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ZUSAMMENFASSUNG

Die Autoren stellen die Hypothese auf, dass insbesondere
asphyktische, reanimationspflichtige reife Neugeborene nach
der Geburt von einer Spatabnabelung (nach mehreren Minu-
ten) profitieren konnten. Daflir sprechen plausible pathophy-
siologische Zusammenhdnge. Die Autoren haben fiir ihr Re-
view die verfligbaren Studien zusammengetragen. Aufgrund
der vorliegenden Daten erscheint es nachteilig, ein asphykti-
sches Neugeborenes (z.B. nach Schulterdystokie) rasch abzu-
nabeln, obwohl dies in den aktuellen Leitlinien gerade in die-
ser Situation empfohlen wird. Durch Kompression der Nabel-
schnur oder des Thorax ist der vendse Riickfluss starker be-
troffen als der arterielle Fluss in die Plazenta. Sauerstoffrei-
ches venoéses Blut steht so nicht fiir die Versorgung des Fetus
zur Verfiigung. Das Neugeborene leidet bei der Geburt oft-
mals nicht nur unter einer Hypoxdmie und konsekutiven Hyp-
oxie, sondern womdglich haufig auch oder vor allem unter
einer Hypovoldamie. Ein sofortiges Abnabeln, insbesondere
wenn diese noch vor Beginn der Atmung stattfindet, konnte
die Lage des ohnehin kompromittierten Neugeborenen noch
weiter verscharfen. Verzogertes Abnabeln hingegen fiihrt zu
einer fetoplazentaren Transfusion sauerstoffreichen vendsen
Bluts, das eine bestehende Azidose puffern konnte. Zudem
wird auf diese Weise das Blutvolumen um bis zu 20% gestei-
gert, was zu einem Anstieg aller Blutbestandteile fiihrt, z.B.
rote und weie Blutzellen, Thrombozyten, mesenchymale
Stammzellen, Immunglobuline, Eisen. AuRerdem kommt es
zu einer Erhéhung der pulmonalen Perfusion, was zusatzlich
zu einem Ausgleich einer bestehenden Hypoxdmie oder Hyp-
oxie beitragen konnte. Wird zu friih, vor Er6ffnung der Lun-
genstrombahn, abgenabelt, fehlt dem linken Ventrikel die fir
einen funktionierenden Kreislauf notwendige Vorlast. Sowohl
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tierexperimentelle als auch klinische Studien untermauern
diese Auffassung. Die Autoren werfen die Frage auf, ob eine
Reanimation kompromittierter Neugeborener bei intakter
Nabelschnur giinstiger sein konnte. Geburtshilfliche und neo-
natologische Teams sollten noch enger zusammenarbeiten,
um eine Verbesserung des neonatologischen Outcomes zu er-
reichen.

ABSTRACT

The authors hypothesize that particularly severely compro-
mised and asphyctic term infants in need of resuscitation
may benefit from delayed umbilical cord clamping (after sev-
eral minutes). Although evidence is sparse, the underlying
pathophysiological mechanisms support this assumption. For
this review the authors have analyzed the available research.
Based on these data they conclude that it may be unfavorable
to immediately clamp the cord of asphyctic newborns (e.g.,
after shoulder dystocia) although recommended in current
guidelines to provide quick neonatological support. Compres-
sion of the umbilical cord or thorax obstructs venous flow to
the fetus more than arterial flow to the placenta. The fetus is

consequently cut off from a supply of oxygenated, venous
blood. This may cause not only hypoxemia and consecutive
hypoxia during delivery but possibly also hypovolemia. Imme-
diate cord clamping may aggravate the situation of the al-
ready compromised newborn, particularly if the cord is cut
before the lungs are ventilated. By contrast, delayed cord
clamping leads to fetoplacental transfusion of oxygenated ve-
nous blood, which may buffer an existing acidosis. Further-
more, it may enhance blood volume by up to 20%, leading to
higher levels of various blood components, such as red and
white blood cells, thrombocytes, mesenchymal stem cells,
immunoglobulins, and iron. In addition, the resulting increase
in pulmonary perfusion may compensate for an existing hyp-
oxemia or hypoxia. Early cord clamping before lung perfusion
reduces the preload of the left ventricle and hinders the es-
tablishment of sufficient circulation. Animal models and clini-
cal trials support this opinion. The authors raise the question
whether it would be better to resuscitate compromised new-
borns with intact umbilical cords. Obstetric and neonatal
teams need to work even closer together to improve neonatal
outcomes.

Einleitung

Weltweit sterben jahrlich fast eine Million Neugeborener an den
Folgen einer perinatalen Asphyxie [1]. Sie ist somit eine der
Hauptursachen globaler Mortalitdt [1,2]. Wird sie iberlebt, kann
sie eine hypoxisch-ischdmische Enzephalopathie zur Folge haben,
die, wenn sie schwer verlduft, lebenslange gravierende Organ-
schiaden verursachen kann [3,4]. Eine perinatale Asphyxie ist
meist Resultat einer Sauerstoffunterversorgung wahrend oder un-
mittelbar vor der Geburt [5]. Sie kann auf plazentare Ursachen
(z.B. akute Plazentainsuffizienz bei Plazentalsung [6] oder Ute-
rusruptur [6]), Nabelschnurokklusion [5-7] (z.B. Nabelschnur-
umschlingung, Nabelschnurknoten oder Nabelschnurkompres-
sion bei Beckenendlagengeburt) oder fetale Ursachen (z.B. Tho-
raxkompression bei Schulterdystokie [5, 7, 8]) zuriickgefiihrt wer-
den und geht mit einer Hypoxie, Hyperkapnie und Azidose einher
[6]. Durch diese Beeintrachtigung kommt es meist zu einem feh-
lenden, unzureichenden oder verzdgerten Einsetzen der Spontan-
atmung nach der Geburt, wodurch sich Hypoxie, Hyperkapnie
und Azidose verscharfen.

Vor allem deshalb wurde das sofortige Abnabeln in der 2. Hilfte
des 20.Jahrhunderts zur allgemeinen Praxis in westlichen Lan-
dern, da dadurch eine zeitnahe Therapie der Ateminsuffizienz auf
einem fiir die Versorgung ausgeriisteten Erstversorgungsplatz
technisch leicht moglich wird. Mehrere Studien, die an kleinen Pa-
tientengruppen durchgefiihrt wurden und in den 1960er- und
1970er-Jahren veroffentlicht wurden [9,10], zit. nach [11], emp-
fahlen dies, obwohl groR angelegte Studien fehlten [11]. |lingere
Studien kommen allerdings eindeutig zu dem Ergebnis, dass ein
spates Abnabeln vorteilhaft bei gesunden Neugeborenen ist, weil
es die Hdmoglobinwerte und die Eisenspeicher erhoht [12-14].
Durch die plazentare Transfusion bekommen Neugeborene zu-
satzlich 40 mg Eisen nach 1 Minute und 50 mg Eisen nach 3 Minu-
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ten. Auf diese Weise erhalten sie einen Eisenspeicher von 115-
125 mg/kg, was einen Eisenmangel wéhrend der ersten 6 Monate
verhindert, wahrscheinlich auch bis zum Ende des 1. Lebensjahres
[11]. Wird zu frih, vor vollstandiger Eréffnung der Lungenstrom-
bahn, abgenabelt, fehlt dem linken Ventrikel die fiir einen funktio-
nierenden Kreislauf notwendige Vorlast. So wird beim verzoger-
ten Abnabeln der komplexe Ubergang vom fetalen auf den post-
natalen Kreislauf erleichtert, bis er vollstandig abgeschlossen ist.
Solange beispielsweise der linke Vorhof bei noch unzureichender
Belliftung der Lunge noch einen geringen Bluteinstrom Gber die
Lungenvenen erhdlt, erfolgt bei verzégertem Abnabeln ein wei-
terer Zustrom von Blut durch das Foramen ovale, wodurch beim
ansonsten gesunden, nicht kompromittierten Kind eine ausrei-
chende linksventrikuldre Vorlast aufrecht erhalten werden kann.
Dieser Vorgang wird durch spates Abnabeln vermutlich beschleu-
nigt (» Tab. 1). Aus diesen Griinden ist spdteres Abnabeln inzwi-
schen Standard, die aktuelle AWMF-Leitlinie zur Betreuung von
Neugeborenen in der Geburtsklinik empfiehlt, ein reifes, vaginal
geborenes Neugeborenes frithestens nach 1 bis 3 Minuten abzu-
nabeln [15].

Dariber hinaus kénnte auch der Transfer von mesenchymalen
Stammzellen eine vorteilhafte Rolle spielen [16], die zum ,cellular
repair beitragen und nach Uberzeugung der Autoren insbeson-
dere bei Inflammation, Organdysfunktion und Unreife eine fiir
das Neugeborene vorteilhafte Rolle spielen kdnnten.

Ausgerechnet asphyktische Kinder (z.B. nach Schulterdys-
tokie), fir die die unterschiedlichen Blutbestandteile besonders
bedeutsam waren, werden aufgrund des bedrohlichen klinischen
Bildes (schlaffes, nicht reaktives, bradykardes, eventuell sogar
asystolisches Neugeborenes) [7] in der Regel sofort abgenabelt,
um sie moglichst schnell der neonatologischen Erstversorgung
zuzufiihren.
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Auch die WHO empfiehlt dies in ihren Leitlinien zur Wiederbe-
lebung von Neugeborenen. Der Konsens fiir diese schwache Emp-
fehlung stiitzt sich auf die Abwesenheit von Evidenzen bei reani-
mationspflichtigen Neugeborenen. Die WHO weist jedoch darauf
hin, dass eine Beatmung auch vor dem Abnabeln stattfinden
kann, wenn es Erfahrung damit gibt [17]. In seinen aktuellen Leit-
linien weist demzufolge auch der European Resuscitation Council
darauf hin, dass ausgerechnet bei Neugeborenen der sog. Gruppe
3 (schlaffer Muskeltonus +/- Bldsse, insuffizienter Spontan-
atmung oder Apnoe, Herzfrequenz < 60/min oder nicht nachweis-
bar) sofort und inmittelbar abgenabelt werden sollte. Der Euro-
pean Resuscitation Council beschreibt auch, dass es inzwischen
die Ausriistung fiir eine Reanimation bei intakter Nabelschnur gibt
und diese laut Studien auch umsetzbar ist, es aber nach wie vor
unklar ist, ob dies die optimale Strategie ist [18]. Da sich die Re-
animationseinheiten in den meisten deutschen Kliniken aber nicht
in unmittelbarer Nahe zur Mutter im Krei8saal befinden, erscheint
allein aus diesem Grund ein sofortiges Abnabeln fast immer un-
umganglich.

Die Autoren dieses Reviews stellen die Hypothese auf, dass das
sofortige Abnabeln insbesondere kompromittierter, reanimati-
onspflichtiger Kinder in Anbetracht der neonatalen Adaptionspro-
zesse moglicherweise mit negativen Folgen fiir das Neugeborene
einhergeht. Sie fordern daher, zu (iberlegen, ob es nicht besser
wadre, dies zu unterlassen, das Management in Zukunft grundsatz-
lich zu @ndern und im Verlauf zu Giberpriifen. Eine besondere Aus-
stattung ware insbesondere bei reifgeborenen Kindern und auch
bei Sectio nicht erforderlich. Nach Erfahrung der Autoren sind
auch ohne diese erste Reanimationsmalnahmen leicht umsetz-
bar, ndmlich Abwarten, Stimulation, Warmhalten, Beurteilen, Off-
nen der Atemwege, Maskenbeatmung, unter Umstinden Opti-
mierung der Maskenbeatmung. Gegenenfalls kann auch mit der
Thoraxkompression an der Nabelschnur begonnen werden, sofern
dies in einer solchen Situation mdglich und sinnvoll erscheint. Die
Voraussetzungen sind » Tab. 2 zu entnehmen.

Material und Methoden

Fiir den vorliegenden Review wurde eine systematische PubMed-
Suche im Zeitraum zwischen dem 02.03.2021 und dem
23.05.2021 unter der Verwendung folgender Suchbegriffe durch-
gefiihrt: ,delayed umbilical cord clamping®, ,delayed umbilical
cord clamping“ NOT ,preterm“, ,delayed cord clamping®, ,de-
layed cord clamping term*®, ,asphyxia“ AND ,,delayed cord clamp-
ing“. Dariiber hinaus wurde die interaktive Bildungsplattform
ClinicalKey des Wissenschaftsverlags Elsevier zur Recherche he-
rangezogen. Suchbegriffe waren hier: ,delayed cord clamping®,
Lumbilical cord clamping“ AND ,asystole*, ,umbilical cord clamp-
ing“ AND ,complications“, ,neonatal asphyxia“, ,umbilical cord
clamping“ AND ,,asphyxia“. Referenzen verwendeter Artikel wur-
den nach weiteren relevanten Publikationen gesichtet. Die Suche
wurde auf Reviews, humane Studien (randomisierte klinische Stu-
dien, Beobachtungsstudien, Fallkontrollstudien, Fallstudien und
Machbarkeitsstudien) und Tierversuchsexperimente konzentriert.
Alle gesichteten und verwendeten Quellen sind in » Tab. 3 auf-
gefthrt.
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» Tab. 1 Risiken sortigen Abnabelns und diskutierter potenzieller
Nutzen verzégerten Abnabelns.

Risiken sofortigen Abnabelns:

Abbruch des Zuflusses oxygenierten Blutes zum Kind

Abnahme des Transfers plazentaren Blutes zum Kind

— Hypovoldamie, Andmie, verminderter Transfer von Stammzellen
reduzierte linksventrikuldre Vorlast

- erschwerte Umstellung von fetalem auf postnatalen Kreislauf
diskutierter potenzieller Nutzen verzégerten Abnabelns:
schnellere Verbesserung der Oxygenierung

schnellere Kreislaufstabilisierung

geringere Blutdruckschwankungen

geringerer Transfusionsbedarf

verbesserter Repair potenzieller Schadigungen durch Stammzell-
wirkungen

» Tab. 2 Voraussetzungen fiir verzogertes Abnabeln bei perinatal
kompromittierten Kindern und bei perinataler Asphyxie.

= enge Zusammenarbeit von Hebammen, Geburtshelfern und
Kinderdrzten (Neonatologen)

= Moglichkeiten fiir Erstversorgung, insbesondere Beatmung,
im KreiBsaal bzw. Sectio-OP

= Definition und Festlegung von Abldufen und Zustandigkeiten

Ubersicht/Review

Studien zum Thema Abnabelung insbesondere bei reifen Neu-
geboren sind insgesamt rar, wahrend fir Frithgeborene mittler-
weile einige Studien vorliegen. Nur in Ausnahmefallen stehen fir
Reifgeborene prospektiv randomisierte Studien zur Verfligung.

Fiir das bessere Verstandnis der pathophysiologischen Zusam-
menhdnge wurden 2 Tierversuchsexperimente an asphyktischen
Schafen aus den Jahren 2020 und 2017 herangezogen [19, 20].

Des Weiteren beschreiben die Autoren in der Kategorie Friih-
geborene eine randomisierte Studie aus dem |ahr 1988 und ein
systematisches Review mit Metaanalyse aus dem Jahr 2018 [21,
22].

Zur spaten Abnabelung von kompromittierten Reifgeborenen
wurde eine randomisierte klinische Studie aus dem Jahre 2019,
eine randomisierte klinische Machbarkeitsstudie aus dem Jahre
2017, eine prospektive Beobachtungsstudie aus dem Jahre 2017,
eine Beobachtungsstudie aus dem Jahre 2015, ein Fallbericht aus
dem Jahre 2016, eine nicht randomisierte Machbarkeitsstudie an
einer Einzelzentrum-Kohorte aus dem Jahre 2018 und eine Beob-
achtungsstudie aus dem Jahre 2014 analysiert und ausgewertet
[23-29]. Ein besonderer Fokus liegt auf der randomisierten kli-
nischen Studie von Andersson et al., die an einem nepalesischen
Krankenhaus durchgefiihrt wurde [23], da sie eine der wenigen
klinischen Studien ist, die zu dem Thema existieren. Eine Uber-
sicht der verwendeten Publikationen ist in » Tab. 1 dargestellt.
Die Autoren haben wdhrend der Recherche keine weiteren Stu-
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» Tab. 3 Publikationsiibersicht sofortige vs. spate Abnabelung bei Reanimationsbedarf.

Autor und Jahr Art der Studie

der Studie

Tierversuchsexperimente

Polglase et al., Tierversuch an

2020 [19] asphyktischen,
asystolen Schafen

Polglase et al., Tierversuch an

2017 [20] asphyktischen
Schafen

Studien an Friihgeborenen

Hofmeyeret al., randomisierte

1988 [21] Studie
Fogarty et al., systematischer
2018 [30] Review und

Metaanalyse

Ott F et al. ReanimationsmaRnahmen bei einem...

Anzahl
der Tiere|
Teilnehmer

Outcome-Parameter

281 (ICC: 12,
DCC: 16 [DCCT:
8,DCC10: 8])

Zerebrale Oxygenierung signifikant niedriger bei
DCC10 vs. ICCzwischen 80 und 320 s nach Geburt
und nach 15 min.

Durchschnittlicher Blutdruck signifikant niedriger
bei DCC10 vs. ICC zwischen 50 und 160 s nach
Geburt, anschlieBend nicht unterschiedlich,
systolischer Blutdruck signifikant niedriger bei
DCC10vs. ICCzwischen 60 und 180 s nach Geburt,
anschlieBend nicht unterschiedlich.
Durchschnittlicher pulmonaler Blutfluss signifi-
kant niedriger bei DCC10 vs. ICC zwischen 50 und
200 s nach Geburt und nach 15 min, auch im Ver-
gleich zu DCC1 zwischen 100 und 200 s (p <0,07).
Enddiastolischer pulmonaler Blutfluss signifikant
niedriger bei DCC10 vs. ICC zwischen 30 und 270 s
nach Geburt und nach 15 min, auch im Vergleich
zu DCC1 zwischen 40 und 260 s.

202(ICC: 7,
DCC: 8)

Riickkehr zum praasphyktischen Blutdruck in sig-
nifikant kiirzerer Zeit bei ICCvs. DCC (ICC: 83,3 s
[SD 32,7 s], DCC: 127,15 [SD 33,55]), p=0,037.
Systolischer und diastolischer Druck in A. carotis
bei ICC signifikant hoher 70 s nach Ventilation.
Schnelles, deutliches UberschieRen des systemi-
schen arteriellen Drucks bei ICC nach Ventilation
vs. DCC (ICC 2 min nach Ventilation [68,4

{SD 6,2} vs. 51,4 {SD 1,9} mmHg]).

Signifikant erh6hte Extravasion von Proteinen in
weiRe (um 86 %) und graue Substanz (um 47 %)
beilCCvs. DCC (Indikator fiir Zusammenbruch der
Blut-Hirn-Schranke, erhohtes Risiko fiir
Hamorrhagie).

38 Hirnblutungsrate konnte von 77 % auf 35%
reduziert werden, wenn friihestens nach 1 min
abgenabelt wurde.

2834 18 randomisierte Kontrollstudien wurden ver-
glichen, Ergebnis: DCC reduziert Krankenhaus-
mortalitdt (Risk Ratio 0,68 [95 %-K1 0,52-0,90],
Risikodifferenz: —0,03 [95 %-KI: - 0,05 - - 0,01],
p=0,005, Number needed to benefit: 33 [95 %-KI:
20-100]), die Analyse von Subgruppen ergab,
dass DCC die Inzidenz eines niedrigen Apgar nach
1 min reduziert, aber nicht nach 5 min.
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Ergebnisse[Schlussfolgerungen

Signifikante Reduktion postasphyk-
tischer Rebound-Hypertension bei
DCC10.

ICCund DCC1 kdnnten in zusétzlicher
Hirnschadigung resultieren.
Moglicherweise werden Schaden der
zerebralen Zirkulation durch spétes
Abnabeln reduziert.

DCC schiitzt vor postasphyktischer
Rebound-Hypertension, weniger
zerebrovaskuldre Schadigungen.

Hypothese, dass bei sofortigem
Abnabeln der Anstieg im arteriellen
Druck eine intra- oder periventrikuldre
Blutung ausl6sen konnte.

Hochgradige Evidenz dafiir, dass ver-
spatetes Abnabeln Krankenhausmorta-
litdt von Friihgeborenen reduziert.

Fortsetzung ndchste Seite
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» Tab. 3 Publikationstibersicht sofortige vs. spate Abnabelung bei Reanimationsbedarf.

Autor und Jahr Art der Studie

der Studie

Studien an Reifgeborenen

randomisierte
klinische Studie

Andersson et al.,
2019 [23]

randomisierte
klinische Mach-
barkeitsstudie

Katheria et al.,
2017 [24]

Lefebvre et al., prospektive
2017 [25] Beobachtungs-

studie
Ersdaletal., 2016  Beobachtungs-
[26] studie
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Anzahl
der Tiere|

Teilnehmer

231 (ICC: 1343,
DCC: 97)

60 (ICC: 30,
DCC: 30)

40 (ICC: 20,
DCC: 20)

1269 (ICC:
1146, DCC: 98)

Ott F et al. Reanimationsmanahmen bei einem...

(Fortsetzung)

Outcome-Parameter

Sauerstoffsdttigung signifikant hoher bei DCC vs.
1CC(90,4% vs. 85,4 % nach 10 min [Unterschied
von 5% in einem Kl von 3,5-6,5, p<0,001°],
83,6% vs. 76,6 nach 5 min [Unterschied von 7% in
Klvon 5,3-8,7, p<0,001°], 71,7 % vs. 62,4 % nach
1 min [Unterschied von 9,1%in Klvon 7,3-11,
p<0,0019]).

Apgar-Werte signifikant hdher bei DCC vs. ICC
(9,4 vs. 9,0 nach 10 min [Unterschied von 0,4 in K
von 0,2-0,7, p=0,03°], 6,8 vs. 6,5 nach 5 min
[Unterschied von 0,3 in einem Kl von 0,1-0,5,
p=0,01°]und 5,1 vs. 4,3 nach 1 min [Unterschied
von 0,8 in Kl von 0,5-1,1, p<0,001°]).

Puls signifikant niedriger bei DCC vs. ICC (105 vs.
116 nach 1 min [KI-11--9, p<0,001°] und

124 vs. 134 nach 5 min [KI-11--8, p<0,0015]).
Schnelleres Einsetzen der Atmung von DCCvs. ICC
(37 svs.45s,p<0,001°).

Schnelleres Einsetzen regelmdRiger Atmung von
DCCvs. ICC(78svs. 98, p<0,001°).

60 Kinder mit intrapartalem Risiko fiir eine Reani-
mation wurden in die Gruppen ICC (30) und DCC
(30) eingeteilt, in der ICC-Gruppe wurden 19
reanimiert (davon 5 mit aktiver Druckventilation,
1 Intubation), in der DCC-Gruppe wurden 13
reanimiert (2 mit aktiver Druckventilation, 1 Intu-
bation).

Outcome nach 12 h:

hohere Blutdriicke in DCC-Gruppe (53 [Stan-
dardabweichung {SD} 13] vs. 47 [SD 7] bei ICC,
p=0,02)

hohere StO,-Werte in DCC-Gruppe (82 [SD 5]
vs. 79 [SD 7] in ICC-Gruppe, p = 0,02)
niedrigere FTOE in DCC-Gruppe (0,15 [SD 0,05]
vs. 0,18 [SD 0,06] bei ICC, p = 0,03)

Bessere Apgar-Werte bei DCC-Gruppe (nach
1min8[Q19,Q39]vs.8[Q18,Q38],nach5min9
[Q19,Q39] vs. 8 [Q18, Q3 8]).

pH-Werte im Nabelschnurblut nach 1 h hoher bei
DCC(7,17 [SD 0,1] vs. 7,08 bei ICC [SD 0,2],
p<0,05).

Plasma-Laktat-Werte nach 1 h niedriger bei DCC
(3,6 mmol/l [SD 2,3] vs. 6,6 mmol/l [SD 4,3] bei
ICC, p<0,05).

Mittlere Blutdriicke nach 1 h signifikant héher bei
DCC (52 mmHg vs. 42 mmHg bei ICC).

Mittlere Blutdriicke bei DCC héher (nach 6 h

47 [SD 3,9] vs. 40 [SD 5,6] mmHg und 12 h 44
[SD 2,9] vs. 39 [SD 3,3] mmHg).

Alle Studienteilnehmer atmeten nicht und be-
notigten positive Druckventilation, 18% in der
ICC-Gruppe und 14% in der DCC-Gruppe starben
oder brauchten neonatale Intensivbetreuung
(p=0,328).

Ergebnisse[Schlussfolgerungen

Keine Sicherheitsbedenken bei Re-
animation mit intakter Nabelschnur.
Assoziiert mit besserer Genesung

als Routine-Wiederbelebung nach
Abnabelung.

Weitere Studien n6tig, um niedrige
Uberweisung auf Intensivstationen und
niedrigere Mortalitdt bei DCC nach-
zuweisen und langfristige Neuro-
entwicklung beobachten zu kénnen.

Trend zu weniger Reanimation bei
DCC-Gruppe.

Auch bei Kindern mit angeborener
Zwerchfellhernie ist Reanimation mit
intakter Nabelschnur maglich.
Kardiorespiratorischer Ubergang kann
durch DCC unterstiitzt werden.

Nach logistischer Modellierung kein
Zusammenhang zwischen Reanimation
vor oder nach Abnabelung und
24-Stunden-Outcome

Fortsetzung ndchste Seite
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» Tab. 3 Publikationsiibersicht sofortige vs. spate Abnabelung bei Reanimationsbedarf.

Autor und Jahr Art der Studie Anzahl
der Studie der Tiere|
Teilnehmer
Menticoglou Fallbericht 2
etal., 2016 [27]
Blanketal., 2018 nicht randomi- 444
[28] sierte Machbar-
keitsstudie an
Einzelzentrum-
Kohorte
Ersdaletal,, 2014  Beobachtungs- 15563 (ICC:
[29] studie 639, DCC:
12088)

Outcome-Parameter

Bei beiden Kindern konnte erst nach Volumen-
gabe die Zirkulation wiederhergestellt werden,
sie verstarben im Verlauf.

12 Kinder wurden reanimiert (8 benétigten
kraftige Stimulation, 1 Kind CPAP-Beatmung,
3 Kinder positive Druckventilation).

Bei 639 wurde vor Einsetzen der Atmung abge-
nabelt, 9 von ihnen starben oder kamen auf die
Intensivstation (ITS), bei 12088 wurde nach Ein-

(Fortsetzung)

Ergebnisse[Schlussfolgerungen

Misslungene Reanimation womdglich
wegen hypovoldmen Schocks, Autoren
pladdieren aus pathophysiologischen
Erwdgungen fiir spateres Abnabeln und
friithere Volumengabe.

Es ist mdglich, reife Kinder auch bei
Reanimationspflicht erst abzunabeln,
wenn es physiologisch sinnvoll ist

Gefahr, auf Intensivstation zu kommen
oder zu sterben ist groRer, wenn vor
Einsetzen der Atmung abgenabelt wird.

setzen der Atmung abgenabelt, 38 starben oder
kamen auf die ITS (Odds Ratio = 4,53; 95 %-KI:
1,92-9,58, p=0,0005), 53 Félle waren ungiiltig.

13 Schafe wurden ausgeschlossen, weil Riickkehr der spontanen Zirkulation (ROSC) nicht erreicht wurde.

25 Ldmmer mussten unmittelbar nach Geburt wiederbelebt werden und wurden deshalb ausgeschlossen.

3 Von 134 befolgten nur 65 die Vorgaben fiir den Zeitpunkt des Abnabelns.
42 Kinder wurden aufgrund von Komplikationen schneller abgenabelt.

5> berechnet nach Unpaired 2-tailed t-test

6 berechnet nach Mann-Whitney U-test

ICC: Immediate Cord Clamping (Abnabeln vor Einsetzen der Ventilation); DCC: Delayed Cord Clamping (Abnabeln nach Einsetzen der Ventilation);

DCC1 und DCC10: Abnabeln 1 bzw. 10 Minuten nach ROSC.

Anmerkung: Zum Zwecke der Darstellbarkeit wurden alle Gruppen aus den Studien in dieser Ubersicht als ICC und DCC bezeichnet, auch wenn sie in den Studien

selbst anders benannt wurden.

dien gefunden, welche die Hypothese der Autoren nicht unter-
mauert oder widerlegt hatten.

Tierversuchsexperimente zu spater Abnabelung
und moglichem Schutz vor Hirnschdden

Zum Thema der neonatalen Adaption existieren zahlreiche Publi-
kationen zu Tierversuchsexperimenten an Schafen. In einem Ex-
periment an Ldmmern in Terminndhe verglichen Polglase et al.
[19] eine sofortige mit einer verzogerten Abnabelung bei fort-
geschritten asphyktischen Ldmmern. Die fetale Asphyxie wurde
bis zum Herzstillstand induziert. Die eine Gruppe (n=16) wurde
vor dem Abnabeln mit Herzdruckmassage wiederbelebt und ven-
tiliert, die andere Gruppe (n=12) wurde erst abgenabelt und
dann ventiliert. Die 1. Gruppe unterteilten die Autoren noch ein-
mal in 8 Limmer, die 1 Minute, sowie 8 Limmer, die 10 Minuten
nach Wiederkehr der spontanen Zirkulation abgenabelt wurden.
Die Asphyxie wurde bei der Gruppe, die vor dem Abnabeln wie-
derbelebt wurde, induziert, indem die maternale A. iliaca interna
abgeklemmt wurde, um den Zufluss zum Uterus zu unterbrechen,
ohne die Durchblutung der Nabelschnur zu beeinflussen. Bei der
Gruppe, die sofort abgenabelt wurde, wurde die Asphyxie indu-
ziert, indem die Nabelschnur abgeklemmt wurde [19].

Im Ergebnis machte es keinen Unterschied, ob die Nabelschnur
vor Ventilation der Lunge oder 1 Minute nach Wiederkehr der
spontanen Zirkulation abgeklemmt wurde. Allerdings gab es ei-

nen signifikanten Unterschied, wenn nach Wiederkehr der spon-
tanen Zirkulation 10 Minuten mit dem Abnabeln gewartet wurde.
Hier konnte eine signifikante Verringerung von postasphyktischer
Rebound Hypertension festgestellt werden. Zerebraler Blutfluss
und zerebrale Oxygenierung waren auRBerdem signifikant verbes-
sert (» Tab. 1). Dariiber hinaus erkldren die Autoren, dass ein so-
fortiges Abnabeln zu einem zusétzlichen Hirnschaden beitragen
konnte, wohingegen dieses Risiko durch ein um 10 Minuten ver-
zogertes Abnabeln reduziert werden kénnte [19].

Die Autoren bestdtigten damit dhnliche Ergebnisse aus einer
zuvor publizierten Studie aus dem Jahr 2017 [20]: Hier beobachte-
ten sie eine signifikante postasphyktische Rebound-Tachykardie
und -Hypertension bei Limmern in Terminnahe, die sofort abge-
nabelt wurden, im Vergleich zu der Gruppe, die erst nach Ventila-
tion abgenabelt wurde. Die Ergebnisse ermittelten sie, indem sie
die Limmer instrumentierten und so die Flisse und Driicke in Na-
belarterie, A. carotis, Pulmonalarterie, Femoralarterie sowie die
systemische und zerebrale Oxygenierung maRen. Die sofort abge-
nabelten Lammer wiesen erhohte Raten an Hirnschddigungen in
Form einer reduzierten Expression von Blut-Hirn-Schranken-Pro-
teinen und einer gesteigerten Leckage zerebrovaskuldrer Proteine
in die subkortikale weie Substanz (um 86 %) und graue Substanz
(um 47%) auf, was ein Indikator fiir einen Zusammenbruch der
Blut-Hirn-Schranke ist [20]. Sie schlussfolgerten, dass sofortiges
Abnabeln das Gehirn unmittelbar postasphyktisch gréReren Drii-
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cken aussetzt, was das Risiko einer zerebrovaskuldren Schadigung
erhoht. Bei der Gruppe, die nach Ventilation abgenabelt wurde,
war das Gehirn vor Schiadigung wéhrend der Asphyxie hingegen
geschiitzt [20].

Spdtes Abnabeln und mdégliche Senkung
der Mortalitdt bei Friihgeborenen

Bei Friihgeborenen ist der Vorteil des spdten Abnabelns schon ldn-
ger bekannt, obwohl die Spatabnabelung auch hier erst innerhalb
der letzten 5 Jahre als Standard Verbreitung findet. Bereits 1988
publizierten Hofmeyr et al. in einer kleinen randomisierten Studie
mit 38 Schwangeren, dass die Hirnblutungsrate von 77% auf 35%
reduziert werden kann, wenn Frithgeborene friihestens nach einer
Minute abgenabelt werden [21].

Sehr aufschlussreich ist in diesem Zusammenhang ein syste-
matisches Review mit Metaanalyse aus dem Jahre 2018 von Fogar-
ty et al. [30]. Hier verglichen die Autoren die Effekte auf die Kran-
kenhaussterblichkeit von Friihgeborenen, die entweder friih oder
spat abgenabelt wurden. Dazu zogen sie insgesamt 18 randomi-
sierte kontrollierte Studien heran, die friihes Abnabeln bei
<30 Sekunden definierten und spates bei >30 Sekunden. Dem-
zufolge reduziert verspatetes Abnabeln die Krankenhausmortali-
tat signifikant um etwa ein Drittel [30]. Die Ergebnisse wurden
auch von der deutschen Friihgeburtsleitlinie aufgegriffen, die spa-
tes Abnabeln bei Frithgeborenen empfiehlt [22]. Daten zu lange-
ren Zeitintervallen zwischen Geburt und Abnabeln (z.B. mehr als
5 oder mehr als 10 Minuten bzw. zeitlichen Intervallen, die durch
klinische Befunde - z.B. Spontanatmung, Atemfrequenz, pH-
Wert, Herzfrequenz, Kollabieren der NabelschnurgefdBe - defi-
niert wurden), existieren nach Kenntnis der Autoren dieses Re-
views noch nicht. Umso bedeutsamer erscheint es, dass sich die
oben beschriebenen Unterschiede der Sterblichkeit trotz der sehr
geringen Unterschiede in den Abnabelungsdauern von <30 Se-
kunden vs. >30 Sekunden iberhaupt bemerkbar machen. Ob dies
an der Abnabelungsdauer selbst oder an der nach >30 Sekunden
hoheren Wahrscheinlichkeit fiir das Einsetzen einer Spontan-
atmung liegt, ist nicht zu beantworten. In Anbetracht der Ergeb-
nisse der Tierversuchsexperimente von Polglase et al. [19,20]
liegt jedoch die Vermutung nahe, dass langere Abnabelungsdau-
ern auch beim Menschen die perinatale Mortalitdt und Morbiditat
senken.

Nepalesische Studie deutet auf raschere Erholung
nach Reanimation mit intakter Nabelschnur hin

Bislang gibt es nach Recherchen der Autoren wenige Studien, die
eine Reanimation bei intakter Nabelschnur am reifen mensch-
lichen Neugeborenen untersucht haben. Eine schwedisch-nepale-
sische randomisierte klinische Studie untersuchte kompromittier-
te Neugeborene, die termingerecht geboren wurden oder zu den
spaten Friihgeborenen (=33 SSW [Schwangerschaftswochen])
zahlten [23]. Eine Gruppe wurde mit intakter Nabelschnur reani-
miert (Interventionsgruppe), die andere wurde nach sofortigem
Abnabeln reanimiert (Kontrollgruppe). Die Interventionsgruppe
sollte friihestens nach 180 Sekunden abgenabelt werden. Alle Kin-
der waren vaginal entbunden worden. Rekrutiert wurden die Neu-
geborenen, indem sich 1560 Schwangere, die zum Low-Risk Ma-
ternal and Neonatal Service Centre (MNSC) zugelassen wurden,
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bereit erkldrten, an der Studie teilzunehmen. 780 Frauen wurden
zuféllig der Gruppe zugeteilt, deren Kinder sofort nach Geburt ab-
genabelt werden sollten, die tibrigen 780 Frauen wurden der
Gruppe zugeteilt, deren Kinder frithestens 3 Minuten nach Er-
scheinen der Schulter abgenabelt werden sollten. Von allen
1560 Neugeborenen atmeten 1329 selbststandig und wurden da-
mit von der Studie ausgeschlossen. Die ibrigen 231 Neugebore-
nen benétigten WiederbelebungsmalBnahmen und waren somit
Studienteilnehmer. 134 von ihnen befanden sich in der Gruppe,
die verzogert abgenabelt werden sollten, 97 fielen auf die Grup-
pe, die umgehend abgenabelt werden sollte [23].

Die Wissenschaftler hatten zuvor anhand einer Poweranalyse
berechnet, dass in jeder Gruppe 99 Teilnehmer sein missen, da-
mit ein Unterschied von 2% in der Sauerstoffsattigung (SpO;) zwi-
schen den Gruppen 10 Minuten nach der Geburt feststellbar ist
(mit einer statistischen Power von 80% und einer Signifikanz von
0,05). Die Gruppe der umgehend abgenabelten Kinder war mit 97
leicht kleiner und die Gruppe der nach 3 Minuten abgenabelten
groRer (134) [23].

Verlief die Geburt komplikationslos, wurden die Kinder riick-
wirkend von der Studie ausgeschlossen. Atmeten die Kinder nicht
von selbst, wurden sie innerhalb der ersten Minute zur Atmung
stimuliert oder bekamen eine positive Druckventilation. Dies wur-
de zuvor als sogenannter Helping-Babies-Breathe-(HBB-)Algorith-
mus an der Klinik etabliert. Eine Verblindung war aufgrund der
zeitlichen Ndhe zu den Ergebnissen nicht méglich [23].

Zehn Minuten nach der Geburt war die Sauerstoffsdttigung bei
der spater abgenabelten Gruppe im Durchschnitt mit 5% (95 %-KI
3,5-6,5) signifikant hoher im Vergleich zu der sofort abgenabel-
ten Gruppe (90,4% vs. 85,4%, p<0,001) (» Tab. 3). In der spéter
abgenabelten Gruppe hatten 57 (44%) eine Sauerstoffsattigung
von <90% nach 10 Minuten, in der sofort abgenabelten Gruppe
waren es 93 (100%) (> Abb. 1). Die absolute Risikoreduktion be-
tragt 56% (95%-KI 48-56%). Auch der Apgar-Wert war bei den
Erstgenannten im Durchschnitt signifikant héher (» Tab.3 und
Abb. 1). Bei der Gruppe, die spdt abgenabelt wurde, war auBer-
dem der Puls nach einer und nach 5 Minuten niedriger (> Tab. 3).
Die Neugeborenen atmeten schneller selbststindig (> Tab. 3),
und die Sterblichkeit vor Entlassung war bei der Gruppe, die spa-
ter abgenabelt wurde, niedriger (0 vs. 3) (> Abb. 1) [23].

Die Studie hat, wie die Autoren selbst einrdumen, einige Limi-
tationen. Dadurch, dass die Rekrutierung erst im Nachhinein
stattfinden konnte, waren die Gruppen nicht gleich groB. AuRer-
dem waren in einer Gruppe etwas zu wenig Teilnehmer, um die
statische Power und Signifikanz liefern zu kénnen [23].

Dariber hinaus wurden die randomisiert zugeteilten Interven-
tionen haufig nicht umgesetzt. Wahrend in der Gruppe, in der so-
fort abgenabelt werden sollte, auch alle Kinder sofort abgenabelt
wurden (100%), wurde in der anderen Gruppe nur bei 65 (48,6 %)
Neugeborenen 180 Sekunden mit dem Abnabeln gewartet. Im
Median lag die Zeit bei 105 Sekunden (Interquartilsabstand: 30—
191). Die Autoren geben selbst zu bedenken, dass die mangelnde
Umsetzung der Vorgaben die Generalisierbarkeit der Ergebnisse
beeintrachtigt [23].

Wenn die Autoren nur die Kinder in der Gruppe der spéter Ab-
genabelten beriicksichtigten, bei der sich an die Vorgaben fiir das
Abnabeln gehalten wurde, ergaben sich dhnliche oder auch bes-
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» Abb. 1 Ergebnisse der Nepcord-Ill-Studie [23]. Kompromittierte Neugeborene, die sofort abgenabelt und anschlieRend wiederbelebt wurden,
zeigten durchweg schlechtere Ergebnisse als Kinder, die mit intakter Nabelschnur reanimiert wurden. Nach 5 Minuten hatten sie haufiger einen
Apgar-Wert <7, die Sauerstoffsattigung (Sp0O5), die mittels Pulsoxymetrie gemessen wurde, war bei ihnen nach 5 und nach 10 Minuten niedriger.
Sie wurden eher auf die Intensivstation aufgenommen und starben haufiger. Der p-Value (p) wurde mit dem exakten Test von Fisher berechnet.

POX = Sauerstoffsdttigung

sere Ergebnisse im Vergleich zu den sofort Abgenabelten (Sauer-
stoffsdttigung nach 10 Minuten: 98% vs. 85,4% [95%-KI: 11,8-
13,3, p<0,001], nach 5 Minuten: 91,4% vs. 76,6% [95%-KI:
13,6-16, p<0,001], nach 1 Minute: 79,8% vs. 62,4% [95%-KI
16,1-18,7, p<0,001]). Auch die Apgar-Werte waren besser (9,6
vs. 9,0 nach 10 Minuten [95%-KI 0,2-1,0, p=0,001], 7,0 vs. 6,6
nach 5 Minuten [95%-K1 0,2-0,7, p<0,001], 5,7 vs. 4,3 nach einer
Minute [95%-KI 1,1-1,6, p<0,001]) [23].

Ein weiteres Problem, vor dem die Autoren dieser Studie stan-
den: Nicht alle Interventionen waren gleich schwerwiegend. Bei
15% aller Studienteilnehmer reichte es aus, die Atemwege abzu-
saugen, um die Kinder zum Atmen zu bringen. 32 % brauchten Sti-
mulation zum Atmen und 53 % brauchten eine Beatmungsmaske.
Wenn bei der Analyse nur die Kinder berlicksichtigt wurden, die
mit Maske beatmet werden mussten, waren die Ergebnisse dhn-
lich eindeutig. Die Sauerstoffsdttigung betrug in der spéter abge-
nabelten Gruppe nach 10 Minuten 91,9% vs. 85,1% (95 %-KI 4,4-
9,3, p<0,001), nach 5 Minuten 85,6% vs. 76,1% (95%-Kl 6,9—
12,0, p<0,001), nach 1 Minute 73,7% vs. 62,6% (95%-KI 8,2—
13,9, p<0,001) [23].

Die Autoren schlussfolgern, dass Reanimation mit intakter Na-
belschnur mit einer rascheren Erholung einhergeht, als wenn die-
se nach Abnabelung erfolgt. Sie weisen aber darauf hin, dass wei-
tere Studien noétig sind, um eine Empfehlung durch Organisatio-
nen wie z. B. das International Liaison Committee on Resuscitation
(ILCOR) zu erreichen [23].

Maoglicherweise weniger Reanimation
und bessere Apgar-Werte

Des Weiteren gibt es eine randomisierte klinische Machbarkeits-
studie — auch unter deutscher Beteiligung - von Katheria et al.
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[24], in der 60 Neugeborene eingeschlossen wurden, die ein intra-
partales Risiko hatten, ReanimationsmaRnahmen bekommen zu
missen (z.B. wiederkehrende fetale Dezelerationen, Tachykar-
dien, Bradykardien, Schulterdystokien oder Saugglocken- bzw.
Zangengeburten). Zu den ReanimationmaRnahmen zahlten die
Wissenschaftler Atemstimulation, Sauerstoffgabe und aktive
Druckventilation [24].

Bei Geburt wurden die Kinder zuféllig in 2 Gruppen eingeteilt.
Eine Gruppe (n=30) wurde nach 1 Minute, die andere (n=30)
nach 5 Minuten abgenabelt. Bei den spét abgenabelten Kindern
waren hoéhere Blutdriicke, hohere Werte bei der StO, (,tissue
[muscle] oxygen saturation“) und niedrigere Werte bei der FTOE
(,cerebral tissue oxygen extraction“) nach 12 Lebensstunden fest-
stellbar. Auch wenn die Zahl der erforderlichen Reanimations-
malknahmen gering war, konnte ein Trend zu weniger Reanima-
tion und besseren Apgar-Werten bei der spdt abgenabelten Grup-
pe festgestellt werden [24].

Auch Lefebvre et al. [25] kommen in einer prospektiven Beob-
achtungsstudie zu dem Ergebnis, dass eine Reanimation bei intak-
ter Nabelschnur vorteilhaft sein kann. In die Studie wurden 40
Neugeborene mit prdnatal diagnostizierten Zwerchfellhernien
einbezogen. Eine Gruppe (ICC [immediate cord clamping], n=20)
wurde sofort abgenabelt, die andere (ICR [intact cord resuscita-
tion], n=20) nach Beginn von Reanimationsmanahmen. Die
Neugeborenen aus der ICR-Gruppe hatten nach einer Stunde ho-
here pH-Werte im Nabelschnurblut, niedrigere Plasma-Laktat-
Werte und signifikant hohere Blutdriicke (» Tab. 3). Auch nach 6
und nach 12 Stunden waren die Blutdriicke in der spater abge-
nabelten Gruppe hoher. Die Autoren der Studie schlussfolgerten,
dass eine Reanimation bei intakter Nabelschnur den kardiorespi-
ratorischen Ubergang unterstiitzen kann [25].
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In einer Beobachtungsstudie konnten Ersdal et al. [26] hin-
gegen keinen Zusammenhang zwischen dem Zeitpunkt der Ab-
nabelung und dem Beginn der Atmung respektive dem Beginn
von ReanimationsmaBnahmen in Hinblick auf einen 24-Stunden-
Outcome finden. In einem tansanischen Krankenhaus wurden
19863 lebend geborene Kinder zwischen November 2009 und |a-
nuar 2014 beobachtet. 1269 fingen nicht an, spontan zu atmen
und benétigten positive Druckventilation. Bei 1146 wurde die Na-
belschnur vor Reanimation durchtrennt. 98 wurden nach Reani-
mation abgenabelt. 18% der 1. Gruppe starben oder benétigten
neonatale Intensivbetreuung, bei der 2. Gruppe waren es 14%.
Nach logistischer Modellierung konnten Ersdal et al. keinen Zu-
sammenhang zwischen Reanimation vor oder nach Abnabelung
feststellen [26].

In einem Fallbericht schildern Menticoglou et al. [27] 2 Félle
von Schulterdystokien, die innerhalb von 5 Minuten behoben wur-
den. Beide Kinder kamen asystolisch zur Welt, wurden nach bli-
cher Praxis sofort abgenabelt und wiederbelebt, jedoch zunachst
ohne Erfolg. Erst nach einer Volumengabe gelang es, die Zirkula-
tion wiederherzustellen. Die Kinder starben jedoch im weiteren
Verlauf. Die Autoren des Fallberichts erkldren die misslungene
Reanimation damit, dass die Kinder einen hypovolamen Schock
erlitten hdtten. Sie pladieren alleine aufgrund pathophysiologi-
scher Erwdgungen dafiir, in dhnlichen Fallen entweder spéter ab-
zunabeln oder schneller Volumen zu geben [27].

Abnabeln nach Einsetzen der Atmung

In einer nicht randomisierten Machbarkeitsstudie an einer Einzel-
zentrum-Kohorte rekrutierten Blank et al. [28] 44 Schwangere
(=32.SSW). 23 Kinder wurden per Kaiserschnitt geboren (davon
8 ungeplant), 15 vaginal entbunden (davon 6 mit Instrumenten).
Die Abnabelung erfolgte nach dem Prinzip Baby-Directed Umbili-
cal Cord Clamping. Wenn das Kind normal atmete, wurde mindes-
tens 2 Minuten mit dem Abnabeln gewartet. Brauchte es Hilfe
beim Atmen, wurde mit einem zuvor in der Beatmungsmaske an-
gebrachten CO,-Detektor ausgeatmetes Kohlendioxid gemessen.
War es in einer bestimmten Menge nachweisbar, wurde anschlie-
Rend noch 60 Sekunden gewartet, bis abgenabelt wurde. So stell-
ten Blank et al. sicher, dass der Gasaustausch in der Lunge vor Ab-
klemmen der Nabelschnur eingesetzt hatte. In 2 der 44 Fille wur-
den die Vorgaben wegen aufgetretener Komplikationen nicht ein-
gehalten und frither abgenabelt. 12 der 44 Kinder benétigten Re-
animationsmaBnahmen. Bei 8 von ihnen musste die Spontan-
atmung kraftig stimuliert werden. Ein Kind brauchte eine CPAP-
(Continuous-Positive-Airway-Pressure-)Beatmung, 3 Kinder wa-
ren apnoisch und benétigten eine positive Druckventilation. Die
Autoren der Studie schlussfolgern, dass es moglich ist, den phy-
siologisch besten Zeitpunkt zum Abnabeln festzustellen. Dieser
liegt nach dem Einsetzen des pulmonalen Gasaustausches [28].

Eine groRe Beobachtungsstudie mit mehr als 15000 Neugebo-
renen in einem tansanischen Krankenhaus kommt zu dem Ergeb-
nis, dass die Gefahr groRer ist, auf die Intensivstation aufgenom-
men zu werden oder zu sterben, wenn die Kinder vor dem Einset-
zen der Atmung abgenabelt wurden [29].

Die Ergebnisse aus den herangezogenen Tierversuchen und
Studien an Friih- und Reifgeborenen decken sich mit den aktuel-
len wissenschaftlichen Kenntnissen tiber die physiologischen Pro-
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zesse bei der neonatalen Adaption. Daraus ergibt sich die Not-
wendigkeit fiir groRere, gut konzipierte weitere Studien, gleich-
zeitig aber jetzt schon die Berechtigung, deprimierte, asphykti-
sche und/oder asystolische Kinder VOR dem Abnabeln zu reani-
mieren. Voraussetzung ist, dass die am Neugeborenen durch-
zufiihrenden MaRnahmen qualitativ sehr gut durchgefiihrt wer-
den.

Mdgliche Vorteile durch plazentare Transfusion

Ein grundsatzlicher Vorteil des spdten Abnabelns ergibt sich allein
schon aus der plazentaren Transfusion von Blut unmittelbar nach
der Geburt (> Abb. 2). Verlauft sie unkompliziert und mit physio-
logischem Einsetzen der Spontanatmung, findet tiber die Nabel-
schnur ein unilateraler Bluttransfer zum Kind statt [31]. Dieser er-
gibt sich zum einen aus uterinen Kontraktionen um die Plazenta
herum [31,32], zum anderen aus der Sogwirkung (ber den
Ductus venosus, die nach Ansicht der Autoren dieses Reviews vor
allem wahrend der Systole aus einer Absenkung der AV-Klappen-
ebenen resultiert. Auch die Beltiftung der Lunge infolge der Inspi-
ration tragt zur Transfusion bei [32]. Wird ein gesundes Kind spat
abgenabelt, erhalt es auf diese Weise 87% des fetoplazentaren
Blutvolumens. Wird hingegen sofort abgenabelt, verbleiben nur
67 % des Blutvolumens im Neugeborenen [31]. Obwohl ein gesun-
des Kind der Erfahrung nach gut mit dem verminderten Blutvolu-
men zurechtkommt, empfiehlt das ILCOR (International Liaison
Committee on Resuscitation) aufgrund der physiologischen Vor-
teile (z.B. bessere Himoglobinwerte), mindestens eine Minute
mit dem Abnabeln zu warten [33]. So einleuchtend diese Empfeh-
lung auch fir reanimationspflichtige Kinder erscheinen mag - aus
Mangel an Evidenz gilt sie bisher nicht fir sie.

Dabei ist es aus pathophysiologischen Erwdgungen vor allem
fur asphyktische Kinder entscheidend, dass beim Einsetzen der
Spontanatmung nach Reanimation die umbilikale Verbindung zur
Plazenta vorhanden ist. Denn vor der Beliiftung der Lunge wird die
Vorlast fiir den linken Ventrikel groBtenteils aus der Nabelvene ge-
speist. Wird diese nun vor der Umstellung auf den pulmonalen
Gasaustausch gekappt, féllt auch ein erheblicher Anteil der Vorlast
abrupt weg, denn die Lunge ist zu dem Zeitpunkt noch zu
schwach durchblutet, als dass sie die fehlende Vorlast kompensie-
ren kénnte [34-36].

Lasst sich die Gefahr einer Hypovoldmie vermindern?

Gerade bei asphyktischen Neugeborenen ist es zudem durch
Komplikationen wie Nabelschnurokklusion oder Thoraxkompres-
sionen (z.B. bei einer Schulterdystokie, vaginaler Beckenend-
lagengeburt oder langandauernder spater Austrittsperiode) be-
reits vor der Geburt zu Volumenverschiebungen in die Plazenta
gekommen [32]. Dieser Effekt erklart sich dadurch, dass die Na-
belarterien, die sauerstoffarmes Blut vom Fetus zur Plazenta
transportieren, durch ihre Muskelschicht stabiler als die Nabel-
vene sind, die den Fetus mit sauerstoffreichem Blut versorgt. Sie
bleiben bei einer Kompression langer durchlassig [32] und ver-
figen zudem (ber einen hoheren Blutdruck [37], auch wenn die
Druckunterschiede an der fetalen Seite héher sind als an der pla-
zentaren [38]. In der Folge flieBt mehr Blut aus dem Fetus heraus
als hineinflieRt [7,32]. Zum anderen kann das Herz aus Sicht der
Autoren dieses Reviews bei einer Thoraxkompression wahrend der
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Systole nicht die erforderliche Sogwirkung entfalten, um eine aus-
reichende kardiale Vorlast sicherzustellen. Auch dieser Vorgang
fihrt unweigerlich zur Volumenverschiebung in Richtung Plazen-
ta. Diese Ereignisse konnen nach Meinung der Autoren zur fetalen
und letztlich neonatalen Hypovoldmie fiihren. Wird nun sofort ab-
genabelt, ist die logische Schlussfolgerung, dass der Zustand der
Hypovoldamie konserviert bzw. aggraviert wird. Das Kind kann das
Blut, das sich in der Plazenta befindet, nicht dazu nutzen, den
hypovoldmen Zustand abzumildern.

Bislang ist das Auftreten einer Hypovolamie bei asphyktischen
Neugeborenen nicht eindeutig durch Studien bewiesen [27]. Hin-
weise darauf, dass ein spdtes Abnabeln einer Hypovoldmie ent-
gegenwirken kdnnte, ergeben sich aber aus den wenigen Studien
zu termingerecht geborenen, asphyktischen Kindern. Sowohl Ka-
theria et al. [24] als auch Lefebvre [25] stellten bei spdter abge-
nabelten Kindern hohere Blutdriicke fest. Auch ist den Autoren
dieses Reviews aus dem klinischen Alltag bekannt, dass asphyk-
tisch geborene Kinder wegen einer postpartalen Andmie hdufiger
transfusionspflichtig werden. Darliber hinaus lassen das blasse
Aussehen und der fehlende Muskeltonus indirekt einen Volumen-
mangel vermuten.
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Lasst sich das Risiko einer Hypoxie reduzieren?

Tritt zusatzlich zu einer Hypovoldmie eine Hypoxie auf, ist dies be-
sonders hinderlich bei der neonatalen Adaption. Genau dieses
Szenario droht nach Auffassung der Autoren dieses Reviews je-
doch bei den beschriebenen Komplikationen: Durch die vermin-
derte Versorgung mit sauerstoffreichem Blut aus der Plazenta
kommt es zundchst zu einer Hypoxamie, die sich nach Erfahrung
der Autoren mehr oder weniger rasch entwickeln kann. Konseku-
tiv entsteht eine Gewebehypoxie, die letztlich zu Organschaden,
vor allem des Gehirns, fihren kann. Aggraviert wird dieser Zu-
stand, wenn die plazentare Blutversorgung unmittelbar nach der
Geburt und vor Einsetzen der Atmung durch schnelles Abnabeln
gekappt wird. Gestiitzt wird diese Einschdtzung der Autoren die-
ses Reviews durch die Ergebnisse aus den Tierversuchen von Pol-
glase et al., in denen reife Limmer, die asphyktisch, bradykard
und hypoton waren und mit intakter Nabelschnur reanimiert wur-
den, eine stabilere zerebrale Durchblutung und weniger zerebro-
vaskulare Lasionen zeigten als sofort abgenabelte Tiere [20], auch
wenn nicht klar ist, ob diese Ergebnisse auch auf den Menschen
ibertragbar sind. Jedoch zeigt auch die Studie von Anderson et
al. zu termingerecht geborenen kompromittierten Kindern, dass
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die Sauerstoffsattigung besser ist, wenn spater abgenabelt wird
[23]. Katheria et al. stellten in ihrer klinischen Machbarkeitsstudie
fest, dass spater abgenabelte Kinder mehr Sauerstoff im Gewebe
aufwiesen: Sie hatten hohere StO,- und niedrigere FTOE-Werte
[32]. Daraus lésst sich schlussfolgern, dass ein spdtes Abnabeln
einer Gewebehypoxie entgegenwirken kénnte.

Behindert sofortiges Abnabeln die Nutzung
eigener Ressourcen?

Untermauern lasst sich die Vermutung, dass es durch Nabel-
schnurokklusionen und/oder Thoraxkompressionen wéhrend der
Geburt zur kindlichen Hypoxie kommen kann, auch durch person-
liche Beobachtung der Autoren in der Praxis: Bei langer dauernder
Austrittsperiode liegen arterieller und venoser pH-Wert oft weit
auseinander - ein Zeichen dafir, dass das arterielle Blut zuneh-
mend hypoxdmisch, hyperkapnisch und azidotisch geworden ist,
wdhrend das sauerstoffreiche Blut in der Nabelvene stagniert
und nicht angesaugt werden kann, also keine echte Zirkulation
mehr stattfindet. Durch zu frithes Abnabeln wird dem Kind nach
Auffassung der Autoren die Mdglichkeit genommen, seine erwor-
bene Hypoxamie und daraus resultierende Hypoxie mit eigenen
Ressourcen, d.h. mit eigenem oxygenierten Blut aus der Plazenta
zu puffern.

Ein zu friihes Abnabeln kann zudem groBe Schwankungen im
arteriellen Druck erzeugen. Da der periphere GefdRwiderstand
unmittelbar erhéht wird, steigt der arterielle Druck zundchst [39,
40], zit. n. [36], fallt anschlieBend aber wieder, weil das Herzzeit-
volumen durch den Wegfall des Zuflusses aus der Nabelvene sinkt
[36]. Bei Lungenbeliiftung steigt der arterielle Druck erneut (re-
bound increase) [34]. In Versuchen an Schafen konnten Polglase
et al. nachweisen, dass das Auftreten von postasphyktischer Re-
bound Hypertension signifikant verringert war, wenn spdt abge-
nabelt wurde [19].

Kompromittierte Kinder an der Nabelschnur
reanimieren?

Aus den dargelegten theoretischen Erwdgungen, die durch die Er-
gebnisse aus den Studien gestiitzt werden, gelangen die Autoren
zu der Uberzeugung, dass deprimierte, asphyktische und/oder
asystolische Kinder grundsatzlich an der intakten Nabelschnur
zwischen den Beinen oder auf dem Bauch der Mutter reanimiert
werden sollten, damit die Beliiftung der Lunge bei intakter Nabel-
zirkulation erfolgen kann. In dhnlicher Weise kann die neonatolo-
gische Versorgung im Rahmen einer Sectio am OP-Tisch erfolgen.

Obwohl die physiologischen Vorteile eines Abnabelns nach Ein-
setzen der Atmung einleuchtend erscheinen, gibt es bislang keine
auf breiter Basis nachgewiesene Evidenz. Die Ergebnisse aus den
Studien zu termingerecht geborenen kompromittierten Kindern
sind widerspriichlich und in der Summe nicht groR genug, um be-
lastbar zu sein. Die hochqualitative Evidenz fiir eine Reduktion der
Krankenhausmortalitdt beim spdten Abnabeln von Friihgebore-
nen [30] ist schon eher ein Hinweis darauf, dass auch komprimier-
te Reifgeborene von einer spdten Abnabelung profitieren kdnn-
ten. Immerhin greifen bei der neonatalen Adaption von Frithgebo-
renen nach Kenntnis der Autoren dieses Reviews im Prinzip diesel-
ben, zumindest aber sehr dhnliche physiologische Mechanismen
wie bei beeintrichtigten Reifgeborenen.
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Ebenso wenig gibt es eine Evidenz dafiir, dass sofortiges Ab-
nabeln richtig ware. Es ist ein Vorgehen, das sich in der Praxis
etabliert hat, ohne dass klar ist, ob es tiberhaupt richtig ist oder
im Gegenteil moglicherweise falsch und folgenschwer.

Allein die Tatsache, dass in keiner Studie ein Nachteil des ver-
spateten Abnabelns festgestellt werden konnte, spricht schon fiir
dieses Vorgehen. Auch wenn es bislang keine Evidenz dafir gibt,
ist nach Auffassung der Autoren auch nicht davon auszugehen,
dass eine Verschlechterung der kindlichen Lage durch verspdtetes
Abnabeln eintreten konnte, wenn die kindliche Versorgung vor
Ort bei der Mutter in addquater Weise sichergestellt ist.

Schlussfolgerung

Der Blick auf die physiologischen Prozesse bei der neonatalen
Adaption macht deutlich, dass dem Zeitpunkt des Abnabelns bis-
lang zu wenig Bedeutung beigemessen wurde. Dieser sollte nach
Auffassung der Autoren allein aus theoretischen Erwdgungen
nach Maglichkeit erst dann geschehen, wenn das Kind bereits zu
atmen begonnen hat, sich die Lunge mit Luft gefillt hat und die
Lungenstrombahn (ber das fir ihre Durchblutung notwendige
Blutvolumen verfiigt. Nur so und erst dann ist der pulmonale Blut-
fluss in ausreichendem MaRe gesteigert, sodass genug Blut ans
Herz geliefert und eine Hypovolamie vermieden werden kann.

Besonders in Situationen einer Asphyxie infolge von Nabel-
schnurokklusion, Schulterdystokie, vaginaler Beckenendlagen-
geburt bzw. langer Austreibungsperiode [5-8], bei denen es re-
gelhaft zu einer Einschrénkung des nabelvendsen Rickflusses
von Blut zum Kind, konsekutiv zu einer kindlichen Hypovoldamie
und einer plazentaren Hypervolamie kommen kann [32], sollte
spat abgenabelt werden. Das spate Abnabeln ermdglicht insbe-
sondere den Zustrom sauerstoffreichen Blutes aus der Plazenta
zum Kind [31] und hilft nach Uberzeugung der Autoren dieses Re-
views, die Hypoxdmie und die aus ihr resultierende Hypoxie zu
puffern und das AusmaR einer Schadigung (vor allem des Gehirns)
zumindest theoretisch abzumildern.

Trotz Mangels an Giberzeugender Evidenz sehen die Autoren im
spaten Abnabeln kompromittierter, asphyktischer Neugeborener
aus den dargelegten pathophysiologischen Griinden klare Vortei-
le. Eine Dokumentation des genauen Zeitpunkts der Abnabelung,
des Einsetzens der Atmung und des Outcomes z. B. nach 24 Stun-
den kénnte Aufschluss dariiber geben, ob sich ein Abnabeln nach
Einsetzen der Atmung in der Praxis bewahrt. Dies sollte tiber die
Perinatalstatistik Gberpriift und kontrolliert werden. Dariiber hi-
naus sollten die Vorteile einer Abnabelung nach Reanimation drin-
gend anhand weiterer Studien am menschlichen Neugeborenen
nachgewiesen werden, am besten durch prospektive randomisier-
te kontrollierte Studien. Nur dann kénnen evidenzbasiert Empfeh-
lungen durch Organisationen wie das ILCOR oder die WHO aus-
gesprochen werden.
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