhypoplasie, eine komplette
Verschattung des linken Oberlappens mit fehlender Perfusion und kardiale
Fehlbildungen (Aortenstenose, Pulmonalarterienhypoplasie und Fehlabgang
der linken Pulmonalarterie aus der rechten). Vor allem waren die Nieren dys-
plastisch mit verwaschener Mark-Rinden-Grenze. Der Junge entwickelte im
Verlauf eine PPHN, eine Kreislaufinsuffizienz und ein polyurisches Nieren-
versagen. Trotz maximaler Therapie verstarb er am 15. Lebenstag.

Das erste Kind der Familie - ein 2014 geborener Junge — hat zwar keine or-
ganischen Fehlbildungen, leidet jedoch an einem ausgepragten Autismus
mit Sprach- und Entwicklungsstérungen. Symptome wie Nachblindheit
bei der Mutter wurden zwar wihrend der ersten Schwangerschaft nicht
beobachtet, aber auch in dieser Zeit erfolgte keine Vitaminsubstitution.
Unseren Recherchen zufolge kénnen sowohl der Autismus beim ersten,
als auch die Fehlbildungen beim 2. Kind durch einen maternalen Vita-
min-A-Mangel verursacht worden sein, fiir das 2. Kind ist dies sogar sehr
wahrscheinlich.

Schlussfolgerung: Sowohl der Vitamin-A-Mangel, als auch die Hypervit-
aminose kann eine schwere Storung der Embryogenese zur Folge haben,
da Vitamin A als Ko-Faktor bei der Transkription mehrerer Gene essentiell
ist. An dem genauen Mechanismus wird gerade noch geforscht, allerdings
kann man aus den Mausmodellen schliefen, dass Vitamin A maf3geblich an
der Organogenese v.a. von Herz, Lunge, Nieren und Augen beteiligt ist. Die
Komplikationen eines Magen-Bypasses kénnen sich schleichend und iiber
Jahre entwickeln. Die Symptome sind dabei eventuell nur sehr mild ausge-
prégt. Aber die Mangelerndhrung der Mutter hat gravierende Folgen fiir die
fetale Entwicklung. Daher sollen Frauen, welche sich einer solchen Operati-
on unterziehen, engmaschig, lebenslang und interdisziplinar betreut werden.
Das Monitoring und ggf. Die Substitution der Vitamine und Mikronihstoffe
spielt dabei eine besonders wichtige Rolle.

BKB-FP17
Stenotrophomonas-maltophilia-assoziierte nekrotisierende
Fasziitis nach allogener Stammzelltransplantation

K. Masjosthusmann'’, I. A. van den Heuvel', J. Potratz', M. Ahlmann?, A. H.
GrolP

'Universitatsklinikum Miinster, Klinik und Poliklinik fur Kinder- und
Jugendmedizin, Miinster, Deutschland; 2Universitatsklinikum Manster, Klinik
fiir Kinder- und Jugendmedizin, Padiatrische Hamatologie und Onkologie,
Miinster, Deutschland

Hintergrund: Das Krankheitsbild der nekrotisierenden Fasziitis umfasst
Weichteilinfektionen, die mit fulminantem Verlauf innerhalb weniger
Tage zum Tod fithren kénnen. Patienten imponieren mit hohem Fieber,
lividen Hautlasionen, hierzu tiberproportional starken Schmerzen und ra-
schem Verfall (1). Die Infektion erfasst Faszien, subkutanes Fettgewebe,
Muskeln und fithrt fulminant zu Nekrosen. Bei Kindern liegt die Morta-
litit bei 5-15 % (2).

Es werden sowohl monomikrobielle Infektionen durch toxinbildende
Streptokokken und Staphylokokken nachgewiesen, als auch polymikro-
bielle Besiedlungen durch Anaerobier-Spezies plus Pseudomonaden, Bac-
teroides, etc. Stenotrophomonas maltophilia ist ein aerobes gramnegatives
Stabchenbakterium, das als Umweltkeim geringe Pathogenitit zeigt, aber
bei Patienten mit Immunsuppression zu schwerwiegenden Infektionen
fithren kann. Zwar sind vereinzelt Fallberichte erwachsener Patienten mit
Nachweis einer Stenotrophomonas nekrotisierenden Fasziitis publiziert,
unseres Wissens aber keiner Kinder.

Fallbericht: Eine 11 Jahre alte Patientin mit ALL Spatrezidiv entwickelte
an Tag 15 nach allogener Stammzelltransplantation einen katecholamin-
refraktiren septischen Schock. Bei Nachweis von Stenotrophomonas mal-
tophilia in mehreren Blutkulturen wurde der Broviac-Katheter explantiert
und antibiotisch mit Meropenem, Tigecyclin, Moxifloxazin und Linezo-
lid behandelt. Initial war ein kreisrundes, trocken-nekrotisches Areal an
der Brust aufgefallen, das bei Nachweis von Aspergillus terreus als Pilz-
infektion behandelt wurde. Im Verlauf imponierten blaulich livide Haut-
verdnderungen an Handinnenfliche, Gesif, Oberschenkeln und Riicken,
sowie ein uberproportionales Schmerzempfinden im Verhaltnis zum
Hautbefund. Es bestand ein maximales CRP von 20,6 mg/dl und PCT von
6,26 ng/ml. Die Patientin stabilisierte sich kardiorespiratorisch unter einer
um Clindamycin und Cotrimoxazol erweiterten antibiotischen Therapie
gut und erreichte an Tag 21 die Leukozytenregeneration. Die Hautldsio-
nen hingegen waren iiber 4 Tage langsam progredient und zeigten dann
fulminante Nekrosen und Blasenbildung im Sinne einer nekrotisierenden
Fasziitis mit erneutem Nachweis von Stenotrophomonas in Blutkulturen
und Abstrich (8 Abb. 1| BKB-FP17). Aufgrund der multiplen Herde be-
stand keine chirurgische Interventionsmaéglichkeit und die Patientin ver-
starb 23 Tage nach KMT.

Schlussfolgerung: Mit dem klinischen Bild einer nekrotisierenden Faszii-
tis werden normalerweise toxinbildende Keime wie A-Streptokokken as-
soziiert, selten Stenotrophomonas maltophilia. Dieser Fall zeigt, dass bei
immungeschwichten Patienten mit Nachweis einer Stenotrophomonas-
Infektion Hautverdnderungen mit iiberproportionalem Schmerz frithzei-
tig an die Differentialdiagnose einer lebensbedrohlichen nekrotisierenden
Fasziitis denken lassen miissen.
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Wir berichten tiber ein eutrophes Reifgeborenes gesunder Eltern (G1/P1);
unauffillige Schwangerschaft, rezidivierender Herpes simplex labialis der
Mutter. Vorstellung am 16. Lebenstag (LT) mit afebrilen, fokalen (rechts)
Krampfanfillen. Postnatal ausgeprégtes Neugeborenexanthem, am 4. LT
erstmals teils streifenformige vesikuldre Effloreszenzen, v.a. an Stamm
und Extremitdten. Sonst unauffilliger Untersuchungsbefund. Im aEEG
diskontinuierliches Muster mit angedeutetem Schlaf-/Wachrhythmus,
Burst-Suppression-Muster rechts bei fokalem Anfall. Unauffillige Scha-
delsonographie. Labor: Blutbild unauffillig, IL-6 und CrP in Normbereich.
In Liquor- und Blutkultur kein Keimnachweis. Im kranialen MRT akute
Enzephalitis mit diffus im supratentoriellen Marklager und im Splenium
Corpori callosi verteilten Einblutungen und Odem des juxtakortikalen pa-
rietalen Marklagers. Mittels Multiplex-PCR Nachweis von HHV-6 DNA
im Liquor cerebrospinalis (CSF), sonst unauffilliger Befund, insbesondere
kein Nachweis von HSV 1/2. HHV-6 Diagnostik im Serum: IgG positiv,
IgM negativ; bei der Mutter IgG positiv, IgM ausstehend. Zum Ausschluss
einer moglichen chromosomalen/telomeren Integration des HHV-6 Vi-
rus in das humane Genom, was per sezum Nachweis von HHV-6 DNA
im Liquor fithren kann, wurde bei der Patientin und beiden Eltern eine
HHV-6 PCR in einem Haarfollikel durchgefiihrt. Diese war bei allen drei-
en negativ. Unter Therapie mit Phenobarbital Kontrolle der fokalen An-
félle. Initial kalkulierte antibiotische Therapie mit Ampicillin/Sulbactam
plus Gentamicin (iiber 2 d) sowie antivirale Therapie mit Aciclovir (iiber
3 d), ab 2. Tag Beginn Valganciclovir (30 mg/kg/d) gemifl Empfehlungen
wie fiir CMV fiir mind. 6 Wochen. Einmalige Gabe von Immunglobuli-
nen (1 g/kgKG) intravends.

Fazit: Peri- oder postnatale Infektionen mit HHV-6 und ausgepragten Zei-
chen einer Enzephalitis sind in der Literatur sehr selten beschrieben. Mog-
licherweise ist die Erkrankung unterdiagnostiziert; in unserem Fall war
das Panel fiir die Virus-Diagnostik im Liquor fiir die Diagnosestellung
entscheidend. Die beschriebenen Fille weisen eine sehr hohe Mortalitit
und Morbiditat auf. Die Durchseuchung mit HHV-6 bei Erwachsenen be-
triagt >90 %. Die Erstinfektion erfolgt meist im ersten Lebensjahr und ver-
lduft klinisch inapparent. Bei einem Prozent der Bevolkerung besteht eine
chromosomale Integration des Virus in das Genom. Nur in seltenen Fil-
len 16st HHV-6 im Rahmen einer Reaktivierung bei immunsupprimier-
ten Patienten eine Enzephalitis aus. Bei unserer Patientin fillt auch vier
Wochen nach der akuten Infektion ein ausbleibender IgM Anstieg auf,
sodass gegenwirtig ein Immundefekt bzw. eine erhéhte Suszeptibilitit fiir
eine HHV-6 Aktivierung nicht auszuschlieflen ist.

Abb. 1| BKB-FP17 <
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Background: Congential sodium diarrhea is a rare cause of severe meta-
bolic acidosis and hyponatremia.

Case: Prenatal ultrasound demonstrated dilated bowel loops and a prom-
inent polyhydramnios suggesting intestinal atresia.

The 2-kg-newborn was delivered via cesarian section at 27 6/7 weeks due
to pathological umbilical cord doppler ultra-sound and pathological cardi-
otocogram. Postnatally, the preterm adapted poorly (Apgar at 1/5/10 min
of life: 1/5/5) and was therefore intubated. High respiratory support had
to be applied to ensure adequate oxygenation (maximum peak inspiratory
pressure 50, PEEP 10, fiO2 1). Additionally, the baby presented with mas-
sive abdominal distension. Circulatory support via fluid application, com-
bined with extensive catecholamine support was needed. Dehydration was
suspected despite high fluid substitution which had to be increased up to
more than 400 ml/kg/day. Metabolic acidosis became worse at day three
oflife (pH 7.16, Co2 4.8 kPa, BE-14 mmol/l). Full parenteral nutrition was
installed. Gastric fluid levels were widely inconsistent varying between 0
to 50 ml every 3 h and abdominal surgery did not show any intestinal ob-
struction. On day three of life, sodium levels below 130 mmol/l were de-
tected and only sodium substitution higher than 30 mmol/kg helped to
normalize blood sodium levels. Evaluation of differential diagnoses sug-
gested gastrointestinal losses. Analysis of electrolytes in body fluids re-
vealed high sodium levels in stool secretions (>120 mmol/l).
Consequently, congenital sodium diarrhea was suspected. Sequence anal-
ysis in genomic leukocyte-derived DNA samples detected a de-novo GU-
CY2C p.Thr7831Ile mutation, confirming the clinical diagnosis.
Conclusion: If low sodium levels cannot be explained by increased intra-
vascular water content, sodium loss has to be suspected. These losses may
be caused by decreased levels of aldosterone or cortisone, by vomiting, di-
arrhea or impaired skin barrier.

If there is a prenatal history of polyhydramnios and massive bowel dilata-
tion combined with postnatal impressive loss of water and sodium, sodi-
um diarrhea is one-rare-differential diagnosis.

In this case, massive fluid and sodium needs have to be considered.
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Ungewohnlicher Verlauf einer systemischen juvenilen
idiopathischen Arthritis mit schwerer Coxsackie-Virus Infektion

V. Schuster*, C. Gebauer, A. Bigl, K. Rieger, U. G. Liebert
Univ.-Kinderklinik, Institut fiir Virologie der Universitat Leipzig, Leipzig,
Deutschland

Hinsichtlich der Pathogenese der systemischen juvenilen idiopathischen
Arthritis (sJIA, M.Still) lassen neuere Erkenntnisse vermuten, dass ursich-
lich eine Autoinflammatorische Erkrankung und keine klassische Autoim-
munerkrankung (u. a. keine Bildung von Autoantikorpern) vorliegt.

Wir berichten {iber einen 4 Jahre alten Jungen, der nach 2 klinischen Epi-
soden einer sJIA (negative Genetik der bisher bekannten Fiebersyndrome)
spontan eine Remission erreicht. Im Alter von 3 Jahren trat ein generali-
siertes Ekzema Coxsackium durch den Virus-Typ CVA6 auf. Im weiteren
Verlauf dhnelte das Exanthem dann immer mehr einem Exanthema ex-
sudativum multiforme. Insgesamt war der Verlauf eher milde und dauerte
10 d, ein virus-assoziiertes Himophagozytose-Syndrom entwickelte sich
nicht. Der sIL2R 1. S. war zu diesem Zeitpunkt stark erh6ht (2390 U/mL).
Bis heute (2,5]) ist der Junge klinisch unauffillig, sIL2R ist weiterhin er-
hoht (bis 1000 U/mL).



In der Literatur gibt es nur eine Beschreibung eines Patienten mit sJIA, der
im Rahmen einer Coxsackie-Infektion ein Himophagozytose-Syndrom
entwickelte [1].

Das Calprotectin i.S. (S100A8/A9, MRP8/14) war bei unserem Patienten
in klinischer Remission normal und scheint ein geeigneter therapeutischer
Verlaufsparameter bei sJIA zu sein
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Magensonden werden vielen Frith- und Neugeborenen innerhalb der ers-
ten Lebensstunden im Kreissaal oder auf Station gelegt. Der Ausschluss
einer Fehllage der Sonde ist eine wichtige Voraussetzung fiir die Medika-
mente und/oder Nahrungsgabe. Uber Fehllagen wird immer wieder be-
richtet. Perforationen und Blutungen sind beschrieben 1,2.

Fallbericht: Einem weiblichen Frithgeborenen der 34. SSW wird kurz nach
Geburt eine Magensonde gelegt. Zur Lagekontrolle wurde iiber die Sonde
aspiriert und insgesamt 17 ml Blut abgezogen. Da nicht ausgeschlossen
werden konnte, dass es sich um Blut handelt, dass bei Geburt vom Kind
geschluckt wurde, wurde ein Rontgenbild des Thorax angefertigt. Eine Ma-
gensonde konnte auf diesem Bild nicht gesehen werden. Uber eine an-
schlielende Videolaryngoskopie konnte ebenfalls die Magensondenspitze
nicht lokalisiert werden. Sonographisch wurde der Verdacht auf eine int-
racranielle Lage gedufSert, zur weiteren Verifizierung erfolgte die Darstel-
lung mittels einer CCT-Untersuchung. Hierbei zeigte sich die Magensonde
tiber der eustachischen Rohre liegend im re. Mittelohr.

Bei hamodynamisch relevanter Anamie erfolgte die einmalige Erythrozy-
ten-Transfusion im Alter von 2 h. Unter der Vorstellung, dass es bei lie-
gender Sonde zu einer Tamponade der Blutung kommt, wurde diese in
situ fiir 12 h belassen und erst am Folgetag nach Schutz-Intubation we-
gen Aspirationsgefahr (im Falle einer erneuten Blutung) entfernt. Zu einer
erneuten Blutung kam es nicht. Prophylaktisch wurde eine antibiotische
Therapie mit Cefotaxim begonnen. HNO-irztliche Untersuchungen, auch
nach Entlassung, blieben unauffillig.

Schlussfolgerungen: Bei Verdacht auf Magensondenfehllage ist eine Ront-
genuntersuchung des Thoraxes ab Unterkiefer hilfreich, ist aber in einigen
Fallen nicht ausreichend. Ggf. sind weiterfithrende Untersuchungen er-
forderlich, bevor erstmals Losungen iiber die Sonde gegeben werden. Ein
Lackmustest des Aspirierten iiber die Sonde kann bei Frith- und Neuge-
borenen wegen fehlender Magensaure noch negativ sein.
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Wir stellen die Behandlung intrahepatischer Cholestase mit Phenylbutyrat
(PB, Handelsname Ammonaps) bei einem kritisch und kompliziert kran-
ken Friihgeborenen vor. Die Patientin war nach Geburt in der 31 +6. SSW

per Notsectio (abnehmende Herzaktion) asphyktisch und in der Folge be-
atmungs- und katecholaminpflichtig. Ein erst wenige Stunden vor Geburt
gefundenes mesoblastisches Nephrom konnte am 9. Lebenstag in einer
totalen Nephrektomie entfernt werden. Der enterale Kostaufbau hiernach
und nach langer parenteraler Ernahrung gestaltete sich sehr schwierig. Die
folgende intrahepatische Cholestase sprach kaum auf Ursodesoxycholséu-
re und Cholestyramin an. Erst nach Hinzunahme von PB (200 mg/KGd
iiber 2 Wochen) als individuellem Heilversuch kam es zu einer dauerhaf-
ten Senkung der Cholestaseparameter und zu einer Besserung der entera-
len Nahrungsvertraglichkeit. Die Patientin konnte am 59. Lebenstag voll-
stindig oral erndhrt und in stabilem Allgemeinzustand entlassen werden.
Das eigentlich zur Behandlung von Harnstoftzyklusdefekten zugelasse-
ne PB wird seit kurzem bei Erkrankungen eingesetzt, die durch Mangel
an ABC-Transportern verursacht oder kompliziert werden [1, 2]. PB be-
einflusst die posttranslationale Modifikation von Proteinen. Bei Patienten
wie unserem ohne Hinweis auf Mutationen in den Gallensalztransportern
(insbesondere MRP2 und BSEP) wird die Anzahl von Transportern tiber
die Steigerung der Verweildauer an der Oberfliche durch eine Reduzie-
rung der Ubiquitinylierung der Proteine erhoht 3, 4]. Aufierdem reduziert
PB durch die Minderung des von Bilirubin verursachten Stref am endo-
plasmatischen Retikulum dessen Neurotoxizitit [5, 6].

Es handelt sich unseres Erachtens um den ersten Bericht iiber die Ver-
wendung von PB bei einem Frithgeborenen ohne primére Lebererkran-
kung in Europa.
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Hintergrund: Das Stiive-Wiedemann-Syndrom (SWS) gehért zu den kon-
genitalen Skelettdysplasien mit Kamptomelie. Autosomal rezessiv vererbt
basiert es auf einer Null-Mutation im LIFR-Gen (Leukaemia Inhibitory
Factor Receptor) auf Chromosom 5p13. LIFR, ein Cytokin, spielt eine Rol-
le in derSignalkette JAK/STATS3.

Hauptmerkmale neben der Skelettdysplasie sind Kamptodactylie, Minder-
wuchs, Atemprobleme, Schluckstérungen und Fieberschiibe. Viele Patien-
ten versterben im ersten Lebensjahr (v.a. an Fieberkrisen).
Fallbeschreibung: Weiblicher Saugling, 4. Kind konsanguiner Eltern, 37.
SSW, prépartal auffalliges Skelett. GG 2300 g (P2), KL 43 cm (-3,22 SDS),
KU 33 cm (P13). Postnatal stationire Aufnahme bei Trinkschwiche, Ske-
lettdysplasie mit kurzen Extremititen und KamptodactylieDIII-DV. Ab
dem 3. LT O2-Bedarf, IV-antibiotische Behandlung bei V.a. Aspirations-
pneumonie. Anhaltend O2-Bedarf tiber die ersten 2 Monate trotz mehr-
facher AB Therapie. PEG-Anlage mit 3 Monaten bei ausgeprégter Trink-
schwiche. Rezidivierende Fieberschiibe 1-2x/Woche, dabei inkonstant
moderate Erhohung der Entziindungsparameter, Blutkulturen steril. Anti-
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biotische Therapie nur in Einzelfillen im Rahmen hoher Entziindungspa-
rameter effektiv. Fiebersenkung durch externe Kiihlung gelang am besten.
Wiahrend der Fieberschiibe wiederholt Azidose (pH ~ 7,2) mit erhhtem
Laktat bis zu 7 mmol/l, Hyperglykimie bis 190 mg/dlund Anstieg der CK
bis auf 700IU/I auf. Echo: echoreiches, muskelstarkes Myokard mit guter
LV-Funktion; cMRTunaufFéllig. Rontgen der Extremitéten: kurze Rohren-
knochen, verdickte Kortikalis, aufgetriebene Metaphyse, Kamptomelie.
Aufgrund der Rx-Bilder, der klinischen Stigmata mitTrinkschwiche,
Atemproblematik sowie Fieberschiibenstellten wir die Verdachtsdiagno-
se eines SWS. In der gezieltenGenetik zeigte sich eine nicht vorbeschriebe-
ne homozygote Punktmutation im LIFR-Gen: ¢.1121+3A >T.
Diskussion: Wiederholte Fieberschiibe beim Neugeborenen mit Skelett-
dysplasie sind sehr charakteristisch fiir das SWS.
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Die wiederholten metabolischen Entgleisungen mit Laktat-Azidose wih-
rend der Fieberschiibe kénnten ein Hinweis auf eine Dysfunktion der Mi-
tochondrien sein. Wir gehen davon aus, dass wihrend der Fieberepisoden
das metabole Gleichgewicht schneller kippt als beim Gesunden, Zucker
nicht mehr richtig verwertet wird (>> Hyperglykémie), die Energiepro-
duktion (in Form von ATP) verringert ist, was am Ende zur Zellschidi-
gung und Freisetzung von CK fiihrt.

Chabrol et al. konnten eine reduzierte Aktivitat von Komplex I und IV der
mitochondrialen Atmungskette in der Muskelbiopsie von 2 SWS-Patien-
ten nachweisen. Wie sich der Defekt des LIFR-Cytokins auf die Funktion
der Mitochondrien auswirkt, ist unklar. Bekannt ist, dass LIFR eine Rol-
le in der Signalkette JAK/STAT?3 spielt. Neuere Studien zeigen, dass Stat3
(Signal Transducers and Activatorsof Transcription family 3) auch in Mi-
tochondrien zu finden istund - abhéngig vom metabolischen Zustand der
Zelle - einen Einfluss auf die Atmungskette hat.
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An especially severe phenotype of 3-methylglutaconic aciduria
elucidates the potentials of whole exome sequencing in critically
ill neonates
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Introduction: Lethal anomalies and genetic syndromes account for more
than one third of neonatal intensive care unit deaths among term neonates.
To date, around 5000 phenotypes of single gene disorders and traits are
known. Therefore, a clinical diagnosis is possible in only a minority of un-
expected neonatal deaths. This is underlined by the fact, that “intrauterine
growth retardation/restriction” yields 372, “microcephaly” 1360 matches
on OMIM?®-both frequent findings in impaired neonates. Whole exome
sequencing (WES) or whole genome sequencing (WGS) are, consequent-
ly, important diagnostic tools to unravel underlying causes of disease in
critically ill neonates.

Case report: We report a term neonate, born to a 31-year-old primigravida
after induction of labor due to intrauterine growth retardation and polyhy-
dramnios. Prenatally, fisting, jerky fetal movements and organ ultrasound
without pathological findings were reported.

Clinical features of the newborn included a birthweight of 2495 g (<3rd
percentile), microcephaly, tented mouth, low set ears, short neck, fisting,
elongated fingers and toes with syndactyly 2/3, contractures, jaw lock, fa-
cial fasciculations, horizontal nystagmus and rigid eye sockets/orbital fi-
brosis. Evident laboratory abnormalities were anemia, neutropenia and
elevated urinary excretion of 3-methylglutaconic-acid. On MRI, thymus
volume was reduced and myelination severely delayed.

In the setting of abnormal brain development, permanent unconscious-
ness, status epilepticus and consequently severe encephalopathy without
respiratory drive the decision was made for therapy-limitation and death
occurred on day eight of life.

Trio-WES revealed the diagnosis of a homozygous CLPB-Mutation
(c.1249C >T) causing autosomal-recessive 3-methylglutaconic aciduria
(3-MGA) type VIL

Discussion: This case illustrates a severe form of 3-MGA caused by a ho-
mozygous nonsense mutation in the CLPB gene and describes a pheno-
typic extension as rigid eye rockets/orbital fibrosis and reduced thymus
volume have not been described as features of this relatively new disease.
Visualizing the prenatal pathologies with fisting and potentially intrauter-
ine seizures on the one hand, and the clinical presentation at birth with
contractures, absence of respiratory efforts and movements other than sei-
zures on the other hand, it seems likely that a degenerative process already
started during fetal development.



To date, the function of human CLPB is insufficiently understood. Our
case reinforces the hypothesis, that it might play a role in the development
of the central nervous system by functioning as a chaperone, especially re-
quired for mitochondrial function in glycinergic cells.

This case elucidates, that rapid WES/WGS in neonates is needed to esti-
mate prognosis, reduce suffering and enable earlier decision making for
caregivers and parents. It also-as in this case-allows for preimplantation
or prenatal genetic testing in a successive pregnancy.

FT-FPO3
Neonatales Shwachman-Diamond-Syndrom - Seltene Ursache
einer konnatalen Knochenmarksinsuffizienz

S. Baranowski'", A. Blank', K. Schwarz?3, H. Cario’, M. Hénig', A. Schulz', W.
Lindner’

'Universitatsklinikum, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,

Ulm, Deutschland; 2Universitat, Institut fir Transfusionsmedizin,

Ulm, Deutschland; *DRK Blutspendedienst Baden-Wiirttemberg —
Hessen,Deutschland, Institut fiir Klinische Transfusionsmedizin und
Immungenetik, Ulm, Deutschland

Hintergrund: Die Differentialdiagnose der seltenen konnatalen Panzytope-
nie ist vielfiltig. Neben infektiologischen kommen auch immunologische
und toxische Ursachen, sowie neoplastische Erkrankungen und genetische
Bildungsstérungen als Ursachen in Betracht.

Fallbericht: Ein reifes, weibliches Neugeborenes (37 +6 SSW) wurde mit
intrauterin bekannter Wachstumsretardierung spontan geboren, APGAR
5/8/10, Gewicht 1920 g (500 g <P3), Lange 43,5 cm (2,5 cm < P3), Kopf-
umfang 30 cm (1,5 cm < P3). Klinisch zeigten sich Petechien an Extremi-
taten, Stamm und Gesaf3, keine Hepatosplenomegalie.
Chromosomenanalyse und Array-CGH in einer préanatal durchgefiihrten
Chorionzottenbiopsie waren unauftillig. Postnatal bestand eine Trizytope-
nie (Thrombopenie mit 27G/l am 1. Lebenstag, aregeneratorische Andmie
mit initialem Hb von 12,5 g/dl, Agranulozytose mit fehlendem Nachweis
von neutrophilen Granulozyten) mit Transfusionsbedarf fiir Thrombozy-
ten und Erythrozyten. Die virologische Diagnostik (TORCH) war unauf-
fillig. Im Alter von 2 Wochen Diagnose einer exokrinen Pankreasinsuffi-
zienz mit Pankreaselastase im Stuhl unter der Nachweisgrenze.
Genetisch wurde die Diagnose eines Shwachman-Diamond-Syndroms
mit compound-Heterozygotie fiir 2 vorbeschriebene Mutationen im
SBDS-Gen (Exon2, ¢.183_184delTAinsCT, p.Lys62delins* und Exon4,
¢.523C > T, p.Argl75Trp) gestellt.

Als infektiologische Komplikation bildete sich im Alter von 7 Wochen ein
Labienabszess. In der Knochenmarkspunktion zeigte sich ein reduzier-
ter Zellgehalt, keine Erythropoese, granulozytire Vorstufen waren vor-
handen.

Im Alter von 3 Monaten erfolgte eine allogene Stammzelltransplantation
vom HLA-haploidentischen Vater. Die hdmatologische und immunolo-
gische Rekonstitution war zeitgerecht mit vollstindigem Spenderchimé-
rismus. Die exokrine Pankreasinsuffizienz sowie eine ausgeprégte Dys-
trophie bestehen weiterhin. Auflerdem zeigt sich eine psychomotorische
Retardierung, wie beim Shwachman-Diamond-Syndrom in einzelnen Fal-
len beschrieben.

Diskussion: Das Shwachman-Diamond Syndrom ist eine seltene angebo-
rene Erkrankung. Typischerweise bestehen eine exokrine Pankreasinsuf-
fizienz sowie eine Neutropenie, welche meist im Sauglingsalter zur Dia-
gnose fithren. Eine angeborene Knochenmarksinsuffizienz ist sehr selten,
im Europdischen Register fiir Schwere Chronische Neutropenien (SCN)
wurden bisher 5 Kinder gemeldet, bei denen die Diagnose im Neugebo-
renenalter gestellt wurde.

Die Vererbung erfolgt autosomal-rezessiv. Die Funktionen des betroffenen
Gens (SBDS, Chromosom 7) sind vielfiltig, die pathophysiologischen Zu-
sammenhange noch nicht vollstindig verstanden.

Die Behandlung erfolgt in der Regel symptomatisch, die exokrine Pank-
reasinsuffizienz kann sich mit zunehmendem Alter spontan verbessern.
Bei einer progressiven Knochenmarksinsuffizienz oder Entwicklung ei-

ner malignen Knochenmarkerkrankung (MDS, AML) ist wie bei unserer
Patientin eine Stammzelltransplantation indiziert.

FT-FPO4
Myokardinfarkt im Rahmen einer gramnegativen Sepsis — seltene
Komplikation oder haufig libersehen?

F. Lowenberg", P. Morhart?, M. Schroth’

'Cnopfsche Kinderklinik, Neonatologie und Pddiatrische Intensivmedizin,
Niirnberg, Deutschland; 2Universitatsklinikum Erlangen, Kinder- und
Jugendklinik, Neonatologie und Padiatrische Intensivmedizin, Erlangen,
Deutschland

Einleitung: Der Myokardinfarkt als isolierte Entitat ist bei Frithgeborenen
eine Seltenheit. Wir berichten iiber zwei Kinder der 25 +3 SSW und 29 +2
SSW, die bei klinischer Stabilitat einen Myokardinfarkt im Alter von vier
bzw. fiinf Lebenswochen mit unterschiedlichem Akut-Outcome erlitten.
Kasuistiken und Befunde: 1. FG der 25+ 3 SSW mit einem GG von 730 g.
Unkomplizierte Anpassung, Echokardiographie weit offener persistieren-
der Ductus arteriosus mit L/R-Shunt und leicht vergréfiertem linkem Vor-
hof. Ein medikamentGser Verschluss mit Ibuprofen gelang nicht. Am 31.
Lebenstag akuter Verfall des Kindes mit schwerer metabolischer Laktata-
zidose. Die Echokardiographie ergab eine stark reduzierte linksventriku-
ldre Funktion, ein stark vergroflertes linkes Atrium. Im EKG zeigte sich
ein Schenkelblockbild, sowie ausgeprégte Erregungsriickbildungsstérun-
gen. Im Labor zeigten sich stark erhéhte Werte fiir Troponin I, CK und
CK-MB. Aufgrund eines Thrombus im linken Atrium erfolgte eine Hepa-
rinisierung. In der Folge immer wieder kreislaufwirksame bradykarde und
tachykarde Rhythmusstérungen mit Exitus letalis an LT 51. Eine patholo-
gische Klarung war nicht méglich.

2. FG der 29+2 SSW mit einem GG von 1200 g. Unauffillige Echokar-
diographie ohne PDA. Am 8. Lebenstag erfolgte eine antibiotische Be-
handlung bei nekrotisierender Enterocolitis (BELL IIa) und in der Folge
Laparotomie mit Anus-Praeter-Anlage bei Verschlechterung und Perfo-
ration. Am 27. LT. Akuter, septisch imponierender Verfall des Kindes mit
in der Folge therapieresistenten Bradykardien sowie einer schweren meta-
bolischen Laktatazidose. In der Echokardiographie zeigte sich eine deut-
lich eingeschréankte myokardiale Funktion und ein minimaler Erguss. Im
EKG-Monitoring fielen verbreiterte QRS-Komplexe sowie ST-Strecken-
Hebungen auf, unmittelbar in der Folge Exitius letalis. Pathologisch konn-
te der klinische Verdacht eines Myokardinfarkts nicht eindeutig bestitigt
werden, jedoch zeigte sich makroskopisch eine subperikardiale dunkle
Verfirbung an der linken Ventrikelhinterwand. Ein differentialdiagnos-
tisch infektioses Geschehen lief8 sich jedoch ebenfalls nicht identifizieren
Diskussion: Zu diskutieren ist, ob ein klassischer Myokardinfarkt als Ursa-
che fiir die letalen Ausgénge vermutet werden kann. Klinisch und elektro-
kardiographisch zeigten die Patienten eindeutige Zeichen eines Myokard-
infarkts (deutliche Beeintrichtigung der Auswurfleistung, Verinderungen
der ST-Strecke, erhohte Herzenzyme). Ursachen wie Luftembolie, Infek-
tionen mit kardiotropen Viren und Stoffwechselerkrankungen konnten
ausgeschlossen werden.

Der akute Myokardinfarkt des Frithgeborenen ist als eine oftmals iiber-
sehene und nahezu therapierefraktire Komplikation im Rahmen z.B. ei-
ner gramnegativen Sepsis oder einer schweren Asphyxie beschrieben und
sollte differentialdiagnostisch im Hinterkopf behalten werden. Bisheri-
ge Ergebnisse bei Reifgeborenen mit der Diagnose ,, Akuter Myokardin-
farkt“ zeigen, dass eine Erholung des Myocards funktionell méglich zu
sein scheint.

FT-FPO5

Hirnschadigung nach Hyperinsulinismus-assoziierten
Hypoglykamien in der Neonatalperiode

M. Réper*, R. Salimi Dafsari, S. Kummer, D. Klee, E. Mayatepek, H. Sabir, T.
Meissner

Heinrich-Heine-Universitat Diisseldorf, Klinik fiir Allgemeine Padiatrie,
Neonatologie und Kinderkardiologie, Diisseldorf, Deutschland
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Abstracts

Hintergrund: Ein hypoglykimischer Hirnschaden kann bei transientem
oder persistierendem Hyperinsulinismus wihrend der Neonatalzeit auf-
treten.

Fragestellung: Warum kommt es trotz Erkennen von Hypoglykdmien
und therapeutischen Mafinahmen zur hypoglykdmischen Hirnschédi-
gung und wie konnte diese zukiinftig vermieden werden.

Material und Methoden: Retrospektive Datenanalyse der Neonatalperiode
zweier Patienten mit Hyperinsulinismus und nachgewiesener hypoglyk-
amischer Hirnschidigung.

Ergebnisse: Beide Patienten fielen in der Neonatalperiode mit symptoma-
tischen Hypoglykdmien auf.

Bei Patient A (transienter Hyperinsulinismus, Reifgeboren, keine Risiko-
faktoren) wurde eine Hypoglykédmie erstmals am 3. Lebenstag (13 mg/dl,
0,7 mmol/1) bei fokalen Krampfanfillen und Apnoen diagnostiziert. Eine
endgiiltige Blutzuckerstabilisierung wurde nach Beginn einer Diazoxid-
Therapie mit 3 Lebenswochen erreicht. Patient B (persistierender Hyper-
insulinismus, Reifgeboren, LGA) fiel unmittelbar postnatal mit Zyanose
und respiratorischer Anpassungsstorung auf. Der Blutzucker betrug 3 mg/
d1 (0,2 mmol/l). Es erfolgte ein unmittelbarer Therapiebeginn (vendse Glu-
kosezufuhr), jedoch traten weiterhin z.T. tiefe Hypoglykdmien bis mini-
mal 16 mg/dl auf. Eine Stabilisierung der Blutzucker erfolgte erst mit einer
Kombination aus Glukose intravends, Glukagon, Octreotid und Dextro-
se-Dauersondierung. Beide Patienten weisen im Alter von 2 bzw. 3 Jahren
eine fokale Epilepsie, sowie eine globale bzw. kombinierte Entwicklungs-
verzogerung auf. Im MRT zeigen sich, entsprechend einem typischen hy-
poglykamischen Schadigungsmuster, u. a. ausgeprégte Marklagerverinde-
rungen und okzipitale sowie kortikale Hirnatrophien entsprechend einer
multizystischen Enzephalopathie.

Schlussfolgerung: Risiken fiir eine hypoglykédmische Hirnschiddigung sind
das spite Erkennen von schweren Hypoglykidmien, sowie schwer zu be-
handelnde Hypoglykidmien. Mégliche Mafinahmen zur zukiinftigen Re-
duktion von schweren hypoglykidmischen Hirnschadigungen werden vor-
gestellt und diskutiert und sollten das frithe Erkennen und die frithzeitige
Intensivierung von Therapiemafinahmen einbeziehen.

FT-FP06
Unerwartete Nebenwirkung bei der Behandlung eines
hypertensiven Notfalls

C.Dorfler”, R. Zant?, A. Troger', M. Melter', J. Kunkel

'Universtatsklinikum Regensburg, Regensburg, Deutschland;
2Universitdtsklinikum Erlangen, Erlangen, Deutschland

Es wird von einem 6-jihrigen Patienten berichtet, der im Rahmen der In-
itialbehandlung einer Akuten Lymphoblastischen Leukdmie eine hyper-
tensive Enzephalopathie mit Krampfanfillen entwickelte. Die orale Verab-
reichung von Metoprolol und Nifedipin fithrten zu keiner ausreichenden
Senkung des Blutdrucks. Daraufthin wurden Urapidil, Esmolol und Nife-
dipin als Dauerinfusion eingesetzt. Erst am dritten Behandlungstag wurde
dabei realisiert, dass Nifedipin in der i.v.-Applikationsform 18 % Ethanol
enthilt. Das Medikament wurde umgehend beendet, wobei bei dem Pa-
tienten zu diesem Zeitpunkt ein Blutethanol-Spiegel von 1,4 %o nachge-
wiesen wurde.

In zwei gangigen Fachbiichern wurden Hinweise zur Dosierung von Ni-
fedipin per Dauerinfusion bei schwer beherrschbarer Hypertonie im Kin-
desalter gefunden, wobei in beiden Biichern der Hinweis auf den Alko-
holgehalt des Medikamentes fehlt. Nur die eingehende Beschiftigung mit
moglichen Neben- und Wechselwirkungen kann uns bei der Verordnung
selten verabreichter Medikamente helfen, wenig bekannte Komplikationen
zu vermeiden bzw. sie ggf. frithzeitig zu erkennen.
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FT-FPO7
Hypertrophe Pylorusstenose - erfolgreiche konservative
Behandlung bei einem sehr kleinen Friihgeborenen

F. Winkelhaus", L. Stiiwe-Kunz', A. Wegener-Panzer?, R. B. Trébs®, C. Roll’
'Universitat Witten/Herdecke, Vestische Kinder- und Jugendklinik
Datteln, Neonatologie, Padiatrische Intensivmedizin, Schlafmedizin,
Datteln, Deutschland; 2Universitat Witten/Herdecke, Vestische Kinder-
und Jugendklinik Datteln, Kinderradiologie, Datteln, Deutschland;
3Universitatsklinikum der Ruhr-Universitdt Bochum, Kinderchirurgische
Klinik Marien Hospital Herne, Herne, Deutschland

Hintergrund: Die infantile hypertrophe Pylorusstenose (IHPS) ist bei
Frithgeborenen mit einer Inzidenz von 2,99/1000 etwas haufiger als bei
Reifgeborene (2,25/1000). Bei Frithgeborenen treten die typischen Symp-
tome bezogen auf das Lebensalter spater auf als bei Reifgeborenen [Medi-
an 40. LT (IQR 30-56) versus Median 33. LT (IQR 26-45)], bezogen auf
das postmenstruelle Alter frither [Median GA p.m. 42 Wo (40-42) versus
45 Wo (44-46)] (Stark C et al., Pediatr Res 2015). Damit stellt die IHPS
des Frithgeborenen selten ein Problem wiahrend des priméaren postnata-
len Klinikaufenthaltes dar.

Wir prisentieren ein sehr kleines Frithgeborenes, das sich durch sein nied-
riges Gestationsalter und die frithe Manifestation der ITHPS vom typischen
Kollektiv unterscheidet und erfolgreich konservativ behandelt wurde.
Fallbericht: Ménnliches Frithgeborenes, Gestationsalter 28 +6 Wochen,
Geburtsgewicht 1390 g (P. 70), zundchst unkomplizierter Nahrungsauf-
bau mit Muttermilch. Ab dem 18. Lebenstag (LT) vermehrte Magenres-
te, zunehmendes rezidivierendes Erbrechen, metabolische Alkalose. So-
nographie 21. LT: relevante IHPS mit Pylorusldnge 18,1 mm, Wanddicke
4,2 mm. Aufgrund der Frithgeburtlichkeit und des noch geringen Ge-
wichts (1790 g) entschlossen wir uns zu einem konservativen Vorgehen
mit hiufigen, kleinen Nahrungsportionen (24 Mahlzeiten/Tag) mit einer
erganzenden teilparenteralen Erndhrung iiber fiinf Tage. Darunter sistierte
das Erbrechen, es kam zu einer stabilen Gewichtszunahme. Bei metaboli-
scher Alkalose (max. BE +10 mmol/L) wurde Arginin-Hydrochlorid ein-
gesetzt. Ab dem 40. LT (korr. 34 +3 Wochen) Reduktion der Mahlzeiten
von 24 auf 12/Tag. Ab dem 45. LT war die IHPS sonographisch wiederholt
nicht mehr nachweisbar. Am 47. LT Reduktion der Anzahl der Mahlzeiten
auf 8/Tag. Im Verlauf zeigten sich stets ausgeglichene Blutgasanalysen. Zu
Kklinischen Symptomen einer IHPS kam es nicht mehr.

Diskussion: Als Therapie der THPS ist das operative Vorgehen etabliert.
Unser Fall zeigt, dass im klinischen Setting ein konservatives Vorgehen
insbesondere bei niedrigem Gestationsalter und Gewicht eine gute und
sichere Alternative sein kann. Eine Operation, mit vor allem fiir Frithgebo-
rene erhohter Komplikationsrate (Constanzo C et al., Clin Pediatr 2017),
konnte in diesem Fall vermieden werden.

FT-FPO8
Perioperative Komplikationen bei obstruktiver Schlafapnoe im
Kindesalter - Aufbau eines Risikomanagements

D. Vlajnic, P. Schneider*
GFO Kliniken Bonn, St. Marien Hospital, Pddiatrie, Bonn, Deutschland

Einleitung: Die obstruktive Schlafapnoe ist mit einer Haufigkeit von 1-5 %
ein weit verbreitetes Krankheitsbild in der Padiatrie. Der Haufigkeitsgipfel
liegt aufgrund der adenotonsilliren Hyperplasie im Alter zwischen 2 und
8 Jahren. Um weitreichende Folgen wie Minderwuchs, Verschlechterung
der Schulleistung, sekundére Enuresis oder kardiovaskulére Folgeschiaden
zu vermeiden, ist eine zeitnahe Therapie anzustreben. Internationale The-
rapie der ersten Wahl ist bei adenotonsilldrer Hyperplasie die Adenoton-
sillektomie, welche eine sehr hohe Erfolgsquote aufweist. Das periopera-
tive Komplikationsrisiko dieser Intervention im Rahmen eines OSA beim
Kind betrégt 20 % (im Vergleich zu <1 % bei Kindern ohne OSA). Liegt
ein OSA mit einem Apnoe-Hypopnoe-Index von >50 vor oder einer mi-
nimalen néchtlichen Sauerstoffsittigung von <80 % vor, so steigt das Kom-
plikationsrisiko auf >50 %. Als mégliche perioperative Komplikationen



sind Laryngospasmus, Apnoe, Lungenddem, pulmonaler Hypertonus so-
wie Pneumonie zu nennen.

Félle: Wir berichten von 3 Kindern, die nach einer Adenotomie/Ton-
sillotomie intensivpflichtig wurden. Alle Kinder waren zwischen 9 Mo-
naten und 3 Jahren alt. Der erste Junge hatte eine schwere obstruktive
Schlafapnoe (rein klinische Diagnose) und entwickelte nach dem Eingriff
eine Pneumonie mit ARDS. Er musste 5 Tage invasiv nachbeatmet wer-
den. Im Anschluss fithrten wir eine Risikostratifizierung ein. Bei weiteren
Kindern mit auffélliger Diagnose fithrten wir praoperativ eine kardiores-
piratorische Polygraphie durch. Bei deutlich erhohtem Risikoprofil (s.0.)
stellten wir eine intensivmedizinische Uberwachung zur Verfiigung. Von
6 Kindern mit erhohtem Risiko mussten zwei Kinder kurzfristig intensiv-
medizinisch iiberwacht werden (Apnoe und Laryngospasmus).
Diskussion: Die HNO-irztliche Intervention erfolgt in vielen Kranken-
héusern ohne kinderintensivmedizinische Versorgung. Um dem erhoh-
ten Risiko Rechnung zu tragen, ist eine prioperative Einteilung der Pa-
tienten in low-risk und high-risk Patienten wiinschenswert. Im Anschluss
sollte eine Aufteilung der Patienten nach Risikoprofil auf Krankenhéuser
ohne und mit kinderintensivmedizinischer Versorgung erfolgen. Mit un-
serem Poster mochten wir anhand von Fallbeschreibungen unserer padi-
atrischen Intensivstation auf perioperative Komplikationen bei Patienten
mit OSA aufmerksam machen, Vorschlidge zur praoperativen Einteilung
nach individuellem Risikoprofil liefern und einen interdisziplinaren Kon-
sens anregen.

FT-FP09

Assoziation der ACTA2-Mutation mit komplexen angeborenen
Fehlbildungen als Phdnotyp von Syndromen der generalisierten
Dysfunktion der glatten Muskulatur

D. Stavropoulou™, C. Brickmann', T. Fleck?, E. Lausch’, R. Hentschel'
'Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Funktionsbereich Neonatologie/Péd. Intensivmedizin, Freiburg,
Deutschland; 2Universitats-Herzzentrum Freiburg-Bad Krozingen, Klinik
fiir Angeborene Herzfehler und Padiatrische Kardiologie, Freiburg,
Deutschland; *Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Sektion Medizinisch Genetik, Freiburg, Deutschland

Hintergrund: Zur Gruppe der Syndrome mit kongenitaler Geféflanoma-
lie gehoren Bindegewebserkrankungen wie das Marfan-Syndrom. Zu den
Marfan-ghnlichen Syndromen gehéren die familidren Aortenaneurys-
mata, die oft eine ACTA2- oder MYH11-Mutationen haben. Nicht erb-
lich, sondern als de novo-Mutation entstehen die nach neuer Nomenkla-
tur ,,Syndrome der generalisierten Dysfunktion der glatten Muskulatur®
bezeichneten Storungen, die zusitzlich zur ACTA2-Mutation auch eine
R179H-Mutation tragen, und weitaus komplexere Fehlbildungen an ver-
schiedenen Organsystemen aufweisen. Der gemeinsame Nenner dieser
ibergeordneten ist die Stérung der Kontraktilit4t der glatten Muskulatur.
Fallbericht: Wir berichten iiber ein Neugeborenes der 39. SSW mit multi-
plen Extremititen-Fehlbildungen, die Anlass fiir eine prénatale genetische
Untersuchung waren. Deren Ergebnis bestitigte zunachst die ACTA2-
Mutation. Zudem bestanden bereits intrauterin Zeichen einer Blasenent-
leerungsstérung und einer Harntransportstérung. Nach milder respira-
torischer Anpassungsstorung war der postnatale Verlauf problemlos, es
bestitigten sich die prinatalen Befunde. Der linke Unterarm war dystroph
mit minimaler Anlage von Knochen, dystrophen Fingern der gesamten
linken Hand, zusitzlich waren die Zehen bds. dystroph. Auflerdem fand
sich ein Megaureter rechts, eine Megazystis, ein sehr grofier ,,Fehlbildungs-
PDAS, der aufwéndig operiert werden musste. Dabei fand sich intraope-
rativ pathologisches duktales Gewebe, das auf den terminalen Aortenbo-
gen und auf die PA-Bifurkation ausgedehnt war, so dass diese ebenfalls
operativ saniert wurden. Auflerdem lag eine typische Mydriasis vor. Da-
mit entsprach der Befund exakt den Kriterien fiir eine ACTA2/R179H-
Mutation, lediglich neurologische Symptome oder gastrointestinale bzw.
pulmonale Komplikationen lagen bis jetzt nicht vor. Unter multidiszipli-
nérer Behandlung konnte das Kind in die weitere ambulante Betreuung

entlassen werden, bedarf aber weiterer klinischer Kontrollen hinsichtlich
des ZNS und der Lunge.

Diskussion: Ansitze zur eigenstindigen Bezeichnung eines neuen Syn-
drom-Komplexes, welcher die Charakteristika der generalisierten Dys-
funktion der glatten Muskel-Zellen beschreibt, gibt es bereits in verein-
zelten Publikationen. Die de-novo-Mutation ACTA2/R179H bedingt die
Dysfunktion regulatorischer Mechanismen, die {iber die glatte Musku-
latur aktiv sind, wie im Bereich der Gefaimuskulatur mit konsekutivem
Hypertonus, aber auch der Pupillomotorik, auflerdem Blasenentleerungs-
und Darmperistaltik-Stérungen. Bei komplexen angeborenen Fehlbildun-
gen von mutilierenden Skeletterkrankungen, Harntraktfehlbildungen und
weiteren Auffilligkeiten, die nicht zusammen zu passen scheinen, sollte
an die ACTA2/R179H-Mutation gedacht werden, da der betroffene Pati-
ent eine lebenslange, aufwéndige, multidisziplindre Versorgung benétigt.

Literatur
1. Milewicz DM et al (2010) De novo ACTA2 mutation causes a novel syndrome of
multisystemic smooth muscle dysfunction. AJMG Part A

FT-FP10
Postnataler Verlauf von 2 Fillen einer pranatalen Gastroschisis mit
intrauterinem Spontanverschluss und konsekutivem konnatalem
Kurzdarmsyndrom

E.A. Alsat”, S. Stutte’, U. Gembruch? A. Miiller', S. Bagci'
'Universitatsklinikum Bonn, Abteilung fiir Neonatologie und Pédiatrische
Intensivmedizin, Bonn, Deutschland; 2Universitatsklinikum Bonn, Abteilung
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Hintergrund: Ein angeborenes Kurzdarmsyndrom ist ein seltenes Krank-
heitsbild. Es gibt Fille von préinatal diagnostizierten Gastroschises, bei de-
nen sich der extrakorporale Anteil des Darms aufgrund des Verschlusses
der Bauchdecke nicht weiterentwickelt und nekrotisiert. Diese Kinder wer-
den mit einem nicht kontinuierlichem Kurzdarm geboren.

Patient 1: Der Junge wurde in der 32 +2 SSW mit einem Geburtsgewicht
von 2,0 kg (50. P.) bei panataler Gastroschisis und massiver Dilatiation
des intraabdominellen Darms durch Sektio caesarea geboren. Die post-
natale Adaptation verlief komplikationslos. Die Bauchdecke zeigte sich
bis auf einen kleinen Porus rechts paraumbilical verschlossen. Die nekro-
tischen Darmanteile au8erhalb des Abdomens umfassen makroskopisch
erkennbar distales Jejunum, Ileum, Coecum und Colon ascendens. Am
1. Lebenstag (LT) erfolgte aufgrund der massiven Dilatation der Darm-
anteile von Jejunum von @ 3,5 cm und dem Microcolon von @ 3 mm die
Anlage zweier endstindiger Stomata. Ein proximales Jejunostoma wurde
19 cm nach Treitz und ein Colostoma im Bereich der rechten Flexur an-
gelegt. Der enterale Nahrungsaufbau wurde am 2. LT begonnen. Der dis-
tale Darmabschnitt wurde zur Stuhlriickfithrung genutzt. Am 45. LT er-
folgte die Anastomosierung des Darms. Der Kalibersprung hatte sich in
der Zwischenzeit auf @ 2 cm und @ 7 mm angenahert. Die Implantation
eines Broviac-Katheters zur lanfristigen teilparenteralen Erndhrung wur-
de am 50. LT durchgefiiht. Die Entlassung aus dem Krankenhaus erfolgte
am 87. LT. Die orale Nahrungsmenge lag bei 30 ml/kg, das Kérpergewicht
bei 3,7 kg (15. P.).

Patient 2: Das Méddchen wurde in der 30 +1 SSW mit einem Geburtsge-
wicht von 1,2 kg (30. P.) bei vorzeitiger Wehentitigkeit durch Sektio cae-
sarea geboren. Die postnatale Adaptation verlief komplikationslos. Die
nekrotischen Darmanteile auflerhalb des Abdomens umfassen makros-
kopisch Diinndarm- sowie Colonanteile mit Ileozékalpol und Appendix
(s. @ Abb. 1| FT-FP10). Am 1. LT erfolgte die primare Anastomose der er-
haltenen Darmanteile von Jejunum 4 cm nach Treitz und dem Microcolon
im Bereich des Colon transversum. Der enterale Nahrungsaufbau wurde
am 10. LT begonnen. Die Implantation eines Broviac-Katheters zur lang-
fristigen teilparenteralen Erndhrung erfolgte am 35. LT. Am 105. LT wurde
eine PEG-J Sonde angelegt. Die Entlassung nach Hause erfolgte am 114.
LT. Die orale Nahrungsmenge betrug bei 13 ml/kg, sowie 12 ml/kg iiber
PEG-]J Sonde. Das Korpergewicht lag bei 3,75 kg (15. P.).

Diskussion: Selten kommt es bei einer Gastroschisis schon prinatal zum
Verlust der extrakorporalen Darmanteile. Dies fithrt zu einem angebo-
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renen Kurzdarmsyndrom, das mit intensivmedizinsischer Behandlung,
postnatalen Operationen und langfristiger parenteraler Ernahrung asso-
zijert ist. Die weitere Entwicklung und Therapie der Kinder sollte in einer
Langzeitbeobachtung erhoben werden um weitere Erkenntnisse im Ma-
nagement dieses seltenen Krankheitsbildes zu erlangen.

FT-FP11
Late- und very-late-onset-Sepsis durch Gruppe B-Streptokokken
bei Mehrlingen

M. Freudenhammer*, R. Elling, P. Henneke, R. Hentschel

Universitatsklinikum Freiburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Freiburg, Deutschland

Hintergrund: Am Beginn des Lebens wird ca. jedes zehnte Neugeborene
mit Gruppe B-Streptokokken (GBS) kolonisiert. Das Risiko einer invasi-
ven GBS-Infektion im ersten Lebenshalbjahr nach Kolonisation betrégt
nur ca. 1 %. Dennoch sind GBS die haufigsten Erreger von neonataler Sep-
sis und Meningitis weltweit und nach wie vor mit hoher Morbiditit und
Mortalitat assoziiert. Wihrend die Inzidenz der frithen GBS-Infektionen
(EOD, < Tag 7) durch die peripartale Antibiotikaprophylaxe deutlich ge-
senkt werden konnte, wird in vielen Léndern ein absoluter Anstieg der spa-
ten (LOD, > Tag 7) und sehr spiten GBS-Infektionen (VLOD, > Tag 90)
beobachtet. Die Infektionspathogenese sowie individuelle Risikofaktoren
fir eine durch GBS ausgeloste LOD und VLOD sind weitgehend unklar.
Insbesondere ist es nach wie vor unklar, ob GBS bei LOD/VLOD akut exo-
gen iibertragen werden, oder ob eine sekundére Transmission nach initial
asymptomatischer Kolonisation auftritt.

Fallserie: Wir berichten iiber fiinf Fille von GBS-positiver LOD bzw.
VLOD bei frithgeborenen Mehrlingen.

Fille I: Gemini der 28. SSW (GG 1125-1190 g), bis auf antibiotische The-
rapie bei V.a. EOD unkomplizierter postnataler Verlauf. An Tag 48 und an
Tag 74-76 entwickelten beide Kinder jeweils im Abstand von 6-48 h zwei
Mal schwere systemische GBS-Infektionen (Blut, z. T. Liquor) mit cervika-
ler Cellulitis. Unter antibiotischer Therapie vollstindige Erholung. Préna-
taler rektovaginaler GBS-Abstrich negativ, positiver miitterlicher Abstrich
zum Zeitpunkt der ersten Infektionen. In der Muttermilch Nachweis von
GBS (RT-PCR). Bei allen Isolaten handelte es sich um den hypervirulen-
ten GBS-Stamm Serotyp III ST 17.

Fille II: Trigemini der 26 1/7 SSW (GG 800-890 g), Atemnotsyndrom,
postnataler Verlauf kompliziert durch Wundinfektion nach Herniotomie
eines Drillings. Bei allen Frithgeborenen mehrfache antibiotische Therapi-
en bei V.a. EOD, katheter- oder OP-assoziierten Infektionen. Nach Entlas-
sung im Alter von 112 bis 119 Tagen unspezifische klinische Verschlech-
terung aller drei Geschwister mit jeweils Nachweis von GBS Serotyp V in
den Blutkulturen sowie im Liquor eines der Kinder. Unter antibiotischer
Therapie gute Erholung in allen Fllen.

Diskussion: In der Literatur finden sich 22 Fille von GBS-LOD bei Mehr-
lingen. Das Risiko einer Sepsis beim Geschwisterkind im Falle einer GBS-
Sepsis beim Indexpatienten wird mit bis zu 40 % angegeben. Die hohe Rate
wird auf ein dhnliches Risikoprofil bestehend aus Wirtfaktoren (Friithge-
burtlichkeit, genetische Pradisposition), Umweltfaktoren (Exposition, z. B.
Muttermilch) und spezifische Erregereigenschaften zuriickgefiihrt (Ex-
pression von Hypervirulenzgenen). Die perinatale antibiotische Therapie
koénnte durch Verdnderungen des Mikrobioms und der GBS-Kolonisation
das LOD-Risiko erhohen und zu dem zuletzt international beobachteten
Anstieg der LOD beitragen. Die synchronen Infektionen bei den Mehr-
lingsfrithgeborenen legen nahe, dass die LOD oft durch akute exogene In-
fektionen ausgelost werden.
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Abb.1|FT-FP10 A

FT-FP12

Familidre Himophagozytische Lymphohistiozytose (HLH)
als seltene Ursache eines Hydrops fetalis mit fulminantem
Leberversagen im ersten Lebensmonat - ein Fallbericht

L. Schiefele”, W. Lindner’, D. Lenz?, C. Staufner?, H. Prokisch**, W. Schenk®, M.
Friihwald®, A. Schulz’

'Universitatsklinik, Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin, Ulm, Deutschland;
2Universitatsklinik, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin, Heidelberg,
Deutschland; *Technische Universitdt, Institut fiir Humangenetik, Miinchen,
Deutschland; “Helmholtz Zentrum Miinchen, Institut fiir Humangenetik,
Neuherberg, Deutschland; *Universitatsklinikum, II. Klinik fir Kinder- und
Jugendmedizin, Augsburg, Deutschland; ¢Universtitétsklinikum, I. Klinik fiir
Kinder- und Jugendmedizin, Augsburg, Deutschland

Einleitung: Der Hydrops fetalis (HF) hat vielfiltige Ursachen. In ca 20 %
der Patienten kann keine kausale Diagnose gestellt werden. Ein HF mit
Trizytopenie ist selten und kann neben Infektionen auch durch himato-/
immunologische Erkrankungen verursacht werden.

Kasuistik: Bei einem Friithgeborenen (m) fiel prianatal mit 30 +6 SSW erst-
malig ein HF auf. Kurz zuvor zeigte die Mutter Symptome eines gastro-
intestinalen Infektes. Mit 31 +4 SSW erfolgte die Sectio bei zunehmen-
dem HF und pathologischem CTG. Postpartal bestitigte sich der HF mit
Hepatosplenomegalie(HSM). Eine initiale Trizytopenie (Leukozyten 3,7/
nl, Himatokrit 18 %, Thrombozyten[Tc] 7/nl) persistierte in unterschied-
licher Auspragung. Die Entziindungswerte waren initial nur migig er-
hoht (CrP:14 mg/dl, Interleukin 6:175 pg/ml). Bei anhaltender Panzyot-
penie und steigendem CrP erfolgte eine antibiotische Therapie, die bei
Verschlechterung des Allgemeinzustandes eskaliert und am 17. LT um
eine antimykotische Therapie erginzt wurde. Die Panzytopenie wurde in-
itial als aregeneratives Knochenmarkversagen gewertet. Eine (para-)in-
fektiose Genese konnte nicht bestitigt werden (virologische, mikrobiolo-
gische Diagnostik). Anamnestisch und laborchemisch fanden sich keine
Hinweise auf eine auto-/allo-immunologische Genese. Der Patient wurde
wiederholt mit Erythrozyten und Tc transfundiert, die Tc stiegen nur in-
addquat an. Eine Knochenmarkspunktion, die Abklarung eines Immunde-
fektes und angeborener Stoffwechseldefekte brachte keinen wegweisenden
Befund. Bei erhéhtem Ferritin (3082 ng/ml) und erhéhtem sIL-2 Rezeptor
(>40 ng/ml) wurde eine HLH diskutiert, jedoch wegen fehlender Makro-
phagenaktivierung (MA) nicht weiterverfolgt. An Lebenstag 29 erfolgte
die Verlegung in ein immunologisches Zentrum zur spezifischen Thera-
pie (Stammzelltransplantation [SZT]). Nach Ubernahme entwickelte der
Patient innerhalb von 48 h ein fulminantes, letales Leberversagen. Mittels
Trio-Exomsequenzierung, welche im Rahmen der aktuellen ESPED Studie
zu akutem Leberversagen post mortem erfolgte, wurden compound-he-
terozygote Varianten im PRF1 Gen nachgewiesen (c.[786_801del];[673C
>TI;, p.[GIn263SerfsTer21];[Arg225Trp]), welche bereits als krankheits-
ausl6send fiir eine HLH Typ 2 beschrieben sind.

Zusammenfassung: Die neonatale Manifestation einer familidren HLH ist
eine lebensbedrohliche, oft schwierig zu diagnostizierende Erkrankung,
die aber durch immunsuppressive Therapie und SZT potentiell heilbar



ist. Eine bereits intrauterine MA mit dem klinischen Bild eines HF ist be-
schrieben. Es ist hervorzuheben, dass eine MA fiir die Diagnosestellung
nicht obligat ist. Bei einem Neugeborenen mit HE, Panzytopenie und HSM
sollte daher auch an eine familidre HLH gedacht und unverziigliche eine
gezielte Diagnostik und Therapie eingeleitet werden. Die Diagnose kann
mittels spezieller immunologischer (Nachweis der Perforin-Expression,
CD107a-Release mittels FACS-Analyse im peripheren Blut) oder geneti-
scher Diagnostik gestellt werden.

FT-FP13

Perikardtamponade durch Infusoperikard trotz radiologisch
korrekter Lage eines Nabelvenenkatheters bei einem
Neugeborenen mit Osophagusatresie

F. Jonas™, U.H. Thome', N. Wolf', P. Zimmermann?, B. Ackermann’
'Universitatsklinikum Leipzig, Selbststédndige Abteilung fiir Neonatologie,
Leipzig, Deutschland; 2Universitatsklinikum Leipzig, Klinik und Poliklinik fiir
Kinderchirurgie, Leipzig, Deutschland

Nabelvenenkatheter (NVK) sind hdufig genutzte zentrale Gefiflzugénge
bei kranken Frith- und Neugeborenen. Zur korrekten Anlage des NVK ge-
hort die Lagekontrolle durch ein Réntgenbild. Dennoch werden Kompli-
kationen wie Pleura- und Perikardergiisse durch fehlerhafte Katheterlage
berichtet. Daher muss hinterfragt werden, ob ein Rontgenbild als zwei-
dimensionale Darstellung der Katheterspitze ausreichend ist, um deren
Fehllage zu vermeiden.

In diesem Fallbericht wird die Entstehung eines Infusoperikards als le-
bensbedrohliche Komplikation durch einen NVK beschrieben.

Bei dem Kind war prénatal ein Oligohydramnion und eine intrauteri-
ne Wachstumsretardierung beschrieben, Nach Geburt des hypotrophen
mannlichen Neugeborenen der 38 +1. Schwangerschaftswoche erfolgte
am 1. Lebenstag die problemlose Anlage eines NVK. Radiologisch besta-
tigte sich die Verdachtsdiagnose Osophagusatresie, die Spitze des NVK
projizierte sich auf Zwerchfellhohe. Am 3. Lebenstag erfolgte die thorakos-
kopische Korrekturoperation. Unmittelbar postoperativ war auf Grund ei-
nes Pneumothorax links die Anlage einer Pleuradrainage notwendig. Am
4. Lebenstag kam es zu Tachykardie, Blutdruck- und Sattigungsabfall. Im
Ultraschall zeigte sich ein in wenigen Stunden neu entstandener Perikar-
derguss, der NVK konnte am Ubergang Vena cava inferior zum rechten
Vorhof dargestellt werden. Der Erguss wurde umgehend durch die Anlage
einer Drainage entlastet. Es entleerten sich ca. 12 ml milchig imponierende
Fliissigkeit, deren Zusammensetzung auf Infusionslosung schlieflen lief3
(Triglyceride 12 mmol/l; Glucose 48 mmol/l). Da es sich hier am ehesten
um ein Infusoperikard durch den Nabelvenenkatheter handelte, wurde
dieser entfernt. Zur Kreislaufunterstiitzung erhielt der Patient Volumen-
substitution worunter es zur schnellen Normalisierung der Vitalparame-
ter kam. Die Drainage konnte nach einem Tag entfernt werden. Wahrend
der gesamten Prozedur war der Patient intubiert und beatmet. Im Verlauf
zeigte sich ein perzentilengerechtes Wachstum.

Die hier beschriebene Komplikation wird mit einer falschen (zu tiefen) Po-
sition der Katheterspitze in Zusammenhang gebracht. Die Rontgen- und
Ultraschalldiagnostik lieferte in diesem Fall jedoch keinen Hinweis auf
eine derartige Fehllage. Es sollte kritisch hinterfragt werden, mit welcher
Methode die korrekte Katheterposition zur Vermeidung derartiger Kom-
plikationen am besten verifiziert werden kann. Ultraschalldiagnostik lie-
fert & priori nur Schnittbilder, sodass die Darstellung der Katheterspitze
unsicher ist. Andererseits konnen hierbei auch dreidimensionale Infor-
mationen gewonnen werden. Alternativ konnte mehr als eine Ebene im
Rontgen dargestellt werden, was wiederum eine erh6hte Strahlenbelastung
bedeutet. Zusammenfassend scheint es noch keine absolut befriedigende
Methode zur sicheren Lagekontrolle zentraler Katheter zu geben.

FT-FP14
Der doppelte Nabelvenenkatheter

F. Pulzer*, U. Wurst, N. Wolf, M. Kniipfer, U. H. Thome
Universitatsklinik fiir Kinder und Jugendliche, Neonatologie, Leipzig,
Deutschland

Einleitung: Besonders bei kritisch kranken Frith- und Neugeborenen ist
die schnelle Etablierung eines sicheren zentralen Gefiflzuganges schwie-
rig. Indikationen sind z. B. eine Uberwachung des zentralvendsen Venen-
drucks, Gabe vasoaktiver Medikamente, parenterale Erndhrung sowie
repetitive Blutentnahmen. Bei lebensbedrohlichen Erkrankungen sind oft-
mals mehrere zentrale Gefifizugénge notwendig. Wir berichten iiber die
parallele Einlage von je zwei mehrlumigen Nabelvenenkathetern (NVK)
anhand von zwei Fallbeispielen.

Methoden: Nach Einlage eines mehrlumigen NVKs erfolgt das parallele
Vorschieben eines zweiten Katheters (,,Umbilical Catheter 3L 4,5 Fr, Vy-
gon®) in die Nabelvene. Die korrekte zentrale Lage wird durch aspirieren
von Blut und sonographisch bzw. durch Réntgen bestitigt. Nach Fixierung
beider Katheter stehen nun bis zu 6 zentrale Linien zur Verfiigung und er-
moglichen die Gabe verschiedenster, ansonsten bei gleichzeitiger Applika-
tion teils auch inkompatibler Medikamente und Blutprodukte.
Kasuistiken: Fall 1: Méannliches Frithgeborenes 32 +6 SSW, 2045 g (P50)
mit prinatal bekannter linksseitiger Zwerchfellhernie. Sekundire Sec-
tio bei hochpathologischem Cardiotokogramm, APGAR 6/7/7, Nabel-
arterien-pH 7,02. Primarversorgung: Invasive Beatmung, 2 NVKs, Ka-
techolamine, Analgosedierung, Blutprodukte, Medikamente. Operativer
Verschluss der Zwerchfellliicke links am 4. Lebenstag. Unkomplizierter
postoperativer Verlauf mit Verlegung am 32. LT. Fall 2: Weibliches Reif-
geborenes 41 +3 SSW, 3055 g (P10) mit prénatal bekannter linksseitiger
Zwerchfellhernie. Spontangeburt, APGAR 7/8/8, Nabelarterien-pH 7,20.
Primarversorgung: Invasive Beatmung, 2 NVKs, Infusionstherapie, Pro-
staglandin-E1, Katecholamine, Analgosedierung, Blutprodukte. Operati-
ver Verschluss der Zwerchfellliicke links am 3. Lebenstag. Unkomplizierter
postoperativer Verlauf mit Entlassung am 17. LT.

Schlussfolgerungen: Im Rahmen der Erstversorgung kritisch kranker
Frith- und Neugeborener ist die initiale parallele Einlage zweier mehrlu-
miger Nabelvenenkatheter eine schnell durchzufithrende, sichere und sehr
effiziente Alternative zu den ansonsten iiblichen zentral- bzw. peripherve-
nosen Zugangen. Nachteile durch z. B. Medikamenteninkompatibilititen
konnen durch die hohe Anzahl zentraler Linien vermieden werden. Als
intravasale Fremdkorper sind NVKs allerdings auch selbst mit potenziel-
len Komplikationen behaftet. Deshalb sollte deren Verweildauer téglich
hinterfragt werden.

FT-FP15
Erstbeschreibung einer Zwerchfellhernie als klinisches Symptom
des 3p14-Deletionssydroms

F. Eichhorn’, A. Heep, J. J. Morcate
Universitatsklinik fir Kinder- und Jugendmedizin, Oldenburg, Deutschland

Hintergrund: Deletionen am Chromosom 3p sind mit zirka 30 weltweit
beschriebenen Fillen selten und tiber die Genotyp-Phanotyp-Korrelati-
on ist wenig bekannt. Die Gene, die fiir die entsprechenden Merkmale
in dem Krankheitsbild kodieren, sind nicht vollstindig erforscht. Einige
Patienten weisen Herzfehler oder intestinale Malrotationen, ein Patient
eine Gaumenspalte auf. Eine Zwerchfellhernie wurde noch nicht berichtet.
Fallbericht: Nach unkomplizierter Schwangerschaft erfolgte die priméare
Sectio bei Beckenendlage nach 38 +2 SSW. Unmittelbar postnatal wur-
de das eutrophe Neugeborene aufgrund einer schweren respiratorischen
Anpassungsstérung zu weiteren Betreuung aus der Geburtsklinik in un-
ser Zentrum verlegt. Radiologisch wurde die Diagnose einer linksseitigen
Zwerchfellhernie mit komplettem Enterothorax gestellt. Bei der operati-
ven Korrektur der Zwerchfellhernie am 3. Lebenstag zeigten sich Antei-
le des Kolons und des Diinndarms sowie die Milz und ein Teil der Le-
ber intrathorakal gelegen. Postoperativ erholte sich der Patient ziigig, die
NO-Beatmung und der Katecholaminbedarf konnten beendet, der Pati-
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ent erfolgreich extubiert werden. Bei der klinischen Untersuchung fielen
Dysmorphiezeichen wie verplumpte Hande und Fiifle sowie flache kurze
Finger und Zehen auf. Ebenfalls imponierte eine Mikrostomie, tiefsitzende
Ohren und ein Maldeszensus testis beidseits. Es bestand eine anhaltende
Trinkschwiéche, so dass der Patient mit Teilsondierung am 29. Lebenstag
in die Hiuslichkeit entlassen wurde. Die veranlasste molekulare Karyoty-
pisierung mit ArryCGH ergab eine Deletion in 3p14.3p13, in welcher sich
45 OMIM gelistete Gene befinden.

Schlussfolgerung: Im Zusammenhang mit der Diagnose des 3p-Deleti-
onssyndroms werden neurologische Symptome, Krampfanfille, Autis-
musspektrumstorungen, Trinkschwiche und morphologische Auffil-
ligkeiten beschrieben. Die Schwere und Auspragung der Erkrankung ist
abhingig von der Grofle und Lokalisation der Deletion und der damit
involvierten Gene. Bei der isolierten kongenitalen Zwerchfellhernie kann
das ZFPM2-Gens beteiligt sein, moglich ist aber auch ein Auftreten als
Komponente des Fryns, Denys-Drash- und Donnai-Barrow-Syndroms.
Moglicherweise existiert in dem beschriebenen Fall ein weiteres kodie-
rendes Gen fiir die kongenitale Zwerchfellhernie auf dem Chromosom
3p. Dieser Fall unterstreicht die Wichtigkeit der Identifizierung und Ana-
lyse kodierender Gene.

Literatur
1. Catherine A. Hajek et al (2018) Interstitial Chromosome 3p13p14 Deletions: An
Update and Review. Mol Syndromol
2. Ana Belén de la Hoz et al. 2015. 3p14 De Novo Interstitial Microdeletion in a Pati-
ent with Intellectual Disability and Autistic Features with Language Impairment:
A comparison with Similar Cases. Hindawi Publishing Corporation Case Reports in
Genetics.

3. www.orpha.net

FT-FP16
Blueberry-Muffin-Baby—a misleading clinical presentation of
severe Langerhans cell histiocytosis

R. Wettstein', R. Arlettaz’', M. Reinehr?, M. Wolff""

'UniversitatsSpital Zirich, Neonatologie, Ziirich, Switzerland;
2UniversitatsSpital Zrich, Institut fiir Pathologie und Molekularpathologie,
Ziirich, Switzerland

Background: “Blueberry-Muffin-Baby” describes the presence of dermal
erythropoiesis clinically appearing in a variable manner of focal isolated up
to generalized papules orhemorrhagic purpuric eruptions. Most common-
ly associated diseases are connatal infections like TORCH (toxoplasmosis,
other, rubella, cytomegalovirus, herpes) or parvovirus, but also malignan-
cy and hematologic disorders.

Langerhans cell histiocytosis (LCH) is a rare disease with a wide spectrum
of clinical presentation, from localized to disseminated manifestations. The
diagnostic method of choice is biopsy, showing a proliferation of Langer-
hans cells. The therapy varies depending on the organs involved, but in
severecases chemotherapy is indicated.

Case presentation: A male late preterm was born as the first child of healthy
parents. During the uneventful pregnancyorgan screening was without
pathologic findings. Cesarean section performed because of pathologic
CTG. The baby presented without spontaneous breathing turning into an
Apgar score of 3/4/6. Moreover the whole skin was covered with dissem-
inated red-blueish cutaneous and subcutaneous papules, hemorrhagic
crusts and petechia mimicry a Blueberry Muffin phenotype.

The lesions also included the oral mucosa. In addition the boy presented
with a distinctive hepatosplenomegaly anddeveloped a pronounced hy-
perbilirubinemia.

Laboratory findings suggested first a congenital CMV (weak positive PCR
in urine) which could be ruled out next to the other important connatal
infections. In the peripheral blood count there were no anemia, no signs of
leukemic blasts but a severe and lasting thrombocytopenia. The skin biop-
sy was performed and lead to the post mortem diagnosis of disseminated
LCH with severe skin involvement. On the fifth day of life the patient was
showing signs of multiple organ failure and died despite maximal inten-
sive care on the sixthday of life.
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Conclusion: A patient presenting with “Blueberry-Muffin’-phenotype
should lead to most common diagnostics to rule out connatal infections.
Nevertheless differential diagnosis for further diseases like leukemia, neu-
roblastoma and LCH should also be considered early. Especially in critical-
ly ill patientsspecialists should be involved early and biopsy of unknown
skin lesions should be performed.

FT-FP17
Neonatale Cholestase - seltene gemeinsame Manifestation von
Gallengangsatresie und Alpha1-Antitrypsinmangel

J. Lube’, M. Zurek?, A. Polednia®, C. Geyer*, M. Borte?, S. Hennig'™*

'Klinikum St. Georg gGmbH, Selbststandige Abteilung fiir Neonatologie —
Perinatalzentrum Level 1, Leipzig, Deutschland; 2Klinikum St. Georg gGmbH,
Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin, Leipzig, Deutschland; *Klinikum St.
Georg gGmbH, Klinik fiir diagnostische und interventionelle Radiologie,
Neuroradiologie, Kinderradiologie, Leipzig, Deutschland; “Klinikum St.
Georg gGmbH, Klinik fiir Kinderchirurgie, Leipzig, Deutschland

In der Diagnostik der neonatalen Cholestase ist die Gallengangsatresie
(1:17.000) die wichtigste Differentialdiagnose, denn sie erfordert in der
Endkonsequenz ztigiges chirurgisches Handeln [1]. Eine weitere Ursache
ist der Alphal-Antitrypsinmangel. Das gemeinsame Auftreten einer Gal-
lengangsatresie und eines Alphal-Antitrypsinmangels ist selten [2].

Wir prisentieren den Fall eines 8 Wochen alten Madchens, das sich mit
neu aufgetretenem Sklerenikterus vorstellte. Geburt und postnatale Adap-
tationsphase waren unauffillig, leicht prolongierter Neugeborenenikterus.
Zur Aufnahme deutlicher Skleren- und Hautikterus, reduzierter Muskel-
tonus. Im Verlauf zudem entfirbte Stiithle sowie dunkler Urin. Laborche-
misch stellten sich erhohte Cholestaseparameter und Bilirubinwerte sowie
ein leicht vermindertes Alphal-Antitrypsin und erniedrigte Vitaminspie-
gel dar. Sonografisch konnten keine Gallenblase oder extrahepatische Gal-
lenwege dargestellt werden, die Leber zeigte eine normale Echogenitét mit
dem typischen triangular cord sign. Eine MRCP bestitigte die Befunde.
Die Portoenterostomie nach Kasai wurde eine Woche nach Aufnahme
komplikationslos durchgefiihrt. Intraoperativ zeigten sich eine stark atre-
tische Gallenblase und Gallengénge, histopathologisch war der Befund
mit einer extrahepatischen Gallengangsatresie vereinbar. Intrahepatisch
zudem eine Erh6hung des Alphal-Antitrypsin (Phianotyp MZ). Postope-
rativ zunéchst gefarbte Stiithle unter leberschonender Nahrung sowie Ur-
sodesoxycholsiure mit Vitaminsubstitution. Im Verlauf wieder Stuhlent-
farbung. Leichter Abfall des Gesamtbilirubins postoperativ, dann stabil bis
zur Entlassung in der 19. Lebenswoche.

Eine frithe und schnelle Diagnostik bei neonataler Cholestase ist essentiell
fir die Diagnose und Therapie einer Gallengangsatresie. In unserem Fall
stellte sich die Patientin spat mit den Symptomen vor. Zudem konnte ein
Alphal-Antitrypsinmangel festgestellt werden, welcher maéglicherweise
zur Aggravierung der beginnenden Leberzirrhose beigetragen hat. Dies
komplizierte den postoperativen Verlauf. In den meisten Féllen ist trotz
Kasai-OP eine Lebertransplantation notwendig, die postoperative Biliru-
binauswaschung gibt hier einen prognostischen Hinweis [3]. Im Verlauf
entwickelte die Patientin eine Leberzirrhose, sodass sie im Alter von 9 Mo-
naten erfolgreich eine Transplantation in Form einer Leber-Lebendspende
(LDLT) erhielt.
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FT-FP18
Angeborene lleumstenose - seltene Ursache eines lleus beim
Schulkind

L. Schniirch, V. Sittig*, D. Vlajnic, S. Buderus
GFO Kliniken Bonn, St. Marien-Hospital, Padiatrie, Bonn, Deutschland

Ein 9 10/12 Jahre alter Junge wird mit akutem Abdomen und Verdacht
auf eine stenosierende Crohn-Erkrankung als Verlegung aus einer be-
nachbarten Kinderklinik vorgestellt. Die Krankheitsgeschichte des sonst
gesunden Jungen ist kurz: vor vier Tagen Aufnahme dort mit Gastroen-
teritis bei Erbrechen, Bauchschmerzen. Letzter normaler Stuhlgang vor
funf Tagen. Nach rapider Verschlechterung mit Fieber, Leukozytensturz,
Oligurie und sonographisch stenosierendem, am ehesten entziindlichem
Prozess im rechten Abdomen, Einleitung einer antibiotischen Therapie
(Ceftriaxon, Metronidazol) und Kontaktaufnahme mit unserer Kinder-
gastroenterologie.

Bei Aufnahme ist der Junge in reduziertem Allgemeinzustand, ansprech-
bar, aber schlifrig, blass, tachykard, peripher auffallend warm mit ausla-
dendem, prall elastischem sowie diffus druckschmerzhaftem Abdomen
ohne Resistenz. Peristaltik ldsst sich im linken unteren Quadranten spér-
lich auskultieren. Bei Erfiillung der SIRS-Kriterien und drohendem war-
men Schock grof3ziigige Volumentherapie, Erweiterung der Antibiose um
Ampicillin/Sulbactam, Tobramycin und Anlage von Magensonde und Bla-
senkatheter. Sonographisch zeigt sich das Bild eines Diinndarmileus mit
Aszites. Die Darmschlingen sind aton, fliissigkeitsgefiillt und dilatiert;
eine Stenose ldsst sich nicht identifizieren. Die Appendix ist nicht dar-
stellbar; Hinweise fiir einen Volvulus gibt es nicht. Die hinzugezogenen
Kinderchirurgen sehen keine Indikation fiir eine notfallméflige Laparos-
kopie. Nach Stabilisierung des Jungen auf der Kinderintensivstation wird
bei unverandertem abdominellen Befund am Folgetag eine Kontrollsono-
graphie durchgefiihrt. Dort nun Zeichen einer mechanischen Obstrukti-
on, so dass die Indikation zur Laparoskopie gestellt wird. Intraoperativ
massiv dilatierte, gefiillte Darmschlingen und Darstellung einer 10 cm lan-
gen reizlosen, narbig wirkenden Stenosierung im terminalen Ileum. Via
Laparotomie erfolgt die Resektion des stenotischen Segments mit End-
zu-End-Anastomose und simultaner Appendektomie unter Erhalt der
Bauhinschen Klappe. Histologisch entziindungsfreies Resektat mit Nach-
weis von Serosaadhidsionen und Lumenobstruktion, Texturstorung der
Muscularis propria und Reduktion der Cajal-Zellen. Der postoperative
Verlauf gestaltet sich komplikationslos; nach zehn Tagen wird der Junge
in gutem Allgemeinzustand entlassen. Im Stuhl Nachweis von Clostridi-
um difficile und Toxin.

Zusammenfassend muss angenommen werden, dass bei diesem kritisch
kranken Jungen eine angeborene Ileumstenose urséchlich fiir den Erkran-
kungsverlauf war. Ungewdhnlich ist, dass eine Diinndarmobstruktion so
lange symptomlos bleibt; am ehesten ist es im Rahmen einer Infektion zu
einer Dekompensation mit massiver prastenotischer Dilatation, bakteri-
eller Translokation und Sepsis gekommen. Die angeborene Diinndarm-
stenose muss als Differentialdiagnose eines Ileus nicht nur im Sauglings-,
sondern auch im Kindesalter beachtet werden.

FT-FP19
Epidermolysis bullosa junctionalis typ herlitz - fiir immer ein
Todesurteil?

R.T. Daraban™, E. Rieger-Fackeldey’, J. Hoefele >, M. Wagner?, H. U. Bender >,
C. Krohn*

Technische Universitat Miinchen, Klinikum rechts der Isar, Klinik und
Poliklinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Miinchen, Deutschland;
2Technische Universitat Miinchen, Klinikum rechts der Isar, Institut fiir
Humangenetik, Miinchen, Deutschland; *Klinikum der Universitdt Miinchen,
Kinderklinik und Kinderpoliklinik im Dr. von Haunerschen Kinderspital,
Kinderpalliativzentrum Miinchen, Miinchen, Deutschland; *Miinchen Klinik
Schwabing, Klinik fiir Kinderchirurgie, Miinchen, Deutschland

Wir berichten iiber einen reifgeborenen weiblichen Saugling mit einer
schweren generalisierten Epidermolysis bullosa junctionalis (Typ Her-

litz). Das Kind zeigte bereits unmittelbar postnatal die typischen Hauter-
scheinungen mit periungualen Erosionen v.a. der Finger sowie stehenden
Blasen mit gelblich-serdsem Inhalt. Schon in den ersten Lebenstagen kam
es zu einer raschen Zunahme der Blasenbildung v.a. im Windelbereich
und an den Extremititen. Das Kind wurde aus der Geburtsklinik in unser
Verbrennungszentrum verlegt, wo die Hautldsionen nach Verbrennungs-
standard versorgt wurden (Supratheldeckung, Fettgazeverband). Nach
histopathologischer Analyse eines Hautbiopsats wurde die Diagnose ei-
ner Epidermolysis bullosa junctionalis gestellt. Die Exom-Analyse bei der
Patientin ergab zwei klinisch relevante compound-heterozygote Varianten
im LAMB3-Gen. Varianten in diesem Gen sind mit einer schweren gene-
ralisierten Form (Typ Herlitz) der Hauterkrankung assoziiert. Die miit-
terlich vererbte Variante ist bislang noch nicht beschrieben. Trotz intensi-
ver interdisziplindrer Bemithungen schritt die Erkrankung rasch fort. Das
Kind wurde septisch und reanimations- sowie intubationspflichtig. Die
Eltern wurden iiber die infauste Prognose dieser schweren Verlaufsform
aufgeklirt und sie akzeptierten ein palliatives Vorgehen. Zwar konnte das
Kind wieder extubiert werden, jedoch waren zuletzt weit mehr als 50 %
der Hautfliche blasig verdndert oder erodiert und das Kind war kaum
noch in der Lage, selbstindig Nahrung aufzunehmen. Schliefllich wurde
die Patientin in ein Kinderpalliativzentrum verlegt, wo sie im Alter von
4 Wochen verstarb.

Bei der Epidermolysis bullosa junctionalis kommt es bereits nach mini-
maler mechanischer Beanspruchung der Haut zu einer Abhebung der Epi-
dermis auf Ebene der Basallamina, wobei meistens eine genetische Ver-
anderung des LAMB3-Gens vorliegt. Die schwerste Verlaufsform (Typ
Herlitz) folgt einem autosomal-rezessivem Erbgang und fiihrt bereits int-
rauterin zu Blasenbildung und Hauterosionen, die nach Geburt rasch fort-
schreiten, wobei auch die Schleimhiute betroffen sind. Zudem bildet sich
Granulationsgewebe, das in den Atemwegen zu einer Obstruktion fithren
kann. Weitere Komplikationen sind Anémie, Gedeihstorung sowie z. T.
schwere Infektionen, sodass von einer infausten Prognose auszugehen ist
und die Kinder meist innerhalb von ca. 2 Jahren versterben. Bisher ist nur
ein einziger Fall bekannt, bei dem in einem experimentellen Heilversuch
die Haut eines Patienten mit Epidermolysis bullosa regeneriert werden
konnte, nachdem durch retrovirale Transduktion das betroffene Gen in
Hautstammzellen ersetzt wurde. Diese Methode scheint derzeit die einzi-

ge zukiinftige Behandlungsoption zu sein und birgt damit Hoffnung fiir
betroffene Familien.

Abb. 1 |FT-FP18
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FT-FP20
Rezidivierende Methamoglobindmie bei einem extrem kleinen,
hypotrophen, monozygoten Zwillingsfrithgeborenen

N. Mand, C. Donath*, R. Aeschimann, H. Voss, R. F. Maier
Universitatsklinik Marburg, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Marburg, Deutschland

Hintergrund: Methamoglobin (MetHb) entsteht bei der Oxidation von
Fe2+ im Hamoglobinmolekiil zu Fe3+, was den Sauerstofftransport be-
hindert. Urséchlich sind entweder eine erhéhte Methamoglobinproduk-
tion, z. B. durch oxidativ wirkende Substanzen wie Lokalanasthestika, oder
eine verminderte Reduktion des physiologisch anfallenden MetHb, z.B.
im Rahmen von Enzymdefekten. Seit die Praktiken der Lokalanasthesie
unter der Geburt geandert wurden, sind Methamoglobindmien bei Neu-
geborenen selten geworden.

Fallbericht: Wir berichten von einem monozygoten weiblichen Zwillings-
pérchen, bei dem ein Kind eine schwere Methamoglobindmie entwickelte.
Die Kinder wurden bei 28 +6 SSW durch Sectio geboren wegen Wachs-
tumsverzogerung und pathologischer Dopplerwerte des 2. Zwillings. Die
Geburtsgewichte betrugen 1060 g und 730 g. Die Plazentahistologie zeig-
te Gefifiverbindungen im Sinne eines feto-fetalen Transfusionssyndroms.
Die postnatale Adaption verlief bei beiden Kindern problemlos. Beide er-
hielten im Verlauf die gleiche Medikation (Coffeincitrat, Erythropoetin,
Vitamin D und Eisen). Der Nahrungsaufbau mit Muttermilch und er-
ginzender parenteraler Erndhrung verlief bei beiden Kindern dhnlich.
Der leichtere Zwilling zeigte am 10. Lebenstag (LT) erstmalig ein MetHb
von 3,1 % in einer Routine-BGA. Obwohl alle Medikamente abgesetzt,
die Kleidung, die Wasche und der Inkubator gewechselt wurden, kam es
zum weiteren Anstieg des MetHb bis auf 27,3 % am 13. LT. Nach Gabe von
Methylenblau fiel das MetHb zunéchst rasch auf 2,1 % ab, stieg jedoch in-
nerhalb weniger Stunden wieder an. In den folgenden 7 Tagen erfolgten
drei weitere Gaben von Methylenblau bei MethHb-Werten von maximal
23,8 %. Ab dem 21. Lebenstag sank das MetHb auf Normalwerte. Parallel
zum MetHb wurde jeweils ein Anstieg des Bilirubins auf Werte iiber der
Phototherapiegrenze beobachtet.

Diskussion: Hereditire Ursachen fiir eine Methamoglobindmie beinhal-
ten die seltene Cytochrom B5 Reduktase-Defizienz, die Cytochrom B5-
Defizienz und die Himoglobin M-Erkrankung. Da die monozygote Zwil-
lingsschwester asymptomatisch war, sind diese Erkrankungen in unserem
Fall unwahrscheinlich. Allerdings haben Neugeborene und insbesonde-
re Frithgeborene eine reduzierte Cytochrom B5 Reduktase- Aktivitit und
sind daher empfindlich fiir oxidativen Stress. Auch Phototherapie kann
als oxidativer Stress wirken. Da wir keine andere Ursache fanden und ein
zeitlicher Zusammenhang mit der Phototherapie bestand, kénnte diese
ursichlich gewesen sein. Allerdings konnte die mit Phototherapie behan-
delte Hyperbilirubinamie auch Folge einer Himolyse gewesen sein, die die
gleiche Ursache wie die Methdmoglobindmie hatte.

Schlussfolgerung: Auch wenn eine Methdmoglobinamie bei Neugebore-
nen selten geworden ist, sollte die MetHb-Konzentration insbesondere bei
sehr kleinen Frithgeborenen unter Phototherapie beachtet werden.

FT-FP21

Fetomaternales Transfusionssyndrom als Ursache einer
ausgepragten Anamie - ein Fallbeispiel

D. Weber", F. Brevis Nuriez', M. Schmidt’

'Sana Kliniken Duisburg, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Duisburg,
Deutschland; 2Sana Kliniken Duisburg, Klinik fiir Gyndkologie und
Geburtshilfe, Duisburg, Deutschland

Hintergrund: Das Fetomaternale Transfusionssyndrom (FMTS) ist mit ei-
ner Inzidenz von 0,01-0,3 % eine seltene Erkrankung. Es beschreibt den
Ubertritt fetalen Blutes >30 ml in den miitterlichen Kreislauf. Die Atiolo-
gie ist bedingt durch Trauma, Amniozentese, Plazentamorphologien und
monochoriale-monoamniotische Mehrlingsschwangerschaften. Eine pri-
mire Therapie stellt die intrauterine Transfusion dar; die Rezidivrate be-
trégt bis zu 70 %.
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Fragestellung: Welche Differentialdiagnose kommt bei neonataler Ani-
mie in Frage?

Material und Methoden: Wir berichten iiber ein reifes Neugeborenes
(38 +0 SSW), zweites Kind einer 30-jahrigen Drittgravida, Blutgruppe
0 Rhesus positiv. Die Vorsorgen verliefen ohne pathologischen Befund;
die Doppleruntersuchungen bis zum Entbindungstag zeigten unauffalli-
ge feto-plazentare und utero-plazentare Flussmuster. Die Geburt erfolgte
durch eine eilige Sectio aufgrund eingeengter Oszillation und spéter De-
zeleration. Postnatal fiel ein blasses Hautkolorit auf. Eine respiratorische
Anpassungsstorung erforderte eine CPAP Atemhilfe, APGAR 5/7/9. Das
initiale Blutbild ergab eine ausgeprigte Andmie mit einem Hb von 3,4 g/
dl und Hkt. 10,9 %.

Ergebnis: Eine infektiologische Diagnostik der Mutter blieb unauffillig.
Konnatale Erkrankungen wie CMV- oder Parvovirus B19 Infektionen
wurden ausgeschlossen. Es fand sich kein Anhalt fiir eine Blutgruppenin-
kompatibilitit bei gleicher Blutgruppe, direkter Coombstest negativ. Der
Kleihauer-Betke Test (KBT) der Mutter ergab einen Hamoglobin-F Ge-
halt von 48 0/00 (entspricht ca. 240 ml Blutvolumen). Hierdurch gelang
der Nachweis eines FMTS.

Diskussion: Nach Transfusion von zwei Erythrozytenkonzentraten kam
es zu einer Besserung des Allgemeinzustandes und Stabilisierung von Hb
und Hkt. Entwicklungsneurologisch zeigte sich ein altersentsprechender
Normalbefund.

Schlussfolgerung: Die neonatale Andmie ist zum Grofteil durch eine kon-
natale oder eine akute perinatale Infektion sowie durch himatologische
- und immunologische Erkrankungen bedingt. In seltenen Féllen ist ein
FMTS die Ursache fiir eine ausgepragte Andmie. Diese kann zu schwer-
wiegenden fetalen und neonatalen Komplikationen wie ein intrauteriner
Fruchttod, Frithgeburtlichkeit, Hydrops fetalis, hypoxisch-ischdmische
Enzephalopathie, PEC-Syndrom, nekrotisierender Enterokolitis oder in-
trakranieller Blutung fithren. Eine fetale Andmie kann in der Schwanger-
schaftsvorsorge unerkannt bleiben. Deshalb ist bei der umfangreichen Di-
agnostik auch an den Ausschluss eines FMTS zu denken; eine miitterliche
Untersuchung mittels KBT oder einer Durchflusszytometrie ist einfach
und zeitnah durchzufiihren.
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Dekaniilierung mittels Epithese - Komplikation bei
Silikonabdruck zur Anpassung einer Epithese

D. Vlajnic*, R. Camara, E. Klein, V. Sittig
GFO Kliniken Bonn, St. Marien Hospital, Pddiatrie, Bonn, Deutschland

Einleitung: In ausgewéhlten Fillen dekaniilieren wir Kinder mittels einer
speziell angefertigten Epithese als Platzhalter und haben damit gute Er-
fahrungen gemacht. Bei dieser Verfahren wird in einem ersten Schritt ein
Silikonabdruck gemacht. Dazu wird das Kind sediert und mit einer ge-
blockten Kaniile versehen. Der Epithetiker spritzt Silikon um die Kanii-
le herum. Nach 5 min ist das Silikon gehértet und das gesamte Ensem-
ble wird entfernt. Mittels Tracheo-Bronchoskopie wird geschaut, ob nicht
noch Reste des Silikons in den unteren Atemwegen liegen. Nach Fertig-
stellung mehrerer Epithesen auf Grundlage des Abdruckes erfolgt in ei-
nem zweiten Schritt der Einsatz beim Kind, welcher unter Tracheo-Bron-
choskopie durchgefiihrt wird, um zu sehen ob der Platzhalter zu sehr in
das Lumen der Trachea hineinragt. Wir stellen hier einen Fall vor, bei dem
Komplikationen beim Silikonabdruck aufgetreten sind.

Fall: 2 Jahre alter Junge mit einem Goldenhar-Syndrom und einer extre-
men Retrognathie. Bei deutlicher Einengung der oberen Atemwege erfolg-
te vor 18 Monaten eine Tracheotomie. Ein Dekaniilierungsversuch war
bereits gescheitert. Daher entschlossen wir uns fiir den Verschluss mittels



Epithese. Auf der Intensivstation erfolgte die Sedierung, dann Anlage einer
geblockten Kaniile. Die Epithetikerin spritzte um das sehr enge Tracheo-
stoma sehr viel Silikonmaterial. Die geblockte Kaniile lief§ sich nach Aus-
hértung nur sehr schwer ziehen. Anlage der alten Kaniile und Bronchosko-
pie durch die Kaniile. Es lief} sich keine Silikonreste in der unteren Trachea
sowie in den Bronchen nachweisen. Nach 15 min Wachwerden des Kindes.
Ausgepragter unstillbarer Hustenreiz. Nach einer Stunde hustete das Kind
ein 8 cm (!) langes Silikonpraparat heraus (8 Abb. 1| FT-FP22). Das Silikon
hat die gesamte obere Trachea samt Larynx und Epiglottis ausgekleidet.
Diskussion: Dieser Fall hitte fatal ausgehen konnen. Wir empfehlen deut-
lich weniger Silikon bei kleinen Kindern und kleinen Tracheostomata und
in jedem Fall eine obere sowie untere Trache-Bronchoskopie durchfiih-
ren zu lassen.

Kreislauftherapie

KLT-FPO1

Potter-Sequenz trotz unauffalliger Nierensonographie - arterielle
Hypotension und Anurie bei renal-tubuldrer Dysgenesie und
deren erfolgreiche Therapie mit Vasopressin

K. Ruf*, J. Wirbelauer, A. Beissert, E. Frieauff
Universitats-Kinderklinik Wiirzburg, Wiirzburg, Deutschland

Hintergrund: Ein Oligohydramnion kann in seltenen Fillen Symptom
der renal-tubulirer Dysgenesie sein, einer Erkrankung die mit lebensbe-
drohlichen pulmonalen und renalen Komplikationen einhergeht. Neben
typischen Stigmata der Potter-Sequenz fallen diese Kinder mit schwerer
arterieller Hypotension und Anurie auf. Die erfolgreiche Therapie der Hy-
potension sowie die Etablierung einer ausreichenden Nierenperfusion ist
mafigeblich fiir das Uberleben der betroffenen Neugeborenen.
Fallbericht: Nach initial unauffalliger Schwangerschaft wurde im Alter von
32 Schwangerschaftswochen sonographisch ein Oligohydramnion festge-
stellt, weshalb mit 34 +0 Schwangerschaftswochen eine Sectio caesarea
erfolgte. Das mannliche Frithgeborene adaptierte sich zunéchst gut, im
Alter von einer Stunde fiel jedoch eine zunehmende Tachydyspnoe auf,
deren Ursache ein Spontanpneumothorax war. Nach nasotrachealer Intu-
bation und Anlage einer Thoraxdrainage war der Patient im weiteren kli-
nischen Verlauf bei mildem Beatmungsbedarf stets respiratorisch stabil.
Allerdings zeigte der Patient eine schwere arterielle Hypotonie und daraus
resultierend eine Anurie, die auch durch eine differenzierte Katecholamin-
therapie mit Dobutamin, Arterenol und Suprarenin nicht zu beherrschen
war. Die Nierensonographie sowie die Echokardiographie zeigten alters-
entsprechende Normalbefunde. Nach 36 Lebensstunden erfolgte deshalb
ein Therapieversuch mit Vasopressin, was zu einem nahezu sofortigem
Einsetzen der Diurese durch Anheben des Blutdruckniveaus fiihrte. Die
Gabe von Vasopressin war fiir die ndchsten 3 Wochen zum Aufrechterhal-
ten von Blutdruck und Diurese erforderlich. Im Alter von 2 Wochen entwi-
ckelte der Patient Elektrolytstorungen, die erfolgreich mit Fludrocortison
behandelt wurden. Ein Nierenersatzverfahren war zu keinem Zeitpunkt
notwendig. Die genetische Untersuchung bestitigte die Verdachtsdiagnose
einer renal-tubuldren Dysgenesie; die Analyse ergab eine bislang nicht be-
schriebene compound-heterozygote Mutation im ACE-Gen.

Abb. 1| FT-FP22 «

Mittlerweile ist der Patient 18 Monate alt, klinisch stabil unter einer The-
rapie mit Bikarbonat und Fludrocortison bei einer chronischen Nierener-
krankung Stadium II. Blutdruck, motorische und kognitive Entwicklung
sind unauffillig.

Schlussfolgerung: Die renal tubuldre Dysgenesie ist eine seltene Ursa-
che einer Oligohydramnion Sequenz. Neben pulmonaler Hypoplasie ist
vor allem die schwere arterielle Hypotension lebensbedrohlich. Der hier
prasentierte Fall ist erst der zweite in der Literatur beschriebene, in dem
kein Nierenersatzverfahren in der Neugeborenenperiode notwendig war.
Moglicherweise kann die Therapie mit Vasopressin eine suffiziente renale
Durchblutung und somit eine ausreichende Diurese bei diesem Krank-
heitsbild etablieren.

KLT-FP02
Fetale Tachyarrhythmie - medikamentose Kardioversion mittels
intrauteriner Adenosingabe

K. Regner’, F. Lowenberg?, M. Schroth? F. Kainer'

'Klinik Hallerweise, Geburtshilfe und Pranatalmedizin, Niirnberg,
Deutschland; 2Cnopfsche Kinderklinik, Neonatologie und Padiatrische
Intensivmedizin, Niirnberg, Deutschland

Einleitung: Fetale Tachyarrhythmien sind selten, konnen aber aufgrund
konsekutiver Herzinsuffizienz bis zum Tod des Feten fiihren. Bei Nicht-
ansprechen der oralen miitterlichen Therapie oder zunehmenden fetalen
Hydropszeichen stellt die transplazentare medikamentdse Kardioversion
eine Therapieoption dar.

Der Fall: Eine 33-jahrige Patientin (IIG/IP) stellte sich mit 31 +1 SSW
aufgrund einer erstmalig im Rahmen der Schwangerschaftsvorsorge auf-
gefallenen fetalen Tachyarrhythmie vor. Ultraschall: Eutropher Fet mit
deutlichem Aszites (8 Abb. 1| KLT-FP02) und diskreten Pleura- und Pe-
rikardergiissen bei ansonsten unauffilligem Herzechobefund mit supra-
ventrikuldrer Tachykardie (SVT, 1:1 Uberleitung) mit einer Herzfrequenz
um 290/min (8 Abb. 2 | KLT-FP02).

Therapie: Die orale Therapie mit Flecainid (4 x 100 mg/Tag) iiber 6 Tage
fithrte zu keiner Verbesserung des Befundes, der Aszites nahm sogar zu.
Es erfolgte die Indikation zur medikamentdsen Kardioversionmittels Ap-
plikation von Adenosin iiber die Nabelvene. Die Dosis bezog sich analog
auf die Behandlung der SVT beim neonatologischen Intensivpatienten:
0,2 mg/kg. Bereits am Folgetag kam es zur erneuten fetalen Tachyarrhyth-
mie, so dass nach 3 Tagen eine weitere intrauterine Adenosingabe in glei-
cher Dosierung durchgefiihrt wurde. Dies fithrte schliefSlich zu einem
dauerhaften Sinusrhythmus und riickldufigen Hydropszeichen. Die Pati-
entin konnte unter oraler Therapie mit Flecainid entlassen werden.
Geburt: Mit 38 + 6 SSW erfolgte die primére Sectio aus miitterlicher Indi-
kation. Das eutrophe Neugeborene wurde zur weiteren Uberwachung auf
die Neugeborenen-Intensivstation verlegt.

Verlauf: Nach 7 Tagen stationdrer Observanz ohne Auftreten einer SVT
Episode konnte das Neugeborene mit zusatzlicher Heimmonitoriiberwa-
chung entlassen werden. Im Verlauf kam es dann im Alter von 4 Wochen
zu einem ersten Ereignis einer Tachykardie mit einer Herzfrequenz um
300/min, welche nach zweimaliger Adenosingabe sofort in einen Sinus-
rhythmus umsprang. Da in kurzem Zeitraum zwei erneute Ereignisse auf-
traten, wurde eine antiarrhythmische Dauerbehandlung mittels Propafe-
non eingeleitet. Der Séugling ist seither frei von Tachykardien.
Diskussion: Die supraventrikuldre Tachykardie ist die hiufigste antenatal
auftretende Tachyarrhythmie. Den meisten Fillen liegt ein atrioventrikuli-
rer Reentrymechanismus iiber eine akzessorische Leitungsbahn zugrunde.
In therapierefraktiren Einzelfillen kann die intrauterine Gabe von Ade-
nosin in Analogie zur neonatologischen Intensivbehandlung beim Neu-
geborenen eine Therapieoption darstellen. Dadurch gelang es in diesem
Fall, einen moglichen intrauterinen Fruchttod oder eine Frithgeburt zu
verhindern.
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LU-FPO1

Schwere pulmonale Hypertonie und respiratorische
Globalinsuffizienz bei einem Sdugling mit de-novo Filamin-A-
Genmutation (FLNA)

A. Beer”", G. Hansmann?, A. Heilmann®, H. Schiitzle', S. Brenner'
Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik und Poliklinik fiir Kinder-
und Jugendmedizin, Fachbereich Neonatologie und Pédiatrische
Intensivmedizin, Dresden, Deutschland; 2Medizinische Hochschule
Hannover, Klinik fiir Padiatrische Kardiologie und Intensivmedizin,
Hannover, Deutschland; *Universitatsklinikum Carl Gustav Carus, Klinik und
Poliklinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Fachbereich Kinderkardiologie,
Dresden, Deutschland

Einleitung: Eine progrediente pulmonale Hypertonie (PH) im ersten Le-
bensjahr ist ein stark unterschitztes Krankheitsbild. Mutationen im FLNA-
Gen, welches fiir das Filamin-A-Protein kodiert, verursachen ein variables
Kklinisches Syndrom mit intestinalen, kardialen, neurologischen und ske-
lettalen Auffilligkeiten. Bisher kaum beschrieben ist ein vorrangig pul-
monal-vaskuldrer Phinotyp. Prisentiert wird der Fall eines weiblichen
Séuglings mit schwerer PH und progredienter respiratorischer Insuffizi-
enz aufgrund einer Mutation im FLNA-Gen.

Kasuistik: Das Madchen wurde mit 38 +3 SSW durch sekundare Sectio
geboren. Postnatal erfolgte bei respiratorischer Anpassungsstérung die
Verlegung auf die Intensivstation. Echokardiographisch zeigten sich ein

Abb. 2 | KLT-FP02 A

$182 ‘ Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019

Vorhofseptumsecundumdefekt und ein sehr grofler persistierender Duc-
tus arteriosus (PDA) mit {iberwiegendem rechts-links Shunt bei mildem
PFC-Syndrom.

Bei persistierender moderater bis schwerer PH erhielt das Kind ab dem 14.
Lebenstag Sildenafil oral. Mit 4 Wochen wurde sie unter kontinuierlicher
Sauerstoffinsufflation zunéchst nach Hause entlassen.

Im Alter von 7 Wochen erfolgte nach invasiver Testung der Gefif3reagibi-
litdt ein operativer Ductusverschluss. Im Rahmen dessen kam es zu ersten
PH-Krisen, welche sich unter NO-Beatmung und Sildenafil i. v. zunachst
stabilisierten.

Eine cMRT bestitigte den sonographisch geduferten Verdacht auf sub-
ependymale noduldre Heterotopien beidseits. Aufgrund dieser cerebra-
len Pathologie in Verbindung mit einem grofien PDA und der PH wurde
eine Filamin-A-Mutation vermutet. In der genetischen Analyse wurde im
FLNA-Gen die de-novo synonyme Variante p-Gly1720 heterozygot nach-
gewiesen, die vermutlich zu einem veranderten Splicing des Transkripts
fuhrt.

Im weiteren Verlauf zeigte sich die PH weiter progredient, so dass bei kri-
senhafter Verschlechterung wiederholt zunéchst Iloprost-Inhalationen
und bei unzureichender Besserung erneut eine NO-Therapie notwendig
war. Bei dauerhaften suprasystemischen rechtsventrikuldren Driicken er-
folgte eine spezifische antipulmonal-hypertensive Therapie zusétzlich mit
Bosentan, Macitentan, Selexipag, Riociguat, L-Arginin und Sapropterin,
die aber nur eine transiente Verbesserung der Himodynamik bewirkte.
Bei mittlerweile schwerster respiratorischer Globalinsuffizienz auch nach
Tracheostomaanlage erfolgte im Alter von 22 Wochen die Listung zur Lun-
gentransplantation. 4 Tage spéter kam es zur akuten Desaturation mit kon-
sekutiver pulsloser elektrischer Aktivitit. Trotz sofort eingeleiteter kardio-
pulmonaler Reanimation verstarb die Patientin im Alter von 5 Monaten.
Schlussfolgerung: Der pulmonale Phinotyp der Filamin-A-Mutation ist
mit bisher 20 beschriebenen Fillen weltweit eine sehr seltene Ursache einer
priméren Lungenerkrankung im Kindesalter unterschiedlicher klinischer
Variabilitit. Mit diesem Fall wird ein maximal schwerer Verlauf mit bereits
postnataler Manifestation einer schweren pulmonalen Hypertension und
rascher Progredienz beschrieben

LU-FP02

Selektive bronchiale Intubation zur Behandlung des einseitigen
interstitiellen Emphysems der Lunge bei einem extremen
Frithgeborenen

J. Muttray*, S. Lippke, H. Skopnik
Kinderklinik Worms, Neonatologie, Worms, Deutschland

Das Atemnotsyndrom und seine Komplikationen gelten als haufigste To-
desursache von Frithgeborenen. Etwa 60 % aller Frithgeborenen mit einem
Gestationsalter von unter 30 SSW entwickeln ein Atemnotsyndrom. Hau-
fige Komplikation des Atemnotsyndroms ist das interstitielle Emphysem
der Lunge. Sofern es sich hierbei um ein unilaterales Emphysem handelt,
kommen zur Therapie die Seitenlagerung sowie die selektive bronchiale
Intubation der nicht betroffenen Seite in Frage.

Betrachtet wird der Fall eines mannlichen extremen Frithgeborenen der
SSW 25 +5 (GG 900 g). Postnatal erfolgten die endotracheale Intubation
bei akuter respiratorischer Insuffizienz sowie die zweimalige Gabe von
Surfactant. Rontgenologisch zeigte sich ein Atemnotsyndrom II°-III°. Am
dritten Lebenstag entwickelte der Patient unter SIMV Beatmung beidseits
einen Spontanpneumothorax, der sich nach Anlage von Thoraxdraina-
gen komplett regredient zeigte. Die weitere invasive Beatmung erfolgte
im Wechsel mittels SIMV und Hochfrequenzbeatmung. Innerhalb von
vier Tagen zeigte sich ein zunehmendes interstitielles Emphysem der lin-
ken Lunge. Deshalb erfolgte ein konservativer Therapieversuch mittels
Linksseitenlagerung. Bei ausbleibender Besserung wurde die unilatera-
le Intubation der rechten Lunge durchgefiihrt (8 Abb. 1| LU-FP02), die
weitere Beatmung erfolgte mittels SIMV. Innerhalb von vier Tagen kam
es zur Riickbildung des Emphysems und Entwicklung einer linksseiti-
gen Dystelektase. Nach Umstellung auf konventionelle Beatmung tiber
einen endotrachealen Tubus — der Tubus wurde hierzu aus dem rech-



ten Hauptbronchus in die Trachea zuriickgezogen - zeigte sich die Dys-
telektase komplett riicklaufig. Ein Rezidiv des Emphysems trat nicht auf
(B Abb. 2 | LU-FP02). Der Patient konnte am 33. Lebenstag komplikations-
los extubiert werden. Beim Patienten lag nach den Walsh Kriterien eine
milde bronchopulmonale Dysplasie vor.

Die unilaterale bronchiale Intubation erwies sich bei unserem Patienten als
erfolgreiche Therapie des interstitiellen Lungenemphysems. Bei zeitnaher
Therapie des Lungenemphysems kann eine irreversible Schiadigung von
Diftusionskapazitat und Retraktionskraften verhindert werden. Gleichzei-
tig besteht aber das Risiko der Bildung einer Dystelektase oder Atelektase.
Zur Vermeidung von Atelektasen sollte im Stadium der Dystelektasen die
konventionelle Beatmung iiber endotrachealen Tubus wieder aufgenom-
men werden. Hierzu ist die zeitnahe Detektion der Dystelektase durch
engmaschige rontgenologische Verlaufskontrollen notwendig. Es ist zu
priifen, ob die notwendigen Verlaufskontrollen nicht auch sonografisch
durchgefiihrt werden kénnen. Des Weiteren wird eine gewisse Schadigung
der kontralateralen Lunge durch eine erhéhte Druck- und Volumenbelas-
tung wihrend der unilateralen Intubation oft beschrieben und ist in jedem
Fall gegeniiber dem therapeutischen Benefit abzuwéigen.

LU-FPO3
Chemotherapie in der Schwangerschaft - Nebenwirkungen fiir
das Kind? - ein Fallbericht

M. Schneider™, J. Winter', K. Poplawska? A. Russo®, A. Lollert’, D. Macchiella®,
E. Mildenberger’

'Universitatsmedizin Mainz, Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Neonatologie, Mainz, Deutschland; 2Universitatsmedizin Mainz, Zentrum
fir Kinder- und Jugendmedizin, Pulmonologie und Allergologie, Mainz,
Deutschland; *Universitdtsmedizin Mainz, Zentrum fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Onkologie und Hamatologie, Mainz, Deutschland;
“Universitdtsmedizin Mainz, Klinik und Poliklinik fiir Diagnostische und
Interventionelle Radiologie, Kinderradiologie, Mainz, Deutschland;
*Universitdtsmedizin Mainz, Klinik und Poliklinik fiir Geburtshilfe und
Frauengesundheit, Mainz, Deutschland

Hintergrund: Malignome in der Schwangerschaft sind seltene Ereignisse,
die Inzidenz ist derzeit jedoch ansteigend. Wissenschaftliche Erkenntnisse
und klinische Erfahrungen bei der Therapie schwangerer Frauen mit Ma-
lignomen stammen aus retrospektiven Fallserien. Auswirkungen auf den
Fetus/das lebend geborene Kind sind bislang wenig untersucht.

Wir stellen ein in utero gegeniiber Cytarabin exponiertes Frithgeborenes
mit aufSergewohnlich schwerem respiratorischem Krankheitsverlauf vor.
Fallbericht: Die Kindsmutter, im zweiten Trimenon diagnostiziert mit
(refraktarer) AML, wurde per primérer Sectio caesarea bei 27 +5 SSW
nach abgeschlossener Lungenreifungsinduktion sowie nach Induktions-
chemotherapie mit Cytarabin (100 mg/m?KOF) und Daunorubicin ab 23
+2 SSW entbunden.

Bei klinisch ausgepragtem ANS erhielt das Kind (GG 950 g, P 25) nach In-
tubation am 1. Ltg. (NapH 7,30, Apgar-Score 6/9/9) einmalig Surfactant.
Die Extubation gelang am 23. Ltg. nach 11-tigiger Dexamethasongabe,
nachdem mehrere Versuche aufgrund massiver pulmonaler Sekretpro-
duktion fehlschlugen. Das Weaning von der binasalen CPAP-Atemhilfe
war am 53. Ltg. erfolgreich. Infektiose, kardiogene sowie nephrogene Ur-
sachen wurden ausgeschlossen. Bei moderater BPD bestand bis zum 68.
Ltg. eine FiO2>0,21 {iber O2-Brille. Bei Geburt lagen zudem eine am 4.
Ltg. transfusionspflichtige konnatale Andmie sowie eine spontan reversible
Leukopenie vor. Es erfolgte eine Meldung an das Pharmakovigilanzzent-
rum der Charité Berlin (Embryotox).

Diskussion: Uber postnatale respiratorische Komplikationen bei Kindern
mit intrauteriner Cytarabinexposition wurde in Einzelfillen berichtet. In
vitro liegt fiir Cytarabin nach Cisplatin die zweithchste Rate an trans-
plazentarem Transfer sowie an fetotoxischen Effekten vor. Eine Differen-
zierung zwischen Frithgeburtlichkeit und fetotoxischem Effekt der ma-
ternalen Chemotherapie als Ursache der respiratorischen Symptomatik
wie auch der Blutbildverdnderungen ist in unserem Fall schwer moglich.
BPD ist eine haufige Komplikation der Frithgeburtlichkeit und als solche

Abb. 1| LU-FP02 <«

Abb. 2| LU-FP02 <

auch alleinig auf die Frithgeburtlichkeit zuriickzufiihren. Ein wesentlicher
Anbhalt fiir die fetotoxische Genese von Cytarabin ist die ungewd6hnlich
starke Sekretproduktion, die in dieser Form bei der BPD nicht auftritt, je-
doch beim Cytarabininduzierten Lungenversagen erwachsener/padiatri-
scher Leukdmiepatienten beschrieben ist. Dariiber hinaus sind Konstellati-
onen genetischer Suszeptibilititsfaktoren fiir eine erhohte Empfanglichkeit
toxischer Nebenwirkungen, insbesondere an Lunge und Gehirn beschrie-
ben. Labortests stehen nur im Rahmen von Studien zur Verfiigung und
wurden in unserem Fall nicht durchgefiihrt.

Schlussfolgerung: Die Meldung derartiger (Verdachts-)Falle sowie die sys-
tematische Erfassung und Nachuntersuchung der Kurz- und Langzeitfol-
gen maternaler Chemotherapie fiir den Fetus/das lebend geborene Kind
sind dringend gefordert, um evidenzbasierte Leitlinien fiir die Behandlung
schwangerer Frauen mit Malignomen ableiten zu konnen.

LU-FPO4
Fallserie Fremdkorperaspirationen auf der PICU

D. Plaschka*, K. Laabs, S. Schlotter, K. Poplawska, C. Martin, S. Gehring
Universitatsmedizin Mainz, Kinderklinik, Mainz, Deutschland

Einleitung: Der Verdacht auf eine Fremdkorperaspiration (FKA) ist ein
héufiger Vorstellungsgrund in der padiatrischen Notaufnahme. Ein guter
Algorithmus zur Sicherung der Diagnose ist wichtig, da es sich dabei um
ein potenziell lebensbedrohliches Ereignis handelt [1]. Insbesondere eine
verspétete Diagnose und Intervention ist mit einer héheren Komplikati-
onsrate assoziiert [2]. Ziel ist die Aufarbeitung stattgefundener FKA, die
eine intensivmedizinischer Therapie bedurften.

Methoden: Verdachtsfillen einer FKA mit Betreuung auf unserer Kinder-
intensivstation, im Zeitraum zwischen Januar 2012 und Dezember 2018,
wurden retrospektiv analysiert.

Ergebnisse: Insgesamt gab es 21 Verdachtsfille, es bestitigten sich 15. 5
Fille waren eine Ingestion, ein weiterer wurde ausgeschlossen. Die 15 FKA
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stellten ein primér gesundes Patientenkollektiv dar. Die Geschlechterver-
teilung war ungeféhr gleich (53 % Jungen, 47 % Madchen). Das mittlere
Alter lag bei 30,2 Monaten, 80 % waren Kleinkinder. Die Vorstellung in
der Klinik erfolgte in 40 % der Flle innerhalb der ersten 24 h, in 47 % erst
nach mehr als 48 h.

12/15 Kinder erhielten eine Bronchoskopie. In 3/15 Fallen ging der Fremd-
korper (FK) spontan ab, wurde laryngoskopisch unter kardiopulmonaler
Reanimation (CPR) oder in der Obduktion geborgen. In 11/12 Broncho-
skopien konnte der FK geborgen werden. 86 % aller FK waren organisches
Material. Es wurden 10/15 der Kinder intubiert und beatmet, wobei 7/10
Kindern postinterventionell beatmet wurden. Zwei Kinder wurden be-
reits préklinisch intubiert und in einem Fall erfolgte die Intubation in der
Notaufnahme. Bei 4/15 Kinder kam es zur CPR. 3/15 Kindern verstarben
in Folge der FKA.

Die drei Todesféllen ereigneten sich 2017/2018. In der retrospektiven Auf-
arbeitung der Fille erhdrtete sich der Verdacht, dass unter dem Hauptau-
genmerk der Etablierung des Atemweges die Sicherung der Kardiozirku-
lation erst verzogert aufgenommen wurde.

Zusammenfassung: Die Aufarbeitung ergab, dass bei Verdacht einer FKA
die umgehende arztliche Vorstellung erfolgen sollte, eine entsprechende
Sensibilisierung von Arzten und Eltern hierfiir ist notwendig. Eine in-
terdisziplindre Herangehensweise zur Diagnostik und Intervention ist zu
empfehlen. Die Bronchoskopie ist der Goldstandard der Behandlung, der
Approach sollte starr und in Intubationsbereitschaft erfolgen. Eine post-
interventionelle PICU-Uberwachung ist zu empfehlen.

Literatur
1. Centers for Disease Control and Prevention (CDC). National estimates of the 10
leading causes of nonfatal injuries treated in hospital emergency departments,
United States 2015.
2. Rodriguez H et al (2015) Complications in children from foreign bodies in the
airway. Acta Otorrinolaringologica Esp 67(2):59-122

LU-FPO5

Chemische Pleurodese mit intrapleural instilliertem Picibanil
(OK-432) bei refraktarem postoperativem Chylothorax bei einem
Friilhgeborenen (30 + 6 SSW) mit Osophagusatresie (11lb)

P.J. Selg™, S. Liebl', M. Knoch', C. Herzog? A. Schmidt?, H. Zerai?, V. Grosse’, S.
Horsinka’, T. M. K. VolkI!

Josefinum Augsburg, Klinik fiir Kinder und Jugendliche, Augsburg,
Deutschland; 2Josefinum Augsburg, Kinderchirurgie und Kinderurologie,
Augsburg, Deutschland

Hintergrund: Ein Chylothorax ist die hdufigste Ursache eines neonatalen
Pleuraergusses. Meist sistiert der Erguss mit einer Stufentherapie aus pa-
renteraler Erndhrung, fettarmer Spezialnahrung und ggf. Somatostatin/
Octreotid. Wir berichten von einem Fall bei dem dies erst durch die int-
rapleurale Instillation von Picibanil gelang.

Fallbericht: Ménnliches Frithgeborenes der 30 +6 SSW, Geburtsgewicht
1335 g. Entbindung per Sectio bei vorzeitiger Wehentatigkeit. Postnatal
zeigte sich eine Osophagusatresie Typ ITIb, welche am 2. Lebenstag primir
anastomosiert wurde (rechtsseitige Thorakotomie). Des Weiteren bestand
ein Atemnotsyndrom (Intubation, Surfactant). Postoperativ zeigte sich
bei noch vollstindig parenteraler Erndhrung ein seroser Ausfluss iiber die
Thoraxdrainage. Am 11. Lebenstag begannen wir den oralen Nahrungs-
aufbau mit einer milchfreien Spezialnahrung; hierbei kam es bereits am
Folgetag zu einer Eintriibung des Drainagesekrets. Laborchemisch zeigten
sich bis zu 96 % Lymphozyten im Sekret. In der Folge begannen wir eine
enterale Erndhrung mit einer Glukose 5 %-Losung tiber vier Tage sowie
einer fettarmen Spezialnahrung (Basic F) iiber weitere fiinf Tage, was keine
Besserung brachte. Ab dem 22. Lebenstag vollparenterale Erndhrung; hie-
runter weiterhin massiv ansteigende Sekretion von Chylus (max. 116 ml/
kg/d). Am 33. Lebenstag begannen wir einen Therapieversuch mit Soma-
tostatin (max. 15 pg/kg/h) i. v. iiber elf Tage. Hierunter kam es zu keinerlei
Verbesserung bei anhaltend hohen Férdermengen von maximal 135 ml/
kg/d. Eine wiederholte Therapie mit fettarmer Spezialnahrung tiber 23
Tage zeigte maximale Fordermengen von 178 ml/kg/d. Eine parenterale
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Erndhrung tiber weitere neun Tage brachte ebenso keine Besserung (max.
Fordermenge 107 ml/kg/d). Nach diesen wiederholt frustranen Therapie-
versuchen, verabreichten wir im Rahmen eines individuellen Heilversu-
ches Picibanil via Instillation {iber eine Thoraxdrainage. Eine weitere Gabe
erfolgte acht Tage spéter. Bereits nach wenigen Stunden nahm die Forder-
menge drastisch ab und die Thoraxdrainage konnte nach 48 h gezogen
werden. Im weiteren Verlauf kam es zu keiner relevanten Ergussbildung,
ebenso konnte der enterale Nahrungsaufbau mit fettarmer Spezialnah-
rung begonnen werden und nach sechs Wochen gelang die problemlose
Zufuhr von mittelkettigen Fettsauren ohne Rezidiv. In der Folge konn-
te der Patient extubiert und ohne Atembhilfe oder Sauerstoffbedarf nach
Hause entlassen werden.

Schlussfolgerungen: Es gibt nur wenige Einzelfille in der Literatur, die in
solchen extremen Fillen eines neonatalen postoperativen Chylothorax die
Gabe von Picibanil beschreiben und hier in Regel erfolgreich waren. Alter-
nativ gibt es Fallberichte fiir eine operative Pleurodese oder die Instillation
von Povidon-Iod und anderen Substanzen.

LU-FP06
Manifestation einer primaren zilidren Dyskinesie (PCD) als
neonataler respiratorischer Notfall - ein Fallbericht

A. Serfling”, A. Mockel', A. Moldenhauer', C. Henn?, F. Prenzel?
'Sana Kliniken Leipziger Land, Pddiatrie, Borna, Deutschland; 2Universitat
Leipzig, Padiatrie, Leipzig, Deutschland

Die PCD ist eine seltene genetische Erkrankung (1:10.000) mit heteroge-
nen Erkrankungsmanifestationen. Durch Dysfunktion der motilen Zili-
en im respiratorischen Epithel kommt es zu einer gestorten mukozilidren
Clearance. Neonatal kann sich dies durch ein Atemnotsyndrom der Reif-
geborenen (81 % der PCD-Patienten) zeigen. Im spiteren Alter kann das
oft gleichzeitige Auftreten von persistierender Rhinitis, die mitunter schon
in der Neonatalperiode begann (97 %), rezidivierenden Otitiden (88 %)
sowie chronisch produktivem Husten (97 %) mit Auftreten von Atelek-
tasen, rezidivierenden Pneumonien, Bronchitiden sowie Bronchiektasen
hinweisgebend sein.

Wir berichten von einer Neugeborenen, die nach ungestorter Schwan-
gerschaft term-eutroph mit zunéchst ungestorter Anpassung spontan ge-
boren wurde. In der 6. Lebensstunde fiel sie im Rooming-in durch zu-
nehmende Tachydyspnoe und pulsoxymetrisch bestatigter Hypoxamie
von 86-92 % auf. Es wurde eine noninvasive Beatmung mit 6 cm PEEP
und Sauerstoffangebot bis zu 50 % durchgefiihrt. Réntgenologisch zeigte
sich eine Totalatelektase der rechten Lunge ohne Hinweise fiir ein Atem-
notsyndrom. Nach endotrachealem Absaugen zaher Schleimpfrépfe bes-
serten sich Atmung und Sauerstoffsattigung prompt. Im weiteren Verlauf
kam es wieder zu respiratorischer Verschlechterung mit Auftreten von
wechselnden Atelektasen und erneuter Notwendigkeit des endotrachealen
Absaugens. Unter intensivierter noninvasiver Beatmung mit begleitender
mukolytischer Therapie mit Kochsalz- und rhDNAse-Inhalationen sowie
intensiver Physiotherapie konnte eine allmahliche und dann anhaltende
Stabilisierung erreicht werden. Parallel wurden ein Herzfehler, eine Infek-
tion sowie eine Mukoviszidose ausgeschlossen. In der Bronchoskopie mit
Ausschluss von wesentlichen Anomalien des Tracheobronchialsystems
zeigte sich passend zu der verbliebenen Oberlappenatelektase rechts dort
ein zaher Mukuspfropf, der entfernt werden konnte. Ebenso bestand auch
links ein méfliges mucus plugging. Bei liegender Larynxmaske wurde das
nasale NO mit einer mittleren Flussrate von 12,5 nl/min deutlich unter
dem cut-off von 77 nl/min bestimmt. Die durchgefiihrte nasale Biirsten-
zytologie zeigte in der Transmissionselektronenmikroskopie ein signifi-
kantes Fehlen der inneren und dufleren Dynein-Arme. Daher wurde die
(Verdachts-) Diagnose einer primaren zilidren Dyskinesie gestellt — das Er-
gebnis der genetischen Paneluntersuchung steht zum aktuellen Zeitpunkt
noch aus. Momentan ist die Patientin 4 Monate alt, inhaliert bei chroni-
schem Husten mit 3 %iger Kochsalzlosung und zeigt eine normale Ent-
wicklung bislang ohne gehéuftes Auftreten von Infekten.
Zusammenfassend kann sich eine PCD auch als respiratorischer neona-
taler Notfall mit Sekretverhalt und rezidivierenden Atelektasen manifes-



tieren und sollte in die differentialdiagnostischen Uberlegungen mit ein-
bezogen werden.

LU-FPO7
Rezidivierende Pneumothoraces als Komplikation einer isoliert
pulmonalen Manifestation der Langerhanszell-Histiozytose

D. Schuhmann’, A. Perez-Ortiz', J. Reinhard', T. Doniga', S. Hien'’, K. Reiter’, M.
Diirken’, S. Demirakca', M. Griese*, T. Schaible’, N. Rafat’
'Universitatsmedizin Mannheim, Klinik fiir Neonatologie, Mannheim,
Deutschland; *Klinikum der Universitat Miinchen, Dr. von Haunerschen
Kinderspital, Abteilung fiir Padiatrische Intensivmedizin, Miinchen,
Deutschland; 3Universitatsmedizin Mannheim, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Sektion fiir Padiatrische Hamatologie und Onkologie,
Mannheim, Deutschland; *Klinikum der Universitat Miinchen, Dr. von
Haunerschen Kinderspital, Abteilung fiir Pddiatrische Pneumologie,
Miinchen, Deutschland

Hintergrund: Die isolierte pulmonale Langerhanszell-Histiozytose (LCH)
ist im Kindesalter eine seltene Manifestation dieser Erkrankung. Rezidi-
vierende Pneumothoraces stellen dabei eine schwierige zu behandelnde
Komplikation dar, die bei Therapieversagen an sich schon eine Indikation
fir eine Lungentransplantation darstellen kann.

Fallprasentation: Ein 2,5 Jahre altes Mddchen wurde unserer Klinik bei
kritischer Beatmungssituation im Rahmen einer akut aufgetretenen Pneu-
monie zur ECMO-Therapie zugewiesen. Da in der thorakalen Bildgebung
mittels CT bipulmonale zystische Verdnderungen unklarer Atiologie auf-
fielen, wurde von einer ECMO-Therapie Abstand genommen und der
Verdacht auf eine LCH gestellt. Im Rahmen der weiteren Diagnostik und
nach Riicksprache mit Vertretern der internationalen LCH-Study-Group
wurde in der Zusammenschau der klinischen und radiologischen Befun-
de die Diagnose einer isolierten pulmonalen LCH gestellt. Nach interna-
tionalem Protokoll fiir Kinder (LCH-Stratum IV) wurde eine Chemothe-
rapie mit Prednison und Vinblastin initiiert. Hierunter besserte sich der
radiologische Befund zunachst. Aufgrund der chronisch respiratorischen
Insuffizienz erfolgte jedoch die Versorgung mittels Trachostoma zur Lang-
zeitbeatmung.

Als Komplikation traten aber rezidivierende Pneumothoraces auf mit dem
Bedarf multipler Thoraxdrainagen. Bei ausbleibender Besserung erfolgte
die chirurgische Resektion eines Bullae-Konglomerats sowie eine Pleuro-
dese mit Talcum. Postoperativ traten die Pneumothoraces umgehend wie-
der auf und trotz mehrfach durchgefiihrten chemischen Pleurodesen mit
Talcum, 50 %iger Glukoselosung oder Eigenblut iiber die Pleuradrainage,
sistierte die Leckage nicht dauerhaft. Auf weitere konservative oder chirur-
gische Interventionen zur Pleurodese wurde daher verzichtet. Im Konsens
mit der internationalen LCH-Study-Group erfolgte eine abwartende Hal-
tung in Bezug auf die Pneumothoraces und im Verlauf die Umstellung der
Chemotherapie. Es kam zur Spontanremission der Pneumothoraces nach
14 Tagen. Seit mehreren Monaten befindet sich die Patientin in stabilem
regredienten Krankheitsverlauf.

Schlussfolgerung: Rezidivierende Pneumothoraces sind eine schwierig zu
therapierende Komplikation der pulmonalen LCH. Mit einem langwieri-
gen Verlauf mit geringem Ansprechen auf konservative wie chirurgische
Interventionen ist zu rechnen. Das therapeutische Vorgehen sollte immer
interdisziplindr besprochen werden.

Neonatologische Nachsorge

NeoNa-FPO1

»Serpentine-like Syndrome” - Angeborener Zwerchfelldefekt in
Verbindung mit Brachydsophagus, intrathorakalem Magen und
HWS-Fehlbildung - Fallbericht

D.J. Acero Moreno'", M. HoppenZz', T. Pabst’, M. Stenzel?, T. Klein®

'Kliniken der Stadt Koln, Kinderkrankenhaus Amsterdamer Stral3e,
Kinderintensivstation/Neonatologie, KéIn, Deutschland; %Kliniken der Stadt
Koln, Kinderkrankenhaus Amsterdamer Stral3e, Kinderradiologie, KoIn,
Deutschland; 3Kliniken der Stadt K6In, Kinderkrankenhaus Amsterdamer
Strale, Kinderchirurgie, KdIn, Deutschland

Hintergrund: Das ,,Serpentine-like syndrome® wurde erstmals im Jahr
2008 beschrieben. Seitdem wurden 11 Fille in der Literatur berichtet. Das
Syndrom ist durch Brachydsophagus, sekundir intrathorakalen Magen,
Riickenmark- und Wirbelsdulenanomalien gekennzeichnet. Andere asso-
zijerte Anomalien wie Agenesie, Fehlstellungen und Hernien von Bauch-
organen wurden beschrieben.

Fallbericht: Eine 28-jihrige G1P1 mit bis dahin unauffilliger Schwanger-
schaft wurde in der 31. SSW zur Pranataldiagnostik bei Verdacht auf eine
Bochdalek-Hernie und Polyhydramnion vorgestellt. In der 37 SSW er-
folgte die primére Sectio. Apgar 7/9/9, Gewicht 2490 g (P10), Lange 49 cm
(P40), KU 34 cm (P50). Es erfolgte die primére Intubation und HFO Be-
atmung. Die Patientin entwickelte eine arterielle Hypotonie ohne An-
sprechen auf Katecholamine und Hydrocortison. Erst ein therapeutischer
Versuch mit Dexamethason bewirkte eine rasche Verbesserung der Kreis-
laufsituation. Am 2. LT erfolgte die operative Versorgung. Es zeigte sich
ein grofer zentraler Zwerchfelldefekt mit intrathorakaler Lage des Magens
und ausgeprigtem Brachyosophagus (ca. 4 cm). Teile des Duodenums so-
wie des Pankreas wurden im Mediastinum gefunden. Eine Milz war nicht
auffindbar. Es erfolgte eine Reposition des Duodenums. Magen und Pan-
kreas konnten nicht nach intraabdominell verlagert werden. In der Li-
teratur wird ein ausgeprigter zentraler Zwerchfelldefekt und BrachyGso-
phagus, vergesellschaftet mit einer HWS-Fehlbildung, als ,,Serpentine-like
syndrome* beschrieben. Aus diesem Grund erfolgte eine MRT der HWS
am 6. LT. Es zeigte sich einer ausgeprégten Rachischisis der HWS, des
Weiteren eine Riickenmarkskompression durch Atlas und Axis mit abso-
luter Einengung des Spinalkanals auf 5 mm und Kompressionsgefahr des
Myelons. Neurochirurgisch wurde am 17. LT eine Laminektomie HWK 2
und Dekompression des zervikalen Myelons durchgefiihrt. Retrospektiv
ist die unmittelbar nach der Geburt aufgetretene kardiovaskuldre Instabi-
litt als Zeichen eines spinalen Schocks zu werten.

Der klinische Verlauf wurde kompliziert durch einen ausgeprigt protra-
hierten Weitertransport der Nahrung in den Darm. In der 4. Lebenswo-
che folgte darum eine Duodenojejunostomie mit Anlage einer transana-
stomotischen Jejunalsonde und in der 6. Lebenswoche die Anlage eines
Jejunostomas mit Roux-Y-Schlinge. Hierdurch konnte eine zufriedenstel-
lende enterale Ernahrung erreicht werden.

Auswirkungen: Bei Patienten mit angeborenem intrathorakalem Magen
sollte ein ,,serpentine-like Syndrome* als Differenzialdiagnose berticksich-
tigt werden und entsprechende Untersuchungen (u.a. fetale MRT) zum
Ausschluss weiterer assoziierter Fehlbildungen durchgefiihrt werden. In
unserem Fall waren bei zunéchst angenommener ,,klassischer® Zwerchfell-
hernie die atypischen intraoperativen Befunde und die Literaturrecherche
der Schliissel zur Diagnose dieser sehr seltenen Erkrankung. So konnte die
zervikale Anatomie frithzeitig erkannt werden, wodurch weitere Kompli-
kationen vermieden wurden.
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NeoNa-FP02
Perforation der Lamina Cribrosa durch nasotracheale Intubation -
eine seltene aber schwerwiegende Komplikation

F. Lupi™, D. Stabinger’, J. Thorsteindottir?, J. Stuefer’, L. Parmeggiani’, R.
Dalla-Pozza? A. Staffler!

'Krankenhaus Bozen, Bozen, Italien; 2Klinikum GroBhadern, Miinchen,
Deutschland

Hintergrund: Die Perforation der Lamina Cribrosa mit konsekutiver La-
sion der Gehirnsubstanz ist eine seltene Komplikation der endotrachea-
len Intubation im Frithgeborenen. In der Literatur sind derzeit lediglich
zwei Fille beschrieben.

Fallbericht: Wir berichten tiber ein Frithgeborenes der 25 +6/7 SSW, wel-
ches nach monochorial-biamniotischer Zwillingsschwangerschaft bei feto-
fetalem Transfusionssyndrom Stadium III durch primére Sectio caesarea
geboren wurde. Erster Zwilling, Donor. Nach Geburt war eine nasotrache-
ale Intubation notwendig, die sich initial aufgrund der asymmetrischen
Gesichtsform schwierig gestaltete und erst beim zweiten Intubationsver-
such erfolgreich durchgefiihrt werden konnte.

Bereits in der Schédelsonographie am ersten Lebenstag zeigte sich eine li-
neare Lésion insbesondere im Bereich der weiflen Substanz frontoparie-
tal links, die sich wihrend des stationdren Aufenthaltes zuriickbildete. Bei
der [AS1] Entlassung am 113. Lebenstag (41 + 6/7 SSW) wurde ein Scha-
del MRT durchgefiihrt, das einen Normalbefund ergab. Mit 17 Monaten
trat erstmalig ein [AS2] Krampfanfall auf. Im EEG fielen epilepsietypische
Potentiale frontotemporal links auf. Im Schidel MRT zeigte sich eine En-
zephalozele frontobasal links [AS3]. Nach operativer Korrektur und Fron-
tobasaldeckung mittels Duraplastik verschwand die Sympomatik génzlich.
Diskussion: Die Perforation der Lamina Cribrosa ist eine seltene aber mog-
liche Komplikation der nasotrachealen Intubation, an der man bei linearer
Lasion im Schadelultraschall denken sollte. Betroffene Patienten konnen
monatelang asymptomatisch bleiben. Nach korrekter Diagnose und neu-
rochirurgischer Versorgung verschwand die klinische Symptomatik bei
unserem Patienten génzlich.

NeoNa-FP03

Nierenversagen und Sinusvenenthrombose bei ausgepragter
hypertoner Dehydratation eines vollgestillten Neugeborenen aus
einer Fliichtlingsunterkunft

T. Doniga*, A. Perez-Ortiz, T. Jung, S. Hien, N. Rafat, T. Schaible, J. Reinhard

Universitatsklinikum Mannheim, Klinik fiir Neonatologie, Mannheim,
Deutschland

Hintergrund: Die hypernatriamische Dehydratation zeigt beim Neuge-
borenen eine klinische Variabilitit. Diese kann als Folge von Erbrechen,
Durchfall, inaddquate Brustfiitterung oder Préparation der Nahrung oder
Diabetes insipidus auftreten. Eine Hypernatridmie als Folge einer inad-
aquaten Brustfiitterung scheint zwar eine Seltenheit zu sein, aktuelle Fall-
beispiele zeigen allerdings eine steigende Inzidenz.

Aufgrund einer in der Regel gut etablierten Nachsorge nach der Entlas-
sung der Neugeborenen aus dem Krankenhaus ist das Auftreten massiver
Dehydratationszeichen nach unzureichendem Stillen wie in unserem Fall
eine Raritit.

Fallprasentation: Im referierten Fall handelt es sich um ein gesundes reifes
Neugeborenes. Nach unkomplizierter Geburt sowie addquatem postnata-
lem Verlauf, wurde das Kind vollgestillt entlassen.

Am 12. Lebenstag wurde die Familie in der Notaufnahme vorstellig. Bei
massiver hypernatridmischer Dehydratation (Na 193 mmol/l bei Aufnah-
me), eine Gewichtsabnahme von 1 kg seit Geburt und einem akutem pr-
renalem Nierenversagen (Kalium 7,6 mmol/], Kreatinin 6,2 mg/dl) wurde
das Kind aufgenommen.

Ein Nierenersatzverfahren war wihrend des stationiren Aufenthaltes nicht
notig. Aufgrund der initialen Elektrolytentgleisung erfolgte zunéchst eine
rasche erweiterte Stoffwechseldiagnostik, welche unauffillig blieb.

Der Ausgleich der Elektrolytsituation erfolgte unter langsamer Rehydra-
tationstherapie mit einer Vollelektrolytlgsung.
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Am 2. stationdren Tag zeigte das Neugeborene rezidivierende klonisch-to-
nische zerebrale Anfille, welche unter Gabe von Levetiracetam sistierten.
Sonographisch zeigte sich der hochgradige V.a. eine Sinusvenenthrom-
bose. Im cMRT zeigte sich bds. ein Verschluss des Sinus sagittalis superi-
or, des Sinus transversus, Sinus sigmoideus sowie ein Verschluss der Brii-
ckenvenen im Sinne eines vendsen Kongestion-Syndroms. Beginn einer
antikoagulativen Therapie mit Clexane.

Entlassung nach 3 Wochen stationdren Aufenthalt mit guter Gewichtsent-
wicklung und gutem Trinkverhalten an der Brust unter einer antikonvul-
siven und antikoagulativen Therapie.

Die Familie stammte aus dem Senegal und lebte seit 13 Monaten in ei-
ner Fliichtlingsunterkunft. Eine addquate Nachsorge fand in diesem Fall
nicht statt. Eine mehrmalige Vorstellung bei klinischer Auffalligkeit beim
medizinischen Fachpersonal der Fliichtlingsunterkunft (Arzthelferin und
Allgemeinmediziner) durch die Eltern resultierte lediglich in einer Ver-
schreibung von Sab simplex. Aufgrund dieses Falles wurde eine gemein-
same Empfehlung der Kinderklinik und der niedergelassenen Kinderérzte
durch das Regierungsprisidium an alle Betreiber, Hebammen, Arzte und
Arzthelferinnen in den Fliichtlingsunterkiinften im zustédndigen Bezirk fiir
die Neugeborenen-Nachsorge geschickt.

Schlussfolgerung: In der Zusammenschau der klinischen und histomor-
phologischen Befunde ist der Verlauf zufriedenstellend. Eine Uberpriifung
der neonatalen Grundversorgung innerhalb der Fliichtlingsunterkiinfte
scheint dringend notwendig.

Nephrologie/Dialyse

NEPHRO-FPO1
Fetale Nierenvenenthrombose - pranatale Diagnose und
postnataler Verlauf

S. Bonitz", C. Heinemann?, K. Kentouché®, T. Rusche'

'Klinikum Weimar, Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin, Weimar,
Deutschland; *Klinikum Weimar, Klinik fiir Gynékologie und Geburtshilfe,
Weimar, Deutschland; 3FSU Jena, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Jena, Deutschland

Hintergrund: Die neonatale Nierenvenenthrombose ist ein seltenes Krank-
heitsbild und wird in der Mehrzahl der Fille postnatal in den ersten Le-
benstagen aufgrund der typischen Symptomkonstellation Himaturie und
tastbare abdominelle Raumforderung diagnostiziert. Bereits pranatal dia-
gnostizierte Flle sind vereinzelt beschrieben, aber noch deutlich seltener.
Wir berichten iiber einen solchen Fall.

Kasuistik: Im Rahmen der pranatalen Ultraschalldiagnostik féllt in der
38. SSW erstmalig ein Ascites sowie eine rechtsseitige Nierenvergrofle-
rung ohne relevante strukturelle Anomalie bei duplexsonographisch ar-
teriell-diastolischem Reverseflow und nicht darstellbarer Nierenvene auf.
Es bestand ein suspektes CTG mit Zeichen fetaler Kreisslaufzentralisation.
Die Entbindung des Kindes findet am Folgetag per Sectio caesarea bei
TUGR und Verschlechterung von Nabelarteriendoppler sowie CTG statt.
Postpartal kann die Diagnose Nierenvenenthrombose rechts bestatigt wer-
den, es findet sich kein Anhalt fiir eine ursachliche Koagulopathie bzw.
weitere Durchblutungsstérungen. Eine antikoagulatorische Therapie mit
Enoxaparin subkutan wird unmittelbar am ersten Lebenstag begonnen,
darunter kommt es zur allméhliche Normalisierung der Nierengrof3e und
der arteriellen Perfusion bei erkennbarer Rekanalisierung der Nierenvene.
Die Entlassung des Kindes erfolgt in unbeeintrichtigtem Befindem mit
gutem Gedeihen nach 12 Tagen mit ambulanter Fortfithrung der Enoxa-
parintherapie. Der weitere Verlauf der rechtsseitigen Nierenentwicklung
bleibt abzuwarten.

Schlussfolgerung: Bei prinatal einseitig vergrofierter Niere sollte differen-
tialdiagnostisch auch an eine Nierenvenenthrombose gedacht werden. Fiir
das postnatale Management ist neben der Evaluation von zugrundelie-
genden behandelbaren Krankheiten der Ausschluf} weiterer assoziierter
Organperfusionsstérungen bzw. Thrombosen von essentieller Bedeutung.
Fiir den Nutzen einer Heparintherapie gibt es keine wissenschaftliche Evi-



denz, sie wird jedoch in der Literatur {iberwiegend positiv diskutiert und
sollte zumindest erwogen werden. Eine Restitution der betroffenen Nie-
re ist trotz addquater Behandlung nur in ca. einem Viertel aller Fille zu
erwarten.

NEPHRO-FP02
Typisches hamolytisch-uramisches Syndrom mit untypischer
Koagulopathie — was nun? - ein Fallbericht

H. Schneider™, K. Hdffner?, B. Zieger’

Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin Freiburg, Neonatologie und
Pédiatrische Intensivmedizin, Freiburg, Deutschland; *Zentrum fiir
Kinder- und Jugendmedizin Freiburg, Padiatrische Nephrologie, Freiburg,
Deutschland; 3Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin Freiburg,
Pédiatrische Hdmostaseologie, Freiburg, Deutschland

Einleitung: Das hiamolytisch-urdmische Syndrom (HUS) ist die haufigste
Ursaches des akuten, dialysepflichtigen Nierenversagens im Kindesalter.
In vorliegender Kasuistik mochten wir den Verlauf eines typischen HUS
bei einem 8 Monate alten Madchen schildern. Kompliziert wurde dieser
Verlauf durch eine ausgeprégte Gerinnungsstérung. Da in der Regel der-
artige Koagulopathien nicht im Rahmen eines HUS auftreten, mochten
wir diesen Fall hier diskutieren.

Kasuistik: Ubernahme eines 8 Monate alten Madchens mit diarrhoe-asso-
ziiertem hamolytisch-urdmischen Syndrom (Machweis von EHEC O118
und Shigatoxin im Stuhl) von Normalstation bei steigenden Retentions-
parametern.

Bei Aufnahme laborchemisch klassische Konstellation eines HUS mit Hb
6,1 g/dl; Fragmentozyten 4,5 %; Thrombozytenzahl 13 Tsd/ul; Kreatinin
2,8 mg/dl; Harnstoft 187 mg/dl; und LDH 3600 U/L.

Die Quick, PTT und Fibrinogen bei Aufnahme im Normbereich.

Start einer veno-vendsen Hdmodialyse iiber einen in die linke V. femora-
lis eingebrachten Shaldon-Katheter. Dieser Katheter war nur intermittie-
rend riicklaufig und komplizierte dadurch immer wieder die Dialyse. Am
2. Tag der Dialyse kam es zu einer deutlichen Schwellung des linken Bei-
nes mit klinisch und sonografisch venoser Abflussstauung. Daher Entfer-
nung des Katheters nach Neuanlage eines Shaldon-Katheters in die linke
V. jugularis interna.

Im Rahmen der Routine-Blutentnahmen fiel am 3. Tag der Dialyse eine
ausgeprigte Koagulopathie mit Quick 18 % und PTT >140s sowie D-Di-
mer-Anstieg auf zunéchst 3 mg/l (max. 53 mg/l) und Hypofibrinogenédmie
(30 mg/dl) auf. In einer ausfiihrlichen Gerinnungsdiagnostik zeigte sich
zusitzlich eine ausgeprigte Erniedrigung des Faktor 13 (minimal 10 %).
Als Ursache sehen wir am ehesten die Endothelaktivierung im Rahmen
des HUS sowie aulerdem die venose Abflussstauung durch den zentralen
Katheter in der linken Leistenvene mit aktivierter Gerinnung und Fibrino-
genverbrauch. Sonografisch gab es keinen Hinweis auf ein thrombotisches
Ereignis. Die Leberfunktionsparameter (einschliefllich Faktor 5) waren
nie auffillig, sonographisch zeigten sich keine hepatischen Pathologien.
Es erfolgte eine Substitution mit Fibrinogen und mehrfache Gaben von
Vitamin K i.v.. Unter dieser Therapie kam es zu einer Normalisierung der
Gerinnungsparameter innerhalb von 3 Tagen. Klinisch bestanden leich-
te Nachblutungen aus der Kathetereintrittsstelle in der Leiste. Hinweise
fir eine intrakranielle Blutung gab es weder klinisch noch sonographisch.
Insgesamt wurden 3 Erythrozyten- und 1 Thrombozytenkonzentrat sub-
stituiert.

Nach summiert 5 Tagen Hiamodialyse setzte die spontane Diurese wie-
der ein. Die Verlegung auf Normalstation konnte nach 8 Tagen erfolgen.
4 Monate nach dem akuten Nierenversagen besteht lediglich noch ein ar-
terieller Hypertonus, eine persistierende Mikrohdmaturie und eine kleine
Proteinurie bei unauffilligen Nierenretentionsparametern.

NEPHRO-FP03
Konnatale beidseitige Hydronephrose als erster klinischer Hinweis
auf ein Schinzel-Giedion-Syndrom

K. Sell”, H. J. BolZ, C. Van Quekelberghé®, K. Latta®, F. Bahlmann?, .
Kunzmann’

'Burgerhospital Frankfurt am Main, Neonatologie, Frankfurt, Deutschland;
Senckenberg Zentrum fiir Humangenetik, Frankfurt, Deutschland;
3Clementine Kinderhospital, Frankfurt, Deutschland; “Biirgerhospital
Frankfurt am Main, Gynakologie, Frankfurt, Deutschland

Einleitung: Das Schinzel-Giedion-Syndrom ist ein seltenes autosomal-
dominant vererbtes Fehlbildungssyndrom. Es ist charakterisiert durch
typische Gesichtsdysmorphien, eine schwere Entwicklungsverzogerung
sowie multiple skeletale und kardiale Fehlbildungen. In vielen Fillen fin-
det man daneben eine beidseitige, konnatale Hydronephrose. 2010 konn-
ten de novo-Mutationen im SETBP1-Gen als ursichlich fiir die Erkran-
kung identifiziert werden. Bis heute gibt es jedoch nur wenige Berichte
iiber molekulargenetisch gesicherte Fille des Syndroms. Die exakte Pra-
valenz des Schinzel-Giedion-Syndroms ist unbekannt und liegt im Be-
reich <1:1.000.000. Wir berichten iiber eine Patientin mit Schinzel-Gie-
dion-Syndrom, die pranatalen Auffilligkeiten, den klassischen Phéanotyp
sowie den klinischen Verlauf.

Fallbericht: Eine 38-jahrige Gravida III, Para II ohne relevante Vorerkran-
kungen stellte sich zur Entbindung in unserer Geburtsklinik vor. Prana-
tal wurde bei dem Feten eine beidseitige Hydronephrose sowie eine Sep-
tum pellucidum-Agenesie diagnostiziert. Eine darauthin durchgefiihrte
Amniozentese ergab einen unauffilligen Befund. Mit 40 +6 Schwanger-
schaftswochen wurde ein weibliches eutrophes Neugeborenes geboren.
Aufgrund einer respiratorischen Anpassungsstorung wurde das Kind
mit einer CPAP-Atemhilfe auf die neonatologische Intensivstation tiber-
nommen. Postnatal fielen faziale Dysmorphien mit vorgewdlbter Stirn,
Hypertelorismus, Mittelgesichtsretraktion und einer eingesunkenen Na-
senwurzel auf. Sonographisch bestétigte sich die beidseitige Harntrans-
portstorung, auflerdem lag eine Labienhypoplasie vor. An zerebralen Fehl-
bildungen konnte eine Balkenhypoplasie sowie eine Agenesie des Septum
pellucidum nachgewiesen werden. Echokardiographisch zeigte sich eine
bikuspide Aortenklappe. Klinisch bestand der Verdacht auf ein Schinzel-
Giedion-Syndrom. Dies bestitigte sich durch den Nachweis einer Mutati-
on im SETBP1-Gen, ¢.2612T >C, die zum Austausch eines Isoleucinres-
tes durch einen Threoninrest an Position 871 des SETBP1-Proteins fiihrt
(p.(Ile871Thr)). Bei den Eltern war die Mutation nicht nachweisbar, so-
dass es sich mit hoher Wahrscheinlichkeit um eine Neumutation handelt.
Fazit: Bei einer konnatalen, beidseitigen Hydronephrose in Kombination
mit einer Mittelgesichtsretraktion und multiplen anderen Fehlbildungen,
sollte an das dufSerst seltene Schinzel-Giedion-Syndrom gedacht werden.
Die Prognose ist aufgrund der progressiven Neurodegeneration ungiins-
tig. Haufig sterben die Patienten leider schon im frithen Kindesalter.

NEPHRO-FP04
Primére Hyperoxalurie Typ |

B. Schulz, S. Wygoda, M. Pohl*, S. Hollenbach, M. Borte, C. Geyer

Klinikum St. Georg GmbH Leipzig, Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin,
Leipzig, Deutschland

Einleitung: Die Primire Hyperoxalurie Typ I ist eine sehr seltene, auto-
somal-rezessiv vererbte, Stoffwechselstorung mit einer Pravalenz von
1:333.000-1.000.000. Sie beruht auf einem Defekt des peroxisomalen Le-
berenzyms L-Alanin-Glyoxylat-Aminotransferase, in dessen Folge Oxalat
im Korper akkumuliert. Sie besitzt eine phanotypische Heterogenitit, die
von einer schweren infantilen Form mit raschem Eintritt einer termina-
len Niereninsuffizienz iiber einen variablen und langsameren Verlauf im
Kindes- und Jugendalter bis zu einer milden Spétform des Erwachsenen
mit Nephrolithiasis und moglichem akuten Nierenversagen durch Stein-
obstruktion reicht.

Material/Methode: Falldarstellung eines 13-jéhrigen Patienten (Fuflball-
spieler, 170 cm, 70 kg), der wegen seit mehreren Wochen anhaltenden Er-
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brechens und Oberbauchschmerzen in eine auswartige Kinderklinik akut
aufgenommen wurde. Es zeigte sich eine schwerstgradige Urdmie mit
kérperlicher Adaptation an ein Kreatinin von 4353 umol/l, Harnstoff von
85,3 mmol/l, pH von 7,17, Bicarbonat von 12 mmol/l, BE von -15,3 mmol/
1, Kalium von 6,9 mmol/l, Hb von 3,5 mmol/l, Hk von 16 % und einer Se-
rumosmolaritit von 364 mosmol/kg. Weiterhin waren Lipase und Herz-
enzyme erhoht.

Ergebnisse: Anamnestisch war bei dem Jungen ein Nierensteinleiden seit
dem Alter von 9 Jahren bekannt (2014 operative Steinentfernung in einer
urologischen Klinik). Rezidivierend hatte er Steinabgénge und ,,Grief} im
Urin. Die ambulante Betreuung erfolgte bei einem Urologen. Nie wurden
eine Stoffwechseldiagnostik oder eine kindernephrologische Vorstellung
initiiert. Zuletzt zeigten sich 1 Monat vor der Krankenhausaufnahme ein
Ureterstein (der spontan abging) und eine Nephrokalzinose. Es wurden,
auch hinsichtlich der anhaltenden Oberbauchbeschwerden, keine Blutun-
tersuchungen veranlafit.

Wir begannen die Himodialysebehandlung und medikamentése Ein-
stellung der Sekundérfolgen des terminalen Nierenversagens. Weitere
Befunde: sonografisch schwere Nephrokalzinose, Plasmaoxalat initial
165 ymol/l und Plasmaglykolat 543 pmol/l, im Verlauf Plasmaoxalat vor
Dialyse 109 pmol/l und nach 5 h Dialyse 39 pmol/l.

Diskussion: Eine frithe intensive Behandlung oder praemptive Leber/
Nieren-Transplantation zur Verhinderung der Dialysepflichtigkeit waren
nicht mehr moglich. Aktuell erhélt der Patient den Versuch einer Pyri-
doxin-Therapie und intensive Himodialysen 6 x pro Woche jeweils 5 h.
Genetisch wurde der Verdacht auf eine Primére Hyperoxalurie Typ I be-
statigt.

Fazit: Bei Nierensteinleiden im Kindesalter muf} immer eine Stoffwechsel-
diagnostik erfolgen, um die Ursache zu erkennen und eine entsprechende
Therapie einzuleiten. Hierfiir ist die Vorstellung in einer kindernephrolo-
gischen Sprechstunde immer anzuraten.

NEPHRO-FPO5
Therapeutisches Dilemma - nephropathische Cystinose und
membrandse Glomerulonephritis

M. Hagenberg™, K. Amann?, M. Biittner-Herold’, L. Patzer'

'Krankenhaus St. Elisabeth und St. Barbara Halle, Kinderklinik, Halle/Saale,
Deutschland; 2Universitatsklinikum Erlangen, Nephropathologie, Erlangen,
Deutschland

Wir berichten {iber einen jetzt 2 Jahre alten syrischen Patienten, bei dem
im Alter von 13 Monaten eine nephropathische Cystinose diagnostiziert
wurde (BE -15,5 mmol/l, Hypophosphatimie 0,38 mmol/l, Hypokalii-
mie 1,55 mmol/], Glucosurie 28 mmol/l, a-1-Mikroglobulin i. U. 130 mg/
mmol Krea; Cystinlevel 1,5 nmol/mg). Molekulargenetisch wurde die ty-
pische Mutation im CTNS-Gen homozygot nachgewiesen.

Prednisolon

Ersdnisolon

Unmittelbar nach Diagnosestellung begannen wir die Therapie mit Substi-
tution von Phosphat, Kalium und Natriumbikarbonat sowie retardiertem
Cysteamin (Procysbi®), worunter die Cystinlevel regelrecht abfielen und
stabil bei <0,5 nmol/mg lagen.

Nach 5 Monaten trat ein nephrotisches Syndrom auf (Serum-Albumin
17 g/l, Proteinurie 23 g/g Krea, Hypertonie). Die Nierenbiopsie zeigte
lichtmikroskopisch lediglich leicht geschwollenen Podozyten, in der Im-
munhistochemie pseudolineare, granuldre Ablagerungen vor allem von
IgG an den glomeruldren Basalmembranen und ultrastrukturell einige su-
bepitheliale osmiophile Depositen und somit den Befund einer memb-
randsen Glomerulonephritis (THSD7A-negativ, fraglich PLA2R-positiv
bei negativem Serumtiter). Daneben fanden sich geringfiigige tubuloin-
terstitielle Verdnderungen (minimale Tubulusatrophie, interstitielle Fib-
rose, multifokale Verkalkungen, méflige Zeichen der akuten Tubulusepi-
thelschidigung), passend zu Verdnderungen im Rahmen der Cystinose,
aber keine kristallinen Ablagerungen.

Wir begannen eine Therapie mit 60 mg/m?KOF/d Prednisolon iiber 6 Wo-
chen und reduzierten dann auf 40 mg/m?KOF/48 h fiir weitere 6 Wochen.
Daneben Gabe eines ACEI Darunter trat eine deutliche Besserung des ne-
phrotischen Syndroms ein. Wenige Wochen nach Beendigung der Stero-
idtherapie kam es wieder zu einer sprunghaften Zunahme der Proteinu-
rie. Wir entschlossen uns zum voriibergehenden Absetzen von Procysbi®,
darauthin spontane Remission.

Die membranése Glomerulonephritis ist im Kindesalter — im Gegensatz
zum Erwachsenenalter - sehr selten (1,2-4,5 % der kindlichen nephroti-
schen Syndrome). Die priméire Form wird durch Autoantikérper gegen
PLA2R oder THSD7A an der podozytiren Zellmembran verursacht. Se-
kundar tritt sie infektassoziiert, im Rahmen eines SLE oder paraneoplas-
tisch auf oder wird durch Medikamente ausgelost. Auf die alleinige Gabe
von Steroiden spricht die membrandse GN in den meisten Féllen nicht an;
es existieren verschiedene Therapieschemata mit Cyclophosphamid, Cyc-
losporin A oder Rituximab. In der Fachinformation von Cysteamin wird
das Auftreten einer membrandsen Glomerulonephritis erwahnt, genauere
Angaben dazu liefen sich auch bei den Herstellern nicht eruieren. Publi-
zierte Fille fanden wir nicht.

Wir vermuten einen atiologischen Zusammenhang zwischen der Cystea-
mineinnahme und der - in diesem Falle sekundéren — membranésen Glo-
merulonephritis. Das probatorische Absetzen des Procysbi® scheint (bei
aktuell noch kurzer Beobachtungsdauer) in die Remission zu fithren, ist
aber bei dieser Grunderkrankung keine Option.

NEPHRO-FP06
Peritonealdialyse in der Perinatalperiode — wer wagt, gewinnt
E. Miiller

Universitatsklinik und Poliklinik fiir Kinder und Jugendliche, Leipzig,
Deutschland
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Patient 1 Patient 2 Patient 3 Patient 4
Geschlecht mannlich weiblich mannlich mannlich
Geburtsgewicht | 2950g 4020g 2800g 1830g
Gestationsalter | 38 + 5 SSW 41 + 2 SSW 35 + 0 SSW 32 + 3 SSW
APGAR 8/8/8 4/5/6 6/7/8 7/8/8
Co- Trisomie 21, nicht- | perinatale prénatal bekannte Rechtsherzhyper-
Morbiditaten/ | immunologischer | Asphyxie, Hydronephrose mit | trophie E. coli—
Verlauf Hydrops fetalis, L L Sepsis mit DIC
PPHN, schweren therapie, =
BPD, keine Hirmddem, keine Klappensprengung | schwere Hirnblutung
cerebralep Insulte | am 8. LT mit PVL
Pathologien
Ursache ANI Kreislaufinsuffizienz | Asphyxie Urethralklappen- bds. Nierenvenen-
hydronephrose thrombose
PD erfolgreich | Ja Ja Ja Ja
Beginn PD 20. LT 4.7 11. LT 4. LT
Dauer PD 12T 5LT ?,VLam 11. LTin 7 LT, beendet bei,
Geburtsklinik Dialyseversagen
durch Leckage
Nierenfunktion | normwertig normwertig Chronische Verstorben am 20. LT
bei Entlassung Niereninsuffizienz

In 2008-2018 wurden 13 Neugeborene (NG) wéihrend der Neonatalperio-
de mit Peritonealdialyse (PD) behandelt. Die Patientengruppe bestand aus
9 Jungen und 3 Méidchen, das Gestationsalter (GA) lag im Median bei 31
+2.SSW (Min. 25 +4. SSW, Max. 40 +2. SSW), das Geburtsgewicht (GG)
im Median bei 1815 g (Min. 535 g, Max. 4020 g).

Indikationen fiir den Behandlungsbeginn in unserer Patientengruppe wa-
ren akute Niereninsuffizienz (ANI) bei perinataler Asphyxie (n=7), ANI
aufgrund von nephrologischen Grunderkrankungen (n=2) und ANI
sonstiger Ursachen (Kreislaufinsuffizienz kardialer Genese n=1, Nieren-
venethrombose nach DIC n=1, Hydrops fetales bei Trisomie 21 n=1).
Bei der Anlage des Dialysezugangs wurde in unserer Kohorte ein chirur-
gisch angelegter, getunnelter Tenckhoff-Katheter bevorzugt um héufige
Komplikationen wie erhéhtes Infektionsrisiko, Leckagen eines percutan
angelegten Pigtail-Katheters zu vermeiden. Der Beginn der PD erfolgte
im Median am 4. LT (Min. 2. LT, Max. 25. LT) und im Median 9d (Min.
1d, Max. 25d) fortgefiihrt.

In 8 Féllen wurde die PD vorzeitig beendet. Hierbei lagen infauste Neuro-
logien (schwere Hirnblutung n =3, Hirntod n=1), Multiorganversagen bei
Sepsis (n=1), therapierefraktdre myokardiale Dysfunktion (n=2), cereb-
rale und kardiale Luftembolie nach kardiopulmonaler Reanimation (#=1)
vor. Ein Versagen der Dialysetherapie lag bei keinem Patienten vor. Bei ei-
nem Patienten konnte die PD aufgrund einer Leckage nicht mehr fortge-
fithrt werden. Bei 4 Patienten erfolgte eine passagere PD bis zum Erreichen
einer suffizienten Eigendiurese (8 Abb. 1| NEPHRO-FP06).

Fazit: Die Indikation zur PD treffen Neonatologen gemeinsam mit pad-
iatrischen Nephrologen. Die Entscheidung sollte auch bei Frithgebore-
nen und hypotrophen Neugeborenen niederschwellig getroffen werden,
da nach unserer Erfahrung die Technik einfach, das Vorgehen effektiv und
das Outcome vor allem abhingig von der Ursache des Nierenversagens ist.
Geburtsgewicht, APGAR-Werte und Retentionsparameter sind hierbei zu
vernachléssigen. Nach erfolgreicher Therapie sind weitere nephrologische
Verlaufskontrollen unabdingbar.

Neurologie

NEURO-FPO1

Dursinusmalformation (DSM) - bedingt ein eindrucksvoller
Befund immer eine schlechtere Prognose?

N. Zurebiani*, M. Fleischer, P. Kollertz

Klinikum Lippe Detmold, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Detmold,
Deutschland

Abb. 1 | NEPHRO-FP06 <«

Die DSM - eine seltene Malformation der intrakraniellen Gefaf3e, die sich
in der Perinatal- und Neugeborenenzeit manifestiert — ist durch eine Di-
latation der Durasinus charakterisiert und mit einer duraarteriovendsen
Fistel assoziiert. Sie macht maximal 2 % der Flle von arteriovenésen Mal-
formationen aus.

Ahnlich anderen intrakraniellen arteriovendsen Malformationen prasen-
tiert sie sich klinisch durch Makrozephalie und Herzinsufhizienz. Sono-
graphisch zeigt sich die DSM als z. T. massiv dilatierte Tasche (Pouch) in
dem betroffenen Durasinus, mit niedrigem, langsamen Flow durch einen
duralen AV-Shunt. Die Pathogenese ist unklar, es scheint aber eine un-
kontrollierte/uneingegrenzte Entwicklung eines posterioren Durasinus
urséchlich zu sein.

Wissenschaftlich aufgearbeitet sind nur wenige DSM-Flle, hiufig wird die
Prognose hier als schlecht eingeschatzt. Das Outcome ist stark von Loka-
lisation und Schweregrad der Malformation abhangig. Pridiktoren einer
schlechten neurologischen Prognose sind DSM in grofien zentralen Sinus
oder im Confluens sinuum. Unilaterale DSM mit kleinem oder langsa-
mem Shuntflow nehmen meist einen giinstigen Verlauf.

Primire Bildgebung zum Screening ist die prinatale Sonographie. Ma-
gnetresonanztomographie (MRT) ist der zweite Schritt zur Diagnosesi-
cherung und vorsichtigen Prognoseabschitzung.

Fallvorstellung: Wir berichten tiber ein weibliches Reifgeborenes, mit pra-
partal bekannter DSM. Der Befund war in der Mitte der Schwangerschaft
eindrucksvoll raumfordernd, hiernach regredient. Unauftilliger postpar-
taler Verlauf. Neurosonographisch lediglich noch Darstellung eines Resi-
duums des vorbekannten Befundes. Klinisch keine neurologischen Auf-
filligkeiten. Bds. unauffillige otoakustische Emissionen, sowie erweitertes
Fehlbildungsscreening (Abdomensonographie, Echokardiographie).
Insbesondere bestand — wie auch schon prapartal — kein Anhalt fiir eine
Herzinsuffizienz.

Von einem Angio-MRT zur besseren Beurteilung nahmen die Eltern — bei
bisher unauffilligem Verlauf - Abstand. Klinische Kontrollen erfolgen im
Rahmen der Risikonachsorge mit neuropadiatrischer Reevaluation.
Diskussion: Bezugnehmend auf die wenigen Fallberichte belegt der durch
uns vorgestellte Fall, dass bereits prapartal bekannte DSM einen benignen
Verlauf nehmen und eine nahezu vollstindige Regredienz zeigen kénnen.
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Abstracts

NEURO-FP02
Einmaliger Ecstasykonsum mit Todesfolge

L. Galow*, S. Brenner, H. Schiitzle
Uniklinikum Dresden, Padiatrische Intensimedizin, Dresden, Deutschland

Einleitung: Ecstasy ist eine Sammelbezeichnung fiir eine auch unter Ju-
gendlichen hiufig konsumierte Droge, meist in Pillenform. Diese konnen
neben 3,4-Methylendioxy-N-methylamphetamin (MDMA) unterschied-
lichste Substanzen enthalten, sodass Dosis und Wirkung nicht sicher ab-
zuschitzen sind. Wir berichten von einer zuvor gesunden 13-jihrigen
Patientin, welche nach Konsum einer Ecstasy-Tablette an einem Multi-
organversagen verstarb.

Kasuistik: Wir ibernahmen die 13-jahrige Patientin im Rahmen eines pro-
longierten Krampfgeschehens nach erstmaliger Einnahme einer Tablette
Ecstasy. Die Patientin zeigte das Bild eines Serotonin-Syndroms mit Koma,
extremer Tachykardie und Hyperthermie mit nachfolgender Rhabdomy-
olyse und akutem Nierenversagen. Nach Beendigung der initial erforder-
lichen Midazolamsedierung nach 5 h wurde die Patientin nicht adaquat
wach, ein EEG zeigte schwere Allgemeinveranderungen. Der komatose
Zustand der Patientin hielt an, auf Schmerzreize zeigte sie nur einmalig
leichte Strecksynergismen. In einer cMRT 12 h nach der stationéren Auf-
nahme zeigten sich zundchst nur fokale Diffusionsstorungen beidseitig
supratentoriell ohne Anhalt fiir ein Hirnédem. Im Verlauf kam es zu ei-
ner ausgepragten und rasch progredienten Kreislaufinsuffizienz, die ne-
ben einer massiven Volumensubstitution auch eine hochdosierte Katecho-
lamintherapie erforderlich machte. Die Blutgerinnung war zunehmend
derangiert, entsprechende Substitutionen erfolgten. Bei zunehmenden
Blutungen aus dem Nasen-Rachen-Raum erfolgte die Intubation. Zudem
entwickelte sich ein akutes Leberversagen und in der Folge hiervon ein he-
patorenales Syndrom mit Oligo- und zuletzt Anurie. Die schwere Kreis-
laufinsuffizienz persistierte. Die nach der Intubation begonnene niedrig-
dosierte Analgosedierung wurde im Verlauf beendet. Da die Patientin am
funften Tag nach Aufnahme weiterhin einen GCS von 3 aufwies, wurde
eine cCT durchgefiihrt. Diese zeigte ein Hirnddem mit deutlich eingeeng-
ten kortikalen Liquorrdumen und basalen Zisternen. Es erfolgte zunéchst
die Anlage einer ICP-Sonde. Bei einem ICP von 35 mm Hg erfolgte an-
schlieflend eine bifrontale Trepanation. In den folgenden postoperativen
Stunden kam es zu einem Anstieg des ICP auf tiber 100 mm Hg. Eine Wo-
che nach Aufnahme verstarb die Patientin letztlich unter hochdosierter
Katecholamintherapie an einem Multiorganversagen.

Schlussfolgerung: Ecstasy ist eine unter Jugendlichen héufig konsumierte
Droge, die zu einem Serotonin-Syndrom mit nachfolgender Rhabdomy-
olyse fithren kann. Anhand dieses Falles wird deutlich, dass bereits eine
Tablette Ecstasy todliche Folgen haben kann. Das Wissen um eine mogli-
cherweise rasante Dynamik kann helfen eine klinische Verschlechterung
nach Ecstasy-Konsum zu antizipieren und somit rechtzeitig auf Verande-
rungen zu reagieren. Eine engmaschige klinisch-neurologische Beurtei-
lung, eine frithzeitige cerebrale Bildgebung und gegebenenfalls neurochi-
rurgische Intervention konnen bei diesen Patienten essentiell sein.

Neuro-FP03
Hypoxisch-ischamische Spinalmarklasion als seltene
Begleitkomplikation perinataler zerebraler Ischdmien

D. Kleila*, H. Miiller, P. Morhart, S. Schulz-Heise, R. Trollmann

Uniklinik Erlangen, Neonatologie und péd. Intensivmedizin, Erlangen,
Deutschland

Hintergrund: Perinatale arterielle Ischimien als Ursachen erworbener
ZNS-Lasionen werden mit einer Héufigkeit von 1:4000 Neugeborenen
beschrieben und manifestieren sich bei >80 % der betroffenen Neugebo-
renen mit zerebralen Anfillen. In 20-30 % der Fille kommt es zu multi-
fokalen zerebralen Infarkten, die mit hochster Sensitivitit innerhalb der
ersten Lebenstage mit der DWI MRT diagnostiziert werden. Spinale La-
sionen sind selten.

Fallbericht: Wir berichten {iber ein weibliches Reifgeborenes der 41 +1
SSW, das zweite Kind junger Eltern, das per sekundarer Sectio caesarea

S190 ‘ Monatsschrift Kinderheilkunde Suppl 3 - 2019

entwickelt (NA pH 7,31; BE -0,1) und kinderérztlich bei respiratorischer
Anpassungsstorung primér versorgt wurde. Maternale Risikofaktoren wa-
ren ein nicht insulinpflichtiger Gestationsdiabetes, eine Adipositas (BMI
38 kg/m2), sowie Z.n. Sectio. Bereits innerhalb der ersten Lebensstun-
de manifestierte sich ein zerebraler Krampfanfall mit Blickdeviation und
Tonuserhohung der Extremitéten. Das EEG bestitigte den Verdacht mit
Nachweis von epilepsietypischen Potentialen links temporal. Mehrfache
und teils prolongierte Anfillen machten eine antikonvulsive Dauerthera-
pie (PB, LEV) erforderlich. Eine metabolische oder infektise Ursache bzw.
eine Koagulopathie wurde nicht gefunden, die ZNS. Die Sonographie war
unauffillig. Das cMRT wies neben Grenzzoneninfarkten der linken Hemi-
sphire auch Infarzierungen rechts occipital und im Bereich der Basalgan-
glien links auf. Der weitere klinische Verlauf (Tag 2-3) mit Blasenhoch-
stand, klaffendem Anus und fehlenden Muskeleigenreflexen (Lebenstag
3) liefd eine zusitzliche spinale Beteiligung erwarten, die sich kernspinto-
mographisch als Odem mit Schrankenstérung im zentralen Conus me-
dullaris und eine Hydrosyringomyelie des thorakalen Myelons bestatigte.
Verlauf: Eine neurogene Blasenentleerungsstorung manifestierte sich ab
der 3. Lebenswoche Das Kind war unter der antikonvulsiven Dauerthera-
pie mit PB/LEV anfallsfrei.

Schlussfolgerung: Vorliegende Risikofaktoren in Zusammenhang mit
Neugeborenenanfillen ab dem ersten Lebenstag legen die Verdachtsdi-
agnose eines perinatalen arteriellen Strokes nahe. Akute Symptome einer
perinatalen zerebralen Ischdamie (Lethargie, Anfille) kénnen die Differen-
zierung einer (seltenen) spinalen Beteiligung erschweren.

NEURO-FP04

Erstdiagnose einer miitterlichen Myasthenia gravis auf der
Wochenstation - und das Neugeborene? - transiente neonatale
Myasthenia gravis

J. Schulze™?, A. Reich'?, C. Springer®, M. Heruth'?, A. Mockel™?

'Sana Kliniken Leipziger Land, Klinik fiir Kinder- u. Jugendmedizin,
Neonatologie, Borna, Deutschland; ? St. Elisabeth-Krankenhaus,
Neonatologie, Leipzig, Deutschland; 3 St. Elisabeth-Krankenhaus,
Geburtshilfe, Leipzig, Deutschland

Einleitung: Neugeborene von Miittern mit einer Myasthenia gravis ent-
wickeln in 10-20 % eine transiente neonatale Myasthenie durch plazenta-
ren Ubergang der miitterlichen Autoantikdrper. Respiratorische Kompli-
kationen treten in bis zu 30 % der Falle auf und sind mafigeblich fiir die
perinatale Letalitat (bis zu 10 %) verantwortlich. Bereits der Schwanger-
schaftsverlauf kann durch eine Progredienz der Muskelschwiche (bei ca.
1/3) erschwert sein.

Kasuistik: Wir berichten iiber ein Neugeborenes mit ungestorter Anpas-
sung nach Sectio bei BEL. Seit Geburt war das Kind sehr ruhig mit nor-
malem Tonus, Saugschwiéche an der Brust, jedoch gutem Trinkverhalten
per Flasche. Es fiel eine Makrocephalie auf. Im postnatalen Verlauf kam
es bei Kinderirzten, Gynikologen, Pflegepersonal und Hebammen zu ei-
nem zunehmenden klinischen Verdacht auf eine miitterliche Myasthenia
gravis. Das daraufhin durchgefiihrte Speichermonitoring beim Neugebo-
renen zeigte eine langanhaltende Desaturation (1 min SpO2 <80 %, min.
57 %). Eine zeitgleich unter dem V.a. Myasthenia gravis begonnene Phy-
sostigmintherapie bei der Mutter erbrachte eine deutliche Besserung der
miitterlichen Symptomatik.

Es erfolgte eine Verlegung in die kooperierende Kinderklinik zur neuro-
padiatrischen Mitbetreuung. Beim Kind wurden stark erhéhte Acetylcho-
linrezeptor- Antikorpertiter >20 nmol/l (Ref. <0,45) nachgewiesen. Im sta-
tiondren Verlauf bestand zu keinem Zeitpunkt eine muskuldre Hypotonie
oder Trinkschwiche, phasenweise zeigte sich eine flache Atmung ohne
relevante Sattigungsabfille oder Bradykardien. Eine Therapie wurde nicht
erforderlich. Bei der Kindsmutter wurde die Diagnose einer Myasthenia
gravis bestitigt und die cholinerge Therapie sowie eine Inmunmodulati-
on mit Prednisolon fortgefiihrt.

Schlussfolgerung: Bei der transienten neonatalen Myasthenia gravis kon-
nen postnatal hohe kindliche AChRez-Antikérpertiter eine myasthene
Symptomatik beim Neugeborenen hervorrufen. Im Vordergrund ste-



hen dabei eine Trinkschwiéche durch Saug- und Schluckstérung und eine
Ateminsufhizienz. Etwa 80 % der Neugeborenen benétigen in dieser Pha-
se eine voriibergehende cholinerge (parasympathomimetische) Therapie,
um die gestérte Ubertragung an der neuromuskulédren Endplatte zu korri-
gieren. Im Verlauf kommt es in den meisten Féllen zu einer vollstindigen
Riickbildung der Symptome. Es besteht keine sichere Korrelation zwischen
Schwere und Dauer der Erkrankung der Mutter und des Neugeborenen,
moglicherweise korreliert die klinische Symptomatik des Neugeborenen
mit der Hohe der AK-Titer der Mutter.

NEURO-FP05
Intensivtherapie bei Guillain-Barré-Syndrom - 2 Félle aus der
Praxis

H. Schneider””, M. Eckenweiler?, H. W. Fuchs'

'Zentrum fiir Kinder- und Jugendmedizin Freiburg, Neonatologie und
Pédiatrische Intensivmedizin, Freiburg, Deutschland; 2Zentrum fiir Kinder-
und Jugendmedizin Freiburg, Neuropddiatrie, Freiburg, Deutschland

Einfiihrung: Das Guillain-Barré-Syndrom (GBS) ist die haufigste Ursa-
che fiir eine akute schlaffe Paralyse bei Kindern und Jugendlichen. Cir-
ca 10-20 % aller Patienten benétigen eine intensivmedizinische Therapie
bei zunehmendem respiratorischen Versagen oder ausgepragter autono-
mer Dysregulation.

Wir mochten hier kurz den klinischen Verlauf und die Therapie von 2 Ju-
gendlichen Patienten mit GBS darstellen.

Kasuistik: Patient 1 13 Jahre alter Patient mit rasch progredienter aufstei-
gender Paralyse, Blasenentleerungsstérung, Abduzensparese, Schluckst6-
rung und respiratorischer Insuffizienz. Positive Mykoplasmenserologie.
Nach 2-wochiger Beatmung Anlage Tracheostoma. Erstmaliges triggern
an Beatmung 8 Wochen nach Intubation. Insgesamt abhingig von Beat-
mung iiber 6,5 Monate. Wihrend der ersten Wochen ausgeprigte Blut-
druck- und Herzfrequenzschwankungen im Sinne einer autonomen Dys-
regulation. Gastroparese mit Notwendigkeit einer enteralen Erndhrung
per Sonde. In wiederholten EEG-Untersuchungen nur Schlafaktivitit
nachweisbar, passend zu Locked-In bei GBS. IM MRT kein Hinweis auf
Hirnstamm-Enzephalitis.

Immunmodulatorische Therapie mit IVIG, Methylprednison, Plasmaphe-
rese, Inmunadsorption, MMF, Prednison.

Nach 4 Monaten langsame Wiederkehr von Augendéffnen, Augen- und
Zungenbewegungen, Kopfbewegungen, Berithrungsempfindung. Nach 1
Jahr fast wieder vollstindig normale Motorik und Sensibilitt.

Patient 2 15 Jahre alte Patientin mit zunehmender aufsteigender Paralyse.
Bisher Behandlung auf Normalstation. Dort zunehmende Dyspnoe mit
Schluckstérung und V.a. Aspiration. Daher Notwendigkeit einer Intu-
bation. Nachweis einer Pneumokokken-Pneumonie. Invasive Beatmung
tiber 8 Wochen. Zusitzlich im Anschluss an Extubation NIV fiir 2 Wo-
chen. Ausgepragte autonome Dysregulation mit phasenweise Bradykar-
die- und kurzen Asystoliephasen. Schwierige Sedierung und Schmerzthe-
rapie. Gabe von THC.

Leitliniengerechte Therapie mit IVIG.

Entlassung aus der Rehabilitation nach 7 Monaten mit fast wieder vollstén-
dig hergestellter Motorik und Sensibilitét.

Zusammenfassung: Die vorliegenden Fille zeigen 2 recht langwierige und
eher komplizierte Verlaufe eines GBS. Die Wahl des richtigen Zeitpunktes
einer Tracheotomie, die Notwendigkeit einer Sedierung und ggf. Schmerz-
therapie sowie die teilweise ausgeprégte autonome Dysregulation stellen
jeweils eine grofie Herausforderung beim intensivmedizinischen Manage-
ment dieser Erkrankung dar.

NEURO-FP06
Exomsequenzierung zur Diagnose einer Enzephalitis - ein
Fallbericht

G. Dworschak™, M. Vogel', T. Dresbach’, H. Reutter', J. Friese? F. Haverkamp?,
A. Miiller’

Zentrum fiir Kinderheilkunde Universitat Bonn, Neonatologie und
Padiatrische Intensivmedizin, Bonn, Deutschland; 2Zentrum fir
Kinderheilkunde Universitdt Bonn, Allgemeine Pddiatrie/pédiatrische
Neurologie, Bonn, Deutschland; 3Zentrum fiir Kinderheilkunde Universitat
Bonn, Padiatrische Neurologie, Bonn, Deutschland

Hintergrund: Enzephalitiden im Kindesalter haben eine heterogene Atio-
logie. Am héufigsten liegt eine infektiose Genese zugrunde. Aber auch Au-
toimmun-Erkrankungen und Stoffwechselerkrankungen kommen als Ur-
sachen in Frage. In etwa der Hilfte der Fille bleibt die Atiologie ungeklart.
Kasuistik: Wir berichten tiber einen 20-Monate alten Jungen, der mit V.a.
Enzephalitis per Notarzt vorgestellt wurde. Vorangegangen war eine fie-
berhafte Gastroenteritis wihrend eines Tiirkei-Urlaubs. Nach wenigen Ta-
gen begann die akute Symptomatik mit Dystonien, Athetosen, Rumpf-
hypotonie und globaler psychomotorischer Entwicklungsverzogerung. In
der Vorgeschichte sind keine Erkrankungen bekannt, die Vorsorge-Unter-
suchen unauffillig und Impfungen waren vollstindig nach STIKO.
Diagnostik: Laborchemisch zeigte sich nur eine geringe Erhéhung der Ent-
ziindungsparameter. Im Liquor gelang kein Erregernachweis. Im Stuhl
hohe Viruslast von Rota- und Adenovirus. In der cMRT Untersuchung
zeigten sich Defekte der Globus pallidus beidseitig. Das EEG war nicht
wegweisend.

Therapie/Verlauf: Zunichst erfolgte die empirische Therapie mit Cefo-
taxim und Aciclovir. Eine Diagnosestellung gelang erst nicht; am wahr-
scheinlichsten erschien eine para-infektiése Enzephalitis und die psy-
chomotorischen Symptome wurden mit der Basalganglien-Schadigung
korreliert. Bei klinischer Erholung wurden Verlaufsuntersuchungen ver-
einbart.

Zwei Monate spiter traten Dystonien und eine akute Hemiplegie im Rah-
men einer fieberhaften Otitis media auf. Im cMRT zeigten sich die Ba-
salganglien-Lisionen progredient, sowie der V.a. eine Vaskulitis bei Ka-
liberschwankungen der A. carotis int. Darauthin wurde mit Prednisolon
und Heparin behandelt. Im Rahmen einer akuten Vigilanzminderung und
Status dystonicus wurde der Patient intubiert und fiir zwei Tage beatmet.
Es bestand eine Laktatazidose (5 mmol/l), sodass differentialdiagnostisch
eine Mitochondriopathie in Betracht kam und eine probatorische Thera-
pie mit L-Carnitin, Biotin, Coenzym Q10 und Thiamin begonnen wurde.
Eine genetische Untersuchung mittels Exomsequenzierung zur Abklirung
einer Mitochondriopathie ergab keine Diagnose. Allerdings wurde eine
homozygote Missense-Variante im SUOX-Gen identifiziert. Biallelische
Varianten in SUOX sind mit dem autosomal-rezessiv vererbten Sufitoxi-
dase-Mangel (OMIM #272300) assoziiert. Die hier identifizierte Mutation
wurde bisher nicht beschrieben (gnomAD Datenbank mit {iber 138.000
Personen). In Zusammenschau der Symptome und des genetischen Be-
funds ist die Diagnose eines Sufitoxidase-Mangel (late onset ISOD) zu
stellen. Eine ursichliche Therapie existiert nicht.

Fazit: Bei kindlichen Enzephalitiden mit dem Nachweis von Basalgangli-
enveridnderungen kommen verschiedene Ursachen in Betracht. Eine ge-
netische Untersuchung mittels Exomsequenzierung kann hier diagnosti-
sche Sicherheit schaffen.
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Postnatale Adaption

PA-FPO1
Spates Frithgeborenes mit respiratorischem Versagen bei
kongenitaler Ichthyosis

I. Neustddter', M. Schroth’, H. Ott?, J. Fischer’, V. Mordstein?, S. Blatt'

'Cnopfsche Kinderklinik, Neonatologie/Pédiatrische Intensivmedizin,
Nirnberg, Deutschland; 2Auf der Bult Kinder- und Jugendkrankenhaus,
Fachbereich Padiatrische Dermatologie und Allergologie Epidermolysis
bullosa-Zentrum, Hannover, Deutschland; *Universitatsklinikum Freiburg,
Institut fiir Humangenetik Molekulargenetische Diagnostik, Freiburg,
Deutschland; *Klinikum Niirnberg, Universitétsinstitut fir Pathologie,
Niirnberg, Deutschland

Einleitung: Das Ichthyosis-Frithgeborenen-Syndrom (IPS) ist eine seltene
Erkrankung, die durch eine Hyperkeratose mit ausgepragter Desquamati-
on im Kopfbereich und an den Extremitéten gekennzeichnet ist. Im préna-
talen Ultraschall kénnen diese abgeschilferten Hautzellen im Fruchtwasser
als echogene Massen nachgewiesen werden. Die Betroffenen werden als
Frithgeborene héufig mit einer schweren neonatalen Asphyxie bei Corne-
ozyten-Aspirationen geboren. Humangenetisch sollte hier auf eine Muta-
tion im FATP-4 untersucht werden.

Kasuistik: Normotrophes Frithgeborenes der 35 + 6 SSW, Geburtsgewicht
2820 g, Lange 48 cm, Kopfumfang 35,5 cm. Nabelschnur-pH 7,33. Geburt
per sekundirer Sectio. Intraoperativ fiel das Fruchtwasser durch reich-
lich abgeschilfertes, weifllich-kriimeliges Material auf. Bei Ubernahme des
Kindes keine Spontanatmung, auskultatorische Herzfrequenz ca. 60/min.
Die unmittelbar begonnene Maskenbeatmung zeigte addquate Thoraxex-
kursionen, allerdings keinen Anstieg der Herzfrequenz. Daraufhin Reani-
mation mit Herzdruckmassage gemaf3 Leitlinie. Intraossare Applikation
von Adrenalin. Eine endexspiratorische CO2-Messung ist nicht detektier-
bar, somit wird die Tubuslage durch einen zweiten Kollegen unter Sicht
kontrolliert. Unter trachealem Absaugen zundchst wenig Fruchtwasser as-
pirierbar. Die anschliefend durchgefiihrte intratracheale Instillation von
Surfactant fithrt als Therapieversuch ebenfalls zu keiner Verbesserung der
Oxygenierung. Bei ausgepragter respiratorischer Azidose (pH 6,8, pCO2
100 mm Hg, Laktat 11 mmol/l) Abbruch der Reanimationsmafinahmen
im Alter von 40 min. In der Histologie des Lungengewebes finden sich im
Respirationstrakt inkl. der Alveolen dicht gelagerte Keratinschuppen mit
Verlegung der Atemwege. Genetisch zeigt sich ein IPS mit compound he-
terozygoter Mutation.

Diskussion: Bei der Symptomenkonstellation einer neonatalen Asphyxie,
einer verdickten, desquamativen Epidermis sowie bei reichlich Sediment
im Fruchtwasser stellten wir den Verdacht auf das Vorliegen eines IPS. Im
préinatalen Ultraschallscreening (28.-32. SSW) werden echoreiche Abla-
gerungen innerhalb der Amnionfliissigkeit. In unserem Fall hielt sich die
Schwangere die letzten Monate im Ausland auf, so dass hierzu keine In-
formationen vorliegen. Die Histologie zeigte Keratinozyten, welche bis in
die Alveolen den Respirationstrakt verlegten, was die Unmoglichkeit der
Oxygenierung erklaren kann. Bei unserem Frithgeborenen nicht konsan-
guiner vietnamesischer Eltern gelang der Nachweis eines IPS mit Mutation
im FATP-4. Moglich ist, dass der Mangel zu einem verminderten Einbau
von VLCFA in die epidermalen Lipide fiihrt, welches die Hautbarriere be-
einflusst. Zusétzlich konnte die fehlende Aktivierung von VLCFA zu einer
Akkumulation dieser in den Zellen fithren mit der Folge eines oxidativen
Stresses mit nachfolgender Inflammation. Die Inzidenz wird auf 1:200.000
Neugeborene geschitzt. Uber das Auftreten bei einer Familie explizit aus
Stidostasien gibt es bisher keine Berichte.
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PA-FP02
Neonatal resuscitation in twin anemia-polycythemia sequence
(TAPS) with modified extrauterine placental transfusion

B. Kuehne', C. Kirchgaessner', T. Keller', M. Valter?, A. Kribs", A. Oberthuer’
'Uniklinik KoIn, Klinik und Poliklinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Cologne, Germany; 2Uniklinik K6In, Klinik und Poliklinik fiir Frauenheilkunde
und Geburtshilfe, Cologne, Germany

Twin anemia-polycythemia sequence (TAPS) is a severe and acute com-
plication in multiple pregnancies, which is associated with high morbid-
ity and mortality. TAPS affects more than 10 % of monochorionic twin
pregnancies through placental vascular connections that lead to hypovol-
aemia and anaemia in the donor and hypervolemia and polycythaemia in
the recipient. Thus, the donor could benefit from receiving placental blood
during neonatal transition. Performing delayed cord clamping (DCC) ex-
clusively for the donor presents a serious challenge for obstetricians. Re-
cently we described the modified extrauterine placental transfusion (EPT)
approach as an alternative procedure for DCC, which allows both lung
aeration and cord blood transfusion during neonatal transition. In the
modified EPT procedure preterm born infants are delivered by caesarean
section with the placenta still attached to the infant via an intact umbilical
cord. Then, placental transfusion is performed up to several minutes by
holding the placenta approximately 40-50 cm above the infant’s heart lev-
el, while simultaneously, respiratory support by mask continuous positive
airway pressure (CPAP) support is initiated. In TAPS the modified EPT
provides an early disconnection of recipient’s placental blood circulation
and a selective placental transfusion for the donor.

Here we describe neonatal resuscitation of male twins with TAPS, born at
276/7 weeks’ gestation by caesarean section with a donor’s birth weight of
980 g (Perc. 30) and a recipient’s birth weight of 1220 g (Perc. 70), respec-
tively. CPAP support was initiated after transfer of both twins together with
placenta to the resuscitation unit and placental blood was simultaneously
transfused selectively to the donor by performing modified EPT for 6 min
while the recipient’s cord was immediately clamped. Both infants had sim-
ilar APGAR scores (6/8/9 and 7/9/9, respectively), and received less inva-
sive surfactant application (LISA) without intubation. First haemoglobin
was 12.6 g/dl for the donor and 20.0 g/dl for recipient.

We conclude that a selective modified EPT is feasible in neonatal resuscita-
tion of preterm twins. It represents in our view the only strategy available
for supply in TAPS to prevent severe anaemia associated morbidities and
might improve neonatal outcome.

PA-FPO3
Intrauteriner Ductusverschluss durch tokolytische Therapie der
Kindsmutter mit Indomethacin

S. Richter*, S. Bagci, F. Kipfmiiller, A. Miiller
Universitat, Neonatologie, Bonn, Deutschland

Einleitung: Der Ductus arteriosus stellt in der Embryonalzeit eine physio-
logische Verbindung zwischen Pulmonalarterie und Aorta descendens dar
- hieriiber wird intrauterin das Blut an der nicht entfalteten Lunge vorbei-
geschleust. Postpartal verschlief3t sich dieser spontan meist in den ersten
24-72 Lebensstunden.

Anamnese: Wir stellen den Fall eines bereits vorzeitig intrauterin stattge-
habten Ductusverschlusses vor. Hierbei wurde beim Feten in der prana-
talen Sonographie eine holosystole Trikuspidalregurgitation mit 200 cm/
sek gesehen, bei echogenem (a. e. blutigem) Fruchtwasser. Zuvor hatte die
Mutter bei ansteigendem Infektlabor und drohender Friithgeburt in der
24. SSW eine tokolytische Therapie mit Indometacin iiber 72 h sowie eine
erste Lungenreifeinduktion mit Betamethason erhalten. Peripartal war bei
persistierenden Geburtsbestrebungen ein pathologisches CTG abzuleiten.
Befund: Erstversorgung: 23 +6 SSW (Geburtsgewicht 627 g [P40], AP-
GAR 6/7/8 G: 627 g [P 40], L: 31,4 cm [P 50], KU: 21,4 cm [P 25]. Im
Rahmen der Erstmafinahmen erhielt das FG eine CPAP-Maskenbeat-
mung (PEEP 8 cmH2O, Flow 101, FiO2 0,6). Kurzzeitig war ein Wech-
sel auf eine Masken-IMV-Ventilation erforderlich, zusétzlich ansteigender



FiO2-Bedarf. Es wurde bei V.a. ANS einmalig Surfactant mittels LISA i.t.
substituiert. Weiterhin begannen wir eine i.v. Volumensubstitution mit
einer altersgemiflen Glucose-Elektrolyt-Losung, Standardmedikamen-
te sowie Dobutrex-DT (5ug/kg/min). Trotz Ausschopfung der Therapie
zeigte sich uns weiterhin ein schwer krankes Friithgeborenes bei korper-
lich sonst unauffilligem Untersuchungsbefund. Radiologisches bestatig-
te sich ein Atemnotsyndroms I-II°. Es war eine Fortfiihrung der CPAP-
AH mit FiO2-Bedarf mit max. 0,4 erforderlich. Zusitzlich begannen wir
eine Therapie mit inhalativem Stickstoffmonoxid (iNO) bei Nachweis ei-
nes persistierenden pulmonalen Hypertonus (PPHN) bis 14.02.2018. Ein
initial vermutetes Amnioninfektionssyndrom bestatigte sich nicht. In der
Echokardiographie zeigte sich eine milde Herzinsuffizienz, bei ausgeprag-
ten Zeichen eines pulmonalen Hypertonus(PH), die wir neben iNO me-
dikament6se mit Milrinon und Dobutamin behandelten. Auffillig war,
dass bereits im ersten postpartalen Echo der Ductus arteriosus verschlos-
sen war.

Zusammenfassung: Da ein vorzeitiger intrauteriner Ductusverschluss eine
lebensbedrohliche Situation hervorrufen kann - ist die frithzeitige Dia-
gnose wichtig. Hinweisend kénnen bereits intrauterin bestehende Zeichen
einer pulmonalen Hypertonie sein (z.B. TI).

PA-FP04
Eine seltene Ursache der primdren pulmonalen Hypertension

S. Hennig", J. Lube', A. Polednid?, I. Ddhnert, H. Omran‘, M. Borte®

'Klinikum St. Georg gGmbH, Selbststandige Abteilung fiir Neonatologie,
Perinatalzentrum Level 1, Leipzig, Deutschland; 2Klinikum St. Georg
gGmbH, Klinik fiir diagnostische und interventionelle Radiologie,
Neuroradiologie, Kinderradiologie, Leipzig, Deutschland; *Herzzentrum
Leipzig, Universitétsklinik fiir Kinderkardiologie, Leipzig, Deutschland;
“Universitétsklinikum Miinster, Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin,
Allgemeine Padiatrie, Miinster, Deutschland; *Klinikum St. Georg gGmbH,
Klinik fiir Kinder- und Jugendmedizin, Leipzig, Deutschland

Primére pulmonale Hypertension (PPHN) ist das Andauern der alveolaren
pulmonalen Konstriktion nach der Geburt. Es findet sich eine ausgepragte
Verminderung des Lungendurchflusses und ein Rechts-Links-Shunt tiber
fetale Blutwege (Ductus, Foramen ovale) resultierend in postnataler Hy-
poxie und Azidose. Die PPHN tritt hauptsachlich bei reifen oder tibertra-
genen Neugeborenen auf [1].

Wir berichten iiber ein Neugeborenes der 39 +6. SSW, 2. Kind einer
38-jahrigen Zweitgravida spontan aus SL geboren. Stationdre Aufnahme
in der 10. Lebensstunde mit respiratorischen Auffilligkeiten mit Verdacht
auf das Vorliegen einer konnatalen Infektion bei positivem B-Streptokok-
ken-Status in der Schwangerschaft. Wir sahen ein eutrophes ménnli-
ches Neugeborenes in reduziertem Allgemeinzustand mit Tachydyspnoe,
Knorksen und Einziehungen, Kolorit blass-rosig, Rekapillarisierungszeit
3 s, Nagelbett- und Lippenzyanose, Extremitdten kiihl. Labor mit Leu-
kozytose, Granulozytose, normwertigem CrP sowie grenzwertigem IL-6.
Blutgase und Elektrolyte ausgeglichen. Initial CPAP-Atemihilfe, bei klini-
scher Verschlechterung maschinelle Beatmung (7 Tage) mit 100 % Sauer-
stoff (8 Tage) sowie iNO (4 Tage) [2]. Rontgenologisch Situs inversus und
Atelektase im linken Oberlappen. Trachea ohne Einengung mit regelrecht
liegendem Tubus. Unauffilliges Achsenskelett in einer Ebene. Echokardio-
graphie: Situs inversus totalis, ASD II mit bidirektionalem Shunt, Zeichen
einer PPHN, Ductus bereits verschlossen, gute biventrikuldre Funktion,
kein Erguss. Abdomensonographie: Situs inversus mit sonst normaler An-
lage der Organe. Schadelsonographie: unauffilliger Befund. IF-Mikrosko-
pie von respiratorischen Epithelzellen: uneinheitliche Farbung der dufie-
ren Dyneinarme.

Héufigste Ursachen einer PPHN sind 1. primédre und sekunddre Adap-
tationsstorungen (perinatale Asphyxie oder Hypoxie, Idiopathisches
Atemnotsyndrom, Sepsis), 2. Mediahypertrophie bei sonst normaler Ent-
wicklung des pulmonalen Geféfibettes, 3. Hypoplasie des pulmonalen Ge-
falbettes bei Fehlbildungen (Zwerchfellhernie, Hydrops fetalis). Im hier
vorliegenden Fall war das Rontgenbild wegweisend. Der Situs inversus tritt
bei etwa einem von 8000 bis 25.000 Menschen und bei der Hilfte der Pa-

tienten mit primarer cilidrer Dyskinesie (PCD, Kartagener-Syndrom) auf.
Die PCD ist eine seltene, angeborene Erkrankung der Atemwege, bei der
die Bewegung der Zilien gestort ist [3]. In Deutschland leben rund 4000
PCD-Patienten, davon etwa 900 Kinder und Jugendliche [4].
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Reanimation

REAN-FPO1

Bei hoher Inzidenz (laut RKI 2017/2018 334.000 gemeldete,
labordiagnostisch bestétigte Fille) an Influenzainfektionen
mit teilweise schwerem Krankheitsbild kommt es selten zu
fulminanten Verlaufen - 2 Fille einer Influenzainfektion mit
letalem Ausgang

T. Bergen*, E. Robel-Tillig
Klinikum am Bruderwald, Sozialstiftung Bamberg, Klinik fiir Kinder und
Jugendliche, Bamberg, Deutschland

1. Fall: Akute hochfieberhafte Erkrankung eines 11 Jahre alten weiblichen
Schulkindes, am Folgetag Aufnahme in Kinderklinik, dort Nachweis ei-
ner Influenza-A-Infektion. Bei mit méfiger Tachykardie und Tachypnoe,
kardiopulmonal noch stabiler Patientin Anlage einer peripheren Venen-
verweilkaniile zundchst nicht moglich, daher Beginn mit oraler Fliissig-
keitszufuhr und Wérmezufuhr. Im Verlauf Hyperventilation bei rasch
progredienter Schocksymptomatik mit Ubergang in Schnappatmung und
Bradykardie unter Sauerstoffzufuhr. Darauthin Beginn mit Reanimations-
mafinahmen, endotracheale Intubation sowie Anlage zweier intraossarer
Zugénge in beide Tibiae und eines zentralen Venenkatheters iiber die rech-
te Vena femoralis, hiertiber ca. 3000 ml Volumenapplikation, wiederhol-
te Gabe von Suprarenin, Natriumbicarbonat und TRIS-Puffer. Aufgrund
lange andauernder Reanimationsbemiihungen Herzdruckmassage mittels
LUCAS® und selektive Kopfkithlung unter Thiopental-Narkose. Echokar-
diographisch deutlich reduzierte myokardiale Kontraktilitit, bei anhal-
tender pulsloser elektrischer Aktivitit Verlegung unter Reanimation in
ECMO-Zentrum, dort trotz aller intensivmedizinischer Bemithungen ra-
sches Versterben.

2. Fall: Beobachter Kreislaufkollaps eines 16 Jahre alten, zuvor beschwer-
defreien, ménnlichen Jugendlichen nach leichter sportlicher Tatigkeit.
Rascher Beginn der kardiopulmonalen Reanimation. Durch den herbei-
gerufenen Notarzt erfolgte bei Breitkomplextachykardie einmalig eine
Defibrillation mit 200 J, worauthin eine bradykarde, pulslose elektrische
Aktivitit vorlag, der Rhythmus lies sich nur kurzzeitig durch Gabe von
Suprarenin beschleunigen. Nach Intubation Fortfithrung der Reanimati-
on und Transport in den Schockraum, dort zundchst Intensivierung der
Mafinahmen mit Verabreichung von Suprarenin, Atropin und Volumen-
therapie. Bei ausgeprégter Azidose mehrfache Pufferung mit Natriumbi-
carbonat, aufgrund einer Hyperkalidmie Verabreichung von Insulin mit
Glukosebypass. Beendigung der Mafinahmen nach 167 min bei anhalten-
der pulsloser elektrischer Aktivitdt. Postmortal wurde mittels Obduktion
die Diagnose eines thromboembolischen Verschlusses des Hauptstammes
der linken Koronararterie gestellt, wobei der Embolus einer Mitralklap-
penvegetation bei Endokarditis lenta entsprach. Sechs Monate vor dem
Versterben wurde aufgrund einer Peri- und Myokarditis ein stationérer
Aufenthalt notwendig, wihrend dessen sich ebenso wie unter regelméaf3i-
ger kardiologischer Nachsorge kein Anhalt fiir das Vorliegen einer Endo-
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Abstracts

karditis ergab. Intermittierend wurde ambulant eine labordiagostisch be-
stitigte Infulenza B-Infektion behandelt.

Schlussfolgerung: Auch bei kérperlich gesunden Kindern und Jugendli-
chen kann es im Rahmen einer Influenzainfektion zu schweren Erkran-
kungen kommen, in einigen Féllen mit nicht beeinflussbaren, fulminanten
bzw. letalen Verldufen. Dies macht einerseits eine friihzeitige Diagnosestel-
lung notwendig, andererseits konnte eine kosequentere Impfempfehlung
solche Verldufe vermeiden.

REAN-FP02
Hypoxischer Hirnschaden nach Traubenaspiration

S. Ahmadsei*, D. Vlajnic*
GFO Kliniken Bonn, Padiatrie, Bonn, Deutschland

Anamnese: 18 Mo. alter Jungen (bis auf eine vorbekannte obstruktive
Schlafapnoe bei vergrofierten Adenoiden, keine Vorerkrankungen). Im
Beisein der Mutter habe der Junge schnell hintereinander zwei Trauben
gegessen. Plotzlich kam es zu einem Aspirationsereignis mit Dyspnoe und
rascher Zyanose. Erfolgloser Versuch der Mutter (Medizinstudentin im
letzten Jahr) der Fremdkorperentfernung (nach ERC-Guidelines). Bei
Apnoe und Bewusstlosigkeit umgehender Beginn einer CPR und Alar-
mierung des Rettungsdienstes. Der Notarzt fand den Jungen asystol und
ohne Eigenatmung vor und iibernahm die Reanimation. Im Rahmen der
Intubation konnte die Traube vor der Stimmritze entfernt werden. ROSC
nach insgesamt 25-miniitiger Reanimation (ca. 6 min. durch die Mutter).
Verlauf: Ubernahme des beatmeten, kreislaufstabilen Patienten auf unse-
re Kinderintensivstation. GCS 6, T. 34,2 °C. Initial schwere metabolische
Azidose (pH 6,95, BE -20, Lactat 17), nach 4 h ausgeglichen. Nach 12 h
zweimaliger Status epilepticus, der sich erst mit Thiopental unterbrechen
lief3. Bei Arterieller Hypotonie kreislaufunterstiitzende Therapie mit Nor-
adrenalin & Dobutamin. Im Notfall-CCT unauffilliger Befund. Beginn
mit Levetiracetam und iiberlappend Thiopentalreduktion. Hierunter kei-
ne Krampfaktivitat mehr. Nach Riicksprache mit der Kinderneurochirur-
gie keine Indikation zur chirurgischen Intervention, da eine Prognosever-
anderung bei noch offener Fontanelle nicht zu erwarten ist. In der CCT
Kontrolle mit KM nach 3d deutliche Zeichen eines hypox. Hirnschadens
mit Zeichen eines erhohten ICP. Beendigung der kreislaufunterstiitzen-
den Therapie nach 5d. Extubation auf nHFT mit Wendltubus bei schwe-
rem OSA nach 6d. AT und PEG-Anlage an d14. Stabile Spontanatmung
ab d16. Im cMRT postischdmische Lisionen der Thalami, Basalganglien,
Hirnschenkeln, Okzipital/hoch frontoparietal. Nach Beendigung der Se-
dierung deutliche pathologische Bewegungsmuster mit Opisthotonus
und Strecksynergismen. Verlegung an d23 in die Neurorehaklinik. Nach
6 Mo. Entlassung nach Hause. Residuelle schwerste Mehrfachbehinderung
mit Tetraspastik, schwerer visueller Wahrnehmungsstorung, Dysphagie,
Sprachentwicklungs- und Kommunikationsstérung sowie globaler Ent-
wicklungsstérung. Paroxysmale sympathische Hyperaktivitit.
Diskussion: Trotz der ziigig eingeleiteten professionellen CPR konnte in
diesem Fall der schwere hypoxische Hirnschaden aufgrund der ineffekti-
ven Ventilation bei kompletter Verlegung der Atemwege nicht verhindert
werden. Das Bewusstsein iiber die Erstickungsgefahr durch Niisse und
kleine Spielzeugteile ist in der Gesellschaft mittlerweile weit verbreitet. Die
Gefahr durch weiche, rundliche Lebensmittel wie z. B. Trauben, die durch
die verformbare Oberfliche eine komplette Abdichtung der oberen Atem-
wege zur Folge haben konnen, wird jedoch unterschatzt. Auch eine Ent-
fernung solcher Fremdkérper ist ohne entsprechendes Equipment (Laryn-
goskop mit Magillzange) fiir Laien bzw. Ersthelfer besonders erschwert.
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REAN-FPO3
Unklare schwere Hyponatridamie beim Neugeborenen

L. Mei3ner”, M. Reins’, J. Lube’, K. Gréger?, A. Keller’, M. Borte*, S. Hennig'
'Klinikum St. Georg gGmbH, Selbststandige Abteilung fiir Neonatologie
— Perinatalzentrum Level 1, Leipzig, Deutschland; 2Muldentalkliniken
GmbH, Krankenhaus Wurzen, Kinder- und Jugendmedizin, Wurzen,
Deutschland; *Kinderzentrum am Johannisplatz, Kinderendokrinologie,
Leipzig, Deutschland; *Klinikum St. Georg gGmbH, Klinik fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Leipzig, Deutschland

Bei einer neonatalen Hyponatridmie denkt man differentialdiagnostisch
zunéchst an eine verminderte Zufuhr, zum Beispiel im Rahmen einer Nah-
rungsverweigerung [1]. Sekundér miissen das Adrenogenitale Syndrom
(AGS) oder eine Nebennierenrindeninsuffizienz ausgeschlossen werden.
Auch im Rahmen einer Sepsis oder Asphyxie kann die Hyponatridmie
auftreten [2].

Wir zeigen den Fall eines 26 Tage altes Madchen mit Apnoen sowie Hypo-
thermie. Anamnestisch ehemaliges Frithgeborenes der 34 + 1 SSW; aktuell
37 +5 SSW, ohne Vorerkrankungen. Erstes Stoffwechselscreening unauf-
fillig. Infekt der oberen Luftwege, leichte Trinkschwiéche. Bei Ubernahme
aus externer Klinik sahen wir eine moribunde Patientin, intubiert und
beatmet, schwer hypoton, zentralisiert, rektale Temperatur 35 °C, intraos-
sdrer Zugang. Abdomen mit sichtbaren Darmschlingen, kaum Darmge-
rausche, Genitale weiblich und infantil, grofe Fontanelle fest, Schadelnah-
te wenig dehiszent, kein Anhalt fiir duflere Verletzungen. Laborchemisch
schwere kombinierte Azidose mit Hyponatridmie und Hyperkaliamie.
Blutzucker initial niedrig, dann stabil. Deutlich erhchte Werte fiir Aldos-
teron, Cortisol, Renin und ACTH, erhohte Werte fiir Ammoniak im Se-
rum sowie fiir Eiweif§ und Lactat im Liquor. Rachenabstrich mit Nach-
weis Parainfluenza. Im Rontgen Thorax Infiltrate beidseits. Sonographisch
Hirn6dem III° mit Reverse-Flow. Die toxikologische Untersuchung ergab
den unerklarlichen Nachweis von Paracetamol und Codein im unteren
therapeutischen Bereich fiir Erwachsene.

Der Verdacht auf eine Stoffwechselstorung, wie das AGS, lag als Arbeits-
diagnose nah. Unter maximaler intensivmedizinischer Therapie, Natri-
um- und Glucosesubstitution sowie intravendser Hydrocortisontherapie
gelang die Stabilisierung der Patientin. Zudem antikonvulsive Therapie
mit Phenobarbital und Levetiracetam bei hochpathologischem aEEG und
klinischen Krampfaquivalenten. Erweiterte Stoffwechseldiagnostik unauf-
fallig. Aldosteron normalisierte sich, normwertiges 17-OHP. Da Cortisol
fallend, erneuter Beginn der Hydrocortisontherapie notwendig. Aufgrund
des toxikologischen Befundes Einleitung von Mafinahmen des Kinder-
schutzes. Verlegung in eine Rehaklinik ohne Atembhilfe bei selbststindi-
ger Trinkleistung. Sonographisch zuletzt hydrozephale Konfiguration mit
zystischem Umbau des Hirnparenchyms.

Zusammenfassend ist das respiratorische Versagen durch die Codeininto-
xikation zu erkldren. Codein wird {iber das Enzym CYP2D6 zu Morphin
abgebaut. Die Ursache der ausgeprigten Hyponatridamie werten wir zuletzt
im Sinne einer inaddquaten ADH-Sekretion aufgrund des akuten Ereig-
nisses mit schwerer zerebraler Beteiligung.
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Pflege-P01
Das prapartale Pflegegesprach im Perinatalzentrum der Uniklinik
Koln

S. Reyer*, J. Karp, L. Maevis*

Universitatsklinikum Koln (AGR), Neonatologische Intensivstation, K6ln,
Deutschland

Eine drohende Frith- und Risikogeburt stellt fiir Eltern ein einschneiden-
des und schockierendes Erlebnis dar. Es konfrontiert sie mit offenen Fra-
gen und Angsten. Aus der Bindungsforschung ist bekannt, dass pra- und
perinatale Belastungen das Bindungserleben der Miitter/Eltern und die
Entwicklung eines sicheren Bindungsverhaltens der Kinder beeinflussen.
Im Perinatalzentrum der Uniklinik Kéln werden jahrlich tiber 130 Friih-
geborene unter 1500 g Geburtsgewicht und eine grofie Anzahl an Kindern
mit pranatal diagnostizierten Fehlbildungen geboren. Nicht selten sind
die Miitter im Vorfeld schon einige Tage oder Wochen im Krankenhaus.
Dort befinden sie sich in einem Spannungsfeld zwischen Hoffen und Ban-
gen.

Wie kénnen Pflegende einer neonatologischen Intensivstation werdende
Eltern in ihrer belastenden Situation unterstiitzen? Wie lassen sich diese
Angebote in den Ablauf einer Intensivstation integrieren?

Nach der Ist-Analyse eines bereits bestehenden Konzeptes zur prapartalen
Unterstiitzung von werdenden Eltern durch Pflegende, fithrten wir eine
intensive Literaturrecherche durch. Aufgrund der Ergebnisse wurde das
Konzept zur Durchfithrung prapartaler Pflegegespriche entworfen und in
der Praxis implementiert.

Die Literaturrecherche zeigte, dass mehrere Kliniken in Deutschland ahn-
liche Angebote haben.

Begrifflichkeiten werden jedoch unterschiedlich eingesetzt. Wissenschaft-
liche Arbeiten zur Wirksamkeit dieser Angebote sind kaum zu finden.
Die Eltern geben uns ein positives Feedback und schildern, dass ihnen
die zusitzlichen Gesprache zu den drztlichen Aufklarungsgesprachen sehr
hilfreich sind.

Die prapartalen Pflegegesprache wirken sich nicht nur auf die Zufrieden-
heit der Eltern, sondern auch auf die der Pflegenden aus.

Fiir eine evidencebasierte Pflegepraxis sind wissenschaftliche Begleitungen
vorhandener Konzepte wiinschenswert.

Pflege-P02
Implementierung der Eine-Minute Wissen Kurzfortbildungen auf
der NICU der Uniklinik Kln

A. Herrmann, L. Kusma, A. Kwiatek*

Universitatsklinikum Koln (AGR), Neonatologische Intensivstation, Kéln,
Deutschland

Durch den medizinisch-technischen Fortschritt ist es heutzutage méglich,
auch extrem frithgeborene Kinder an der Grenze der Lebensféhigkeit zu
versorgen. Dies bedarf einer hohen Fachexpertise auf Seiten des interdis-
zipliniren Versorgungssteams, damit nicht nur ein Uberleben, sondern
ein bestmogliches Outcome generiert werden kann. Wihrend die Zahl
der Frithgeborenen stetig zunimmt, steht demgegeniiber ein zunehmend
zu beobachtender Mangel an Pflegepersonal. Um diesem Prozess strate-
gisch entgegenzuwirken, kommen unter anderem vermehrt Berufsanfin-
ger, ausldndische Pflegekrifte oder Pflegepersonal von Zeitarbeitsfirmen
auf die Intensivstationen.

Damit eine Qualitatssicherung bzw. -steigerung trotz der Zunahme an un-
erfahrenem Personal erreicht werden kann, haben wir im Rahmen der
Fachweiterbildung Padiatrische Intensivpflege und Anisthesie, das Projekt
»Eine Minute Wissen® Kurzfortbildungen auf der neonatologischen Inten-
sivstation der Uniklinik Koln etabliert. Dieses innovative Konzept dient
der Fortbildung wihrend der regularen Arbeitszeit an Orten, an denen na-
tiirliche Wartezeiten entstehen. Die Kurzfortbildungen enthalten auf einer
DIN-A4 Seite komprimierte, praxisrelevante Fachinhalte aus Pflege und

Medizin und werden von pflegerischen und arztlichen Mitarbeiterinnen
und Mitarbeitern auf freiwilliger Basis erstellt.

Nach einer vollumfinglichen Literaturrecherche zur bisherigen Anwen-
dung dieser Methode in Grofibritannien und Deutschland, entwickelten
wir ein eigenes Vorgehen zur praktischen Umsetzung des Konzeptes auf
der neonatologischen Intensivstation der Uniklinik Kéln.

Zum jetzigen Zeitpunkt existiert unter anderem bereits ein ,,Eine Minu-
te Wissen" Kurzfortbildung zum Thema Stillen und Laktation, Entwick-
lungsfordernde Pflege, Beatmungsmodi. Aktuell haben wir in unserem in-
terdisziplindren Team sechs Kurzfortbildungen entworfen und wechseln
diese in einem festgelegten Intervall aus.

Neben der Evaluation unseres Projektes ist es ein weiteres Ziel von uns,
die interdisziplinére Gestaltung der Kurzfortbildungen weiter auszubauen.
Neben den érztlichen Kollegen, die bereits involviert sind, werden wir un-
ter anderem Mitarbeiterinnen und Mitarbeiter des psychosozialen Diens-
tes und auch Physiotherapeutinnen und Physiotherapeuten kontaktieren,
um so das Themenspektrum weiter ausbauen zu kénnen.

Dariiber hinaus ist, neben der Implementierung in die Bereiche der weite-
ren padiatrischen Intensivstationen der Uniklinik Kéln, auch eine Daten-
bank mit verschiedenen ,,Eine Minute Wissen Kurzfortbildungen® geplant.

Pflege-P03

Neue Pflegeinhalte in der ganzheitlichen Betreuung von
Frithgeborenen und Neugeborenen an der Uniklinik Frankfurt am
Main

K. Schnabel*, J. Kuckenburg

Universitatsklinikum Frankfurt am Main, Padiatrische Intensivpflege,
Frankfurt am Main, Deutschland

Die Umsetzung des G-BA Beschlusses hat Level 1 und Level 2 Kliniken vor
groflen Herausforderungen beziiglich der Umsetzung und Finanzierung
gestellt. Derzeit geht es darum diesen Beschluss inhaltlich auszugestalten
und neue Konzepte fiir die verdnderten Teams zu entwickeln. Zum einen
mussten die Teams deutlich groler werden und sind - fiir neonatologi-
sche Stationen tiberdurchschnittlich — mit vielen jungen Kollegen aufge-
fullt worden, zum anderen nimmt die Arbeit im Rahmen unserer Patien-
tenversorgung mit den Eltern und den Angehorigen einen immer grofler
werdenden Anteil ein. Wie schwierig und belastend das fiir alle Beteiligten
seien kann, merken wir jeden Tag.

Diese neuen Voraussetzungen fithrten zu Umstrukturierungen im Team
und es entwickelten sich 2 grundlegend neue Aufgabenfelder.

1. Entwicklung einer wochentlichen pflegegeleiteten Familienvisite, ko-
ordiniert mit dem Austausch im Team sowie der Unterstiitzung der ver-
schiedenen Berufsgruppen wie Psychologen, Babylotsen, Klinikspfarrerin,
Physiotherapeuten und Ethikberatung. Die Erfahrungen in der Familien-
visite haben uns gezeigt, dass bei der klinischen Visite viele wichtige Dinge
aus dem sozialen sowie familidren Umfeld nicht ausreichend besprochen
werden. Seitdem wir die medizinischen Belange von der psychosozialen
Visite getrennt haben und alle Berufsgruppen sich auf Augenhohe ein-
bringen kénnen, rutscht die ganze Familie in den Mittelpunkt, erleichtert
uns so die Elternarbeit und trégt zur Unterstiitzung aller Beteiligten bei.
2. Fiir den Einarbeitungsprozess neuer Mitarbeiter bringt die eigenverant-
wortliche Prozessbegleitung in der Familienvisite einen positiven Effekt,
den wir fir die Teamentwicklung und Stabilisierung in der Patientenver-
sorgung sowie Einarbeitung brauchen.

Pflege-P04

Angehorige jederzeit willkommen - das Konzept der
angehdrigenfreundlichen Intensivstation in der Neonatologie
A. Kremer*, K. Roeber

Zentrum fiir Kinderheilkunde an der Universitatsklinik Bonn, Abteilung
neonatologische Intensivpflegestation (NIPS), Bonn, Deutschland

Ausgangslage: Die Intensivstation als eine hochspezialisierte und hoch-
technisierte Einheit ist aus dem Alltagsbetrieb eines Krankenhauses heute
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nicht mehr wegzudenken. Dem Fortschritt in der Intensivmedizin ist es
zu verdanken, dass immer mehr Menschen solch lebensbedrohliche ge-
sundheitliche Krisen iiberstehen konnen. Dies zeigt sich insbesondere in
der Neonatologie.

Wenn ein Mensch schwer krank auf der Intensivstation liegt, dndert das
von heute auf morgen nicht nur das Leben des Betroffenen, sondern das
der gesamten Familie. Angehorige sind fiir Intensivpatienten/innen von
existenzieller Bedeutung und ein wesentlicher Faktor in der Beurteilung
der Pflegequalitét auf Intensivstationen. In der Neonatologie ist die Ver-
bindung zwischen dem kranken Neugeboren und den Eltern als eine enge,
nicht zu trennende Einheit zu verstehen. Eine grofle Anzahl von Studien
wies bereits darauf hin, dass Angehorige auf Intensivstationen sehr belas-
tet sind und eine Reihe spezifischer Bediirfnisse haben.
Familienbezogene Aktivititen nehmen auf Intensivstationen generell eine
untergeordnete Rolle ein, nach wie vor erhalten Angehérige auf Intensiv-
stationen wenig Aufmerksambkeit wie sich beispielsweise an eingeschrank-
ten Besuchszeiten und schwierigen Aufenthaltssituationen fiir Angehérige
auf Intensivstationen zeigt.

Umsetzung: Im Rahmen eines Pilotprojektes wurde an einer Universitats-
Kklinik auf Basis der Empfehlungen der Stiftung Pflege die Besuchzeitenre-
gelungen auf der Neonatologie fiir Eltern aufgehoben. Dies schliefSt auch
ausdriicklich auch die elterliche Teilnahme an drztlichen Visiten mit ein.
Im Rahmen des Vortrages wird das Konzept der angehorigenfreundlichen
Intensivstation sowie gemeinsame Umsetzungsstrategien wie ein Angeho-
rigenberatungs-Konsildienst oder der Besuch von Geschwisterkinder im
Sinne der Angehoérigenintegration vorgestellt.

Pflege-P05
Pflege fiir Pflegende — Empathie in der Care-Arbeit
A. Kocks', A. Kremer*

'Universitatsklinik Bonn, Pflegedirektion, Bonn, Deutschland; 2Zentrum fiir
Kinderheilkunde an der Universitatsklinik Bonn, Abteilung neonatologische
Intensivpflegestation (NIPS), Bonn, Deutschland

Einleitung: Ohne Empathie ist Gesundheitsversorgung nur schwer vor-
stellbar. Sie ist eine wichtige Voraussetzung fiir den Pflegeberuf, hat eine
signifikante Auswirkung auf die empfundene beiderseitige Qualitat, wird
aber in Aus-, Fort- und Weiterbildungen kaum bis gar nicht thematisiert.
Pflegende, wie in der Neonatologie, sind im Alltag enormen psychischen
Belastungen ausgesetzt, sie konnen sich einer Auseinandersetzung mit
Leid, Gliick, Hoffnung und Trauer nicht entziehen. Dies hat Auswirkun-
gen auf das Empathieverhalten gegeniiber anderen wie zu sich selbst. Stu-
dien legen nahe, dass Empathie neben einer wohltuenden Wirkung auch
belastend sein kann. So konnen der unreflektierte Umgang mit Empathie
oder ein ,,Zuviel“ oder ,,Zuwenig“ an Empathie eng assoziiert sein mit
klassischen Belastungsfolgen wie Berufsunzufriedenheit, Depressivitat,
Burn-Out, psychosomatischen Symptomen oder dem Wunsch den Be-
ruf zu verlasen.

Methode: Das BMBF geforderte Verbundforschungsprojekt ,,Pflege fiir
Pflegende: Entwicklung und Verankerung eines empathiebasierten Ent-
lastungskonzepts in der Care-Arbeit“ (empCARE) hat die Entwicklung
und Evaluierung eines empathiebasierten Entlastungskonzepts fiir Pflege-
krifte zum Ziel. Das Konzept zielt praventiv auf den empathischen Prozess
der Interaktion von Pflegenden untereinander bzw. mit Patienten und An-
gehorigen. Auf Basis nicht bewertender Wahrnehmung wird ein direkter
kommunikativer Abgleich von Bediirfnissen aller Beteiligten ermaoglicht.
Hierzu kombiniert das Konzept kurz- und langfristige Trainings sowie
Coachingmafinahmen zur Kompetenzentwicklung und zur Transfersi-
cherung in die Praxis.

Ergebnisse: In einer umfassenden langsschnittlichen (12 Monate) sum-
mativen und formativen Evaluation an 2 Universitéitskliniken und einem
ambulanten Intensivpflegedienst (N=280), konnte gegeniiber einer Kon-
trollgruppe (N=180) gezeigt werden, dass die Trainings von den Pflegen-
den sehr gut angenommen werden. Neue Kompetenzen konnen gut in den
Arbeitsalltag integriert werden und die relevanten Belastungssymptome
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wie Burnout, Depressivitit und kérperliche Belastungssymptome redu-
zieren sich nachhaltig.

Diskussion: Der empathische Umgang ist nicht nur im Umgang mit Pa-
tienten und Angehorigen relevant, sondern adressiert immer auch die Per-
son selbst. Es stellt sich die Frage, wie ein bewusster empathischer Um-
gang das Belastungserleben und die Berufszufriedenheit von Pflegenden
positiv beeinflussen konnen. Vor dem Hintergrund der Herausforderung
des Fachkriftemangels in der Pflege bietet empCARE gerade in Hochleis-
tungsversorgungsbereichen wie der Neonatologie die Moglichkeit, drin-
gend gesuchte Fachkrifte in der Arbeit zu halten und attraktiv auf dem
Arbeitsmarkt anwerben zu konnen. Letztendlich tragt empCARE zu ei-
ner besseren Patienten- und Angehorigenversorgung wie auch zur nétigen
Selbstpflege von Pflegenden bei.

Pflege-P06
Videostreaming in der Neonatologie — der virtuelle Besuch auf der
Intensivstation

P. Winner, . Mohr*, K. Roeber, A. Kremer

Zentrum fiir Kinderheilkunde an der Universitatsklinik Bonn, Abteilung
neonatologische Intensivpflegestation (NIPS), Bonn, Deutschland

Ausgangslage: Fiir Eltern von Frithgeborenen oder kranken Neugebore-
nen ist es besonders schwer, von ihrem Kind getrennt zu sein. Auch wenn
Viter und Miitter auf fast allen padiatrischen Intensivstationen rund um
die Uhr Zugang haben, gibt es dennoch verschiedene Situationen, die dazu
filhren, dass Eltern fiir kurze Zeit nicht bei ihrem Kind sein kénnen. So
miissen beispielsweise Geschwisterkinder betreut werden. Trotzdem wiir-
den die Eltern gerne in dieser Zeit ihr neugeborenes Kind sehen konnen.
Dank Videostreaming ist genau das moglich. Mit Hilfe einer Bettkame-
ra konnen Eltern nach dem Rechten sehen, auch wenn sie gerade nicht
vor Ort sind. Per Laptop, Handy oder Computer ist jederzeit eine direk-
te Zuschaltung per Livestream moglich. Die Eltern erhalten vom Pflege-
team ein individuelles Passwort, das sie auf der entsprechenden Webseite
eingeben und sofort ihr Kind sehen kénnen. Die Kamera tibertragt keine
Audiodateien, und die Bilder des Livestreams werden nicht gespeichert.
Durch den sicheren Zugang und einen verschliisselten Datenverkehr ist
der Datenschutz somit gewéhrleistet. Uber den Bildausschnitt ist nur das
Kind zu sehen, Vitaldaten des Monitorings oder die Umgebung sind nicht
sichtbar. Zudem kann die Bettkamera zu jeder Zeit vom Behandlungsteam
ausgeschaltet werden.

Bedenken zum Umgang mit dem System konnen durch eine ausfiihrli-
che Einweisung durch das Pflegeteam schnell genommen werden. Auch
die Sorge, dass die Eltern durch die Kamera sehen kénnten, dass ihr Kind
weint oder unzufrieden erscheint, stellt sich in der Praxis meist als unbe-
griindet heraus. Das Feedback der Familien, die eine Bettkamera nutzen,
ist fast durchweg positiv. Dies zeigt sich unter anderem an den Zugriffs-
zahlen der Kameras, die in Spitzenzeiten bei iiber 2500 Logins pro Mo-
nat liegen.

Welche Auswirkungen haben die Kameras auf die Pflegekrifte?

Nach iiber zwei Jahren im Betrieb sind die Erfahrungen aus der Pflege
sehr positiv. Eine Umfrage unter den Pflegenden hat gezeigt, dass die meis-
ten die Kameras im Alltag kaum noch wahrnehmen und nicht als st6-
rend empfinden. Stattdessen wiirden sich fast 80 % der Kolleginnen und
Kollegen selbst den Einsatz eines Streamingdienstes wiinschen, wenn sie
selbst betroffen wiren. Auflerdem konnen die Kameras die Eltern-Kind-
Bindung starken, ihnen Sicherheit geben und weitere Familienmitglieder
wie GrofSeltern oder Geschwisterkinder besser in die Pflege des Kindes
mit einbezogen werden.

Forschungsfrage: Wie erleben Eltern das Angebot des Videostreaming?
Um mogliche Schwierigkeiten im Umgang schneller klaren zu kénnen, soll
eine interne Umfrage unter den Eltern im Friithjahr 2019 erste Ergebnisse
liefern. Eine weitere, grofler angelegte Studie mit weiteren Kliniken startet
im Herbst 2019 und soll iiber zwei Jahre ermitteln, welche Auswirkungen
die Bettkameras auf die Eltern und das Behandlungsteam hat.
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