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Abstract

Hintergrund: Hinsichtlich des Morbiditatsrisikos und Managements bei einem Nabel-
schnurarterien-pH-Wert <7.00 gelten schweizweit einheitliche Leitlinien. Im Gegensatz
dazu ist das Risiko bei einem Nabelschnurarterien-pH-Wert zwischen 7.00 und 7.20 bisher
wenig erforscht. In der Schweiz orientiert sich das Management einer moderaten Azidose
an spitalinternen Standards, die invasive Massnahmen empfehlen. Der klinische Zustand

des Neugeborenen wird dabei vernachlassigt.

Ziel: Diese Bachelorthesis untersucht die Korrelation zwischen einer moderaten Azidose
und neonataler Morbiditat bei Termingeborenen. Es soll ermittelt werden, inwiefern bei Na-
belschnurarterien-pH-Werten von 7.00 bis 7.20 ein erhohtes Risiko besteht. Die Ergeb-
nisse tragen dazu bei, bestehende Schwellenwerte zu Uberdenken, praxisrelevante Emp-
fehlungen zu entwickeln und weitere Forschung anzuregen. Das geburtshilfliche Fachper-
sonal sollte die Zusammenhange zwischen moderater Azidose und neonataler Morbiditat

kennen, um eine angemessene Betreuung sicherzustellen.

Methodik: Die Forschungsfrage dieser Bachelorthesis wird mittels eines Literatur-Reviews
beantwortet. Zur Durchfuhrung der Recherche werden ausgewahlte Keywords auf ge-
sundheitsfachspezifischen Datenbanken verwendet. Vier geeignete Studien werden an-
hand zuvor festgelegter Ein- und Ausschlusskriterien fur die Analyse ausgewahilt.

Resultate: Die prognostische Aussagekraft des Nabelschnurarterien-pH-Werts zwischen
7.00 und 7.20 wird aufgrund der Studienergebnisse in Bezug auf das Atemnotsyndrom,
die Neugeborenensepsis und das Mekoniumaspirationssyndrom bestatigt.

Fazit: Das Risiko fur neonatale Morbiditat bei einer moderaten Azidose bedarf weiterer

Forschung, um einheitlich geltende Leitlinien generieren zu kénnen.

Keywords: NSA-pH-Wert, NS-BGA, Termingeborene, moderate Azidose, neonatale Mor-
biditaten



Vorwort

Die vorliegende Bachelorarbeit, richtet sich an Hebammen und medizinisches Fachperso-
nal der Geburtshilfe. Diese Arbeit geht detailliert auf Aspekte der Geburtshilfe ein und setzt
medizinische Grundkenntnisse voraus.

Die Verfasserinnen dieser Bachelorarbeit werden als Autorinnen betitelt. Zur Differenzie-
rung werden die Verfasser:innen der analysierten Hauptstudien als Forschende bezeich-
net.

Um allen Lesenden gerecht zu werden, wird die gendergerechte Sprache praktiziert, wofur
der Leitfaden fur einen inklusiven Sprachgebrauch verwendet wird (Zurcher Hochschule
fur angewandte Wissenschaften [ZHAW], 2022). Im deutschsprachigen Raum wird der Be-
griff «<Hebamme» fur Personen aller Geschlechter verwendet.

Im Rahmen dieser Arbeit werden Worter und Fachbegriffe verwendet, die einer genaueren
Beschreibung bedurfen. Diese sind bei der ersten Erwahnung mit einem «*» gekennzeich-
net und werden im Anhang A in Form eines Glossars erlautert.

Akronyme und Abkurzungen werden als Abkurzungsverzeichnis aufgefuhrt. Mit der ersten
Verwendung eines Begriffs wird die Abkurzung in Klammern geschrieben und anschlies-
send als solche verwendet.

In dieser Arbeit wird der Begriff «kmoderate Azidose» fur einen Nabelschnurarterien-pH-
Wert von 7.00-7.20 verwendet.

In der Literatur werden unterschiedliche Bezeichnungen fur eine Neugeborenen-Enzepha-
lopathie verwendet. Der am haufigsten verwendete Begriff, jener der hypoxisch-ischami-
schen Enzephalopathie, wird in dieser Arbeit gebraucht. Sofern analysierte Studien den
Begriff der Enzephalopathie verwenden, wird dieser gebraucht.

Begriffe wie «spitalinterne Standards», «Leitlinien» und «Richtlinien» werden in dieser Ba-
chelorarbeit unterschieden. Empfehlungen, welche in einem Spital gelten, werden als
«spitalinterne Standards» beschrieben. Die offiziell geltenden, evidenzbasierten Hand-
lungsempfehlungen sind als «Leitlinien» definiert. «Richtlinien» hingegen basieren auf der

Grundlage des Gesetzes.
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1 Einleitung

Die Uberwachung des kindlichen Zustands ist ein grundlegender Bestandteil der Geburts-
betreuung. Die Analyse des Nabelschnurblutes auf dessen Sauregehalt, zahlt dabei zu
den grundlegenden Untersuchungen (Arbeitsgemeinschaft der wissenschaftlichen medizi-
nischen Fachgesellschaft [AWMF], 2022).

In der Schweiz gelten bezuglich der Messung des Nabelschnurarterien-pH-Werts (NSA
pH-Wert) unterschiedliche spitalinterne Standards. Mit der Diagnose einer moderaten Azi-
dose* wird in manchen Spitalern eine Nachkontrolle mittels kapillarer Blutentnahme ange-
ordnet und das Neugeborene nach dem Fruhernahrungsschema* behandelt. Dabei gilt der
Apgar Score sowie die geburtshilfliche Gesamtsituation nicht als Zusatzkriterium, womit
der klinische Zustand des Neugeborenen ausser Acht gelassen wird. Dies gehort gemass
Berger et al. (2017) zur Einschatzung des Wohlergehens des Neugeborenen.

Obschon die Gesundheit des Neugeborenen sichergestellt werden soll (Berger et al.,
2017), gilt es die invasive Natur dieser Verfahren kritisch zu hinterfragen. Basierend auf
dem Prinzip der Salutogenese wird von der Betreuung des gesunden Menschen ausge-
gangen. Ausschliesslich die Krankheit erfordert die pathogenetische Herangehensweise
(Schmid, 2015).

Far das geburtshilfliche Fachpersonal ist die Auseinandersetzung mit einer moderaten Azi-
dose langfristig von grosser Bedeutung. Die Kenntnis Uber die Zusammenhange zwischen
der Azidose und den moglichen neonatalen Morbiditaten*, sowie das Wissen uber evi-

denzbasierte Leitlinien sind zur Gewahrleistung adaquater Betreuung unabdingbar.

1.1 Problemstellung

«Aus dem Homo faber wird der Homo fabricatus. [...] wir stehen vor

der Frage, welche gesellschaftlichen Folgen es hat, wenn der Mensch und seine Gesund-
heit als technisch herstellbares oder optimierungsféhiges Produkt verstanden werden. »
(Kortner, 2020, S.3).

Durch die Medikalisierung werden Prozesse im menschlichen Korper, welche einst als na-
turlich angesehenen wurden, zunehmend pathologisiert. Die Schwangerschaft und Geburt
allen voran. Die Technologisierung bestimmt den Fortschritt in der Medizin. In Anbetracht
des hohen Nutzens der modernen Geburtsmedizin, entsteht ein Konflikt zwischen dem Er-
kennen einer Krankheit und dem Erhalt der Geburt als naturliches Ereignis (Kortner,

2020). Dieser Konflikt Iasst sich direkt auf die Betreuung von Neugeborenen Ubertragen.



Das National Institute for Health and Care Excellence (NICE) (2014) empfiehlt beim Neu-
geborenen nach der Geburt keine routinemassige Blutgasanalyse des Nabelschnurblutes
(NS-BGA) durchzufuhren. Im Gegensatz dazu empfiehlt die Leitlinie der AWMF (2022) die
Bestimmung des NSA-pH-Werts vorzunehmen. Dies dient der Erkennung einer Azidose,
welche Risiken fur das Neugeborene birgt und weitere Massnahmen voraussetzt. Hierbei
wirkt sich der Schweregrad der Azidose auf das Risiko fur das Neugeborene aus (AWMF,
2022). Wird der NSA-pH-Wert als physiologisch bewertet, folgen keine darauf basierenden
Interventionen. Mit der Diagnosestellung einer schweren Azidose* werden einheitliche
Leitlinien umgesetzt (Berger et al., 2017).

Die Schweizerische Gesellschaft fur Neonatologie (SGN) hat als einzige offizielle Leitlinie
die Empfehlung herausgegeben, dass bei einem NSA-pH-Wert <7.15 eine Nachkontrolle
durchgefuhrt werden soll. Es gibt keine Empfehlung bezuglich der Konsequenzen, die dar-
aus gezogen werden sollen (Berger et al., 2017).

Es geht hervor, dass keine einheitlichen Leitlinien bezuglich des Prozederes bei einem
NSA-pH-Wert von 7.00-7.20 vorliegen.

1.2 Praxisrelevanz

Das Fehlen einheitlicher Leitlinien ist aus verschiedenen Grunden problematisch. Um die
Notwendigkeit von Interventionen abzuwagen und Ressourcen effizient zu nutzen, beno-
tigt die Hebamme evidenzbasierte Literatur (Schwager & Brendel, 2020).

Spitalinterne Standards setzen sich aus wissenschaftlichen Erkenntnissen, Praxiserfah-
rungen und aus Vorgehensweisen zusammen, welche sich in der Praxis bewahrt haben.
Daraus resultiert eine Diskrepanz zwischen den Standards eines Zentrumspitals und jenen
eines Regionalspitals (Pally, 2013). Leitlinien verfolgen hingegen das Ziel, mittels evidenz-
basierten Wissens die bestmogliche Vorgehensweise zu empfehlen (Kopp et al., 2007). Im
Gegensatz dazu entsteht eine Richtlinie auf der Grundlage des Gesetzes (AWMF, 2007).
In Deutschland sind Azt:innen und Hebammen, im Rahmen der Erstuntersuchung des
Neugeborenen (U1), zur Bestimmung des pH-Werts und Base Excess (BE) aus dem Na-
belschnurblut verpflichtet (AWMF, 2020). In der Schweiz gelten diesbezulglich spitalinterne
Standards. Diese sind meist nicht einheitlich und weder literaturgestutzt noch offentlich zu-

ganglich. Aufgrund dessen werden sie in dieser Arbeit nicht aufgefuhrt.



Die Ergebnisse dieser Bachelorarbeit tragen dazu bei, geeignete Interventionsstrategien
zu entwickeln, um die Morbiditat bei Neugeborenen zu reduzieren und somit die Qualitat
der Geburtshilfe zu verbessern.

Insgesamt kann die Erforschung der Korrelation zwischen einer moderaten Azidose und
neonataler Morbiditat dazu beitragen, die Geburtshilfe praxisorientierter und effizienter zu

gestalten, unter Einhaltung des Kindeswohls.

1.3 Fragestellung

Aufgrund der oben genannten Faktoren Iasst sich folgende Fragestellung herleiten:
Welche prognostische Aussagekraft hat der Nabelschnurarterien-pH-Wert zwischen 7.00
und 7.20, bezuglich neonataler Morbiditaten am Termin?

1.4 Zielsetzung

Diese Arbeit untersucht die Korrelation zwischen neonatalen Morbiditaten bei Termingebo-
renen und einer moderaten Azidose. Anhand evidenzbasierter Literatur soll ermittelt wer-
den, ob und fur welche Morbiditaten ein erhohtes Risiko besteht. Die momentan geltenden
Schwellenwerte zur Einleitung weiterer Massnahmen bei einer Azidose werden kritisch be-
trachtet. Die Moglichkeit, dass das Risiko fur Morbiditat mit dem Schweregrad einer Azi-
dose kontinuierlich steigt, wird diskutiert.

Die Resultate dieser Arbeit sollen die spitalinternen Standards erganzen und fur Hebam-
men als verlassliche Referenz zur Verfigung stehen.

Daruber hinaus soll weitere Forschung im Bereich der moderaten Azidose angeregt wer-

den, mit dem Ziel, dass schweizweit einheitliche Handlungsleitlinien verfasst werden.

1.5 Thematische Eingrenzung

Der zu erforschende NSA-pH-Bereich wird anhand der Definition der Azidose und der feh-
lenden Forschung im NSA-pH-Bereich >7.00 eingegrenzt. Im Rahmen dieser Bachelorthe-
sis kann auf alle erforschten Morbiditaten in den analysierten Hauptstudien eingegangen
werden. Allerdings muss auf die Berucksichtigung der Risikofaktoren fur eine Azidose ver-
zichtet werden. Ebenfalls bleibt die Erlauterung der Kompensationsmechanismen der Neu-

geborenen aus, sowie die Gegenuberstellung der verschiedenen spitalinternen Standards.



2 Methode

Nachfolgend wird das methodische Vorgehen dieser Arbeit erlautert. Die Fragestellung
dieser Bachelorarbeit soll in Form eines Literatur-Reviews bearbeitet werden. Infolgedes-
sen werden in diesem Kapitel der Recherche- und Selektionsprozess der Hauptstudien

dargestellt. Des Weiteren werden die Instrumente zur kritischen Wurdigung beschrieben.

2.1 Vorgehen der Literaturrecherche

Die Literaturrecherche findet im Zeitraum zwischen Juni 2022 und November 2022 statt.
Bei der Suche nach den Hauptstudien werden die fur den Bereich Gesundheit fachspezifi-
schen Datenbanken CINAHL Complete, MEDLINE via Ovid und PubMed via Ovid genutzt.
Zudem werden Literaturverweise in gefundenen Studien verfolgt. Fir eine moglichst spezi-
fische Suche werden als Erstes Suchbegriffe auf Deutsch und die dazu passenden
Keywords auf Englisch formuliert. Synonyme sollen zur erweiterten Suche dienen.

Im Verlauf des Arbeitsprozesses verandert sich die Fragestellung und damit die Suchbe-
griffe. Die Literaturrecherche wird jeweils angepasst oder erganzt. In Tabelle 1 sind die
endgultig verwendeten Suchbegriffe aufgefuhrt.

Zu Beginn der Recherche ist der Apgar Score Bestandteil der Fragestellung. Aufgrund
mangelnder Studienlage muss dieser aus der Fragestellung entfernt werden.

Tabelle 1

Definition Suchbegriffe

Schliisselworter Keywords Synonyme
NSA-pH-Wert umbilical cord arterial umbilical cord arterial pH, umbilical
pH-value artery pH, arterial pH, umbilical cord
blood pH
NS-BGA umbilical cord blood cord blood gas analysis, cord blood
gas analysis gas values, blood gas analysis, arte-

rial blood gas analysis, acid base

status

Moderate Azidose moderate acidosis mild acidosis, mild acidemia,

acidemia, fetal acidemia




Termingeborene newborns at term term newborns, newborns, human
newborns, neonates at term, term

births, neonatal period

Neonatale Morbiditaten neonatal morbidities morbidities, newborn morbidities,
outcomes, neonatal outcomes, ad-
verse neonatal outcomes, newborn

outcomes, effect, impact, risk

Quelle: Eigene Darstellung

Die Suchbegriffe in Tabelle 1 werden mit Hilfe der Bool’'schen Operatoren AND und OR in
verschiedenen Kombinationen in den Suchmaschinen der Datenbanken eingegeben. Der
Bool’'sche Operator NOT wird verwendet, um die Suche weiter einzugrenzen. Im Anhang
B wird das gesamte Suchprotokoll zur Literaturrecherche aufgefuhrt.

2.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Zur Auswahl der Hauptstudien werden Ein- und Ausschlusskriterien definiert. Diese wer-
den in Tabelle 2 zusammengefasst.

Die Population dieser Arbeit inkludiert ausschliesslich Termingeburten. Dies lasst sich
mehreren Begrundungen zuschreiben: Frihgeburten und Ubertragene Geburten sind in
der neonatalen Phase starker von Morbiditaten betroffen im Vergleich zu Termingeburten
(Mclintire & Leveno, 2008; Weiss, 2010). Ein weiterer Grund fur die Auswahl der
Zielpopulation dieser Arbeit ist, dass Azidosen beim Frihgeborenen, aufgrund der Unreife
der Nieren und der eingeschrankten CO2-Exhalationsfahigkeit haufiger vorkommen (Bach-
maier & Fusch, 2019).

Bei der Auswahl der Studien wird darauf geachtet, dass Neugeborene mit kongenitalen*
Anomalien* ausgeschlossen werden. Dies in der Annahme, dass eine angeborene
Fehlbildung Einfluss auf die primare Adaptation des Neugbeorenen haben kann und
intensive medizinische Versorgung bendtigt wird (Lang & Hunseler, 2019).

Um sich auf neuste Evidenzen beziehen zu kdnnen, beschrankt sich die
Literaturrecherche auf Studien mit einem Erscheinungsjahr zwischen 2012 bis 2022.
Anhand unterschiedlicher Literatur wird ein NSA-pH-Bereich flr eine moderate Azidose
festgelegt. Nach der Auswahl der Hauptstudien, wird dieser Bereich mit denjenigen in den
Studien verglichen und angepasst. Sofern Studien, zusatzlich zu NSA-pH-Werten
zwischen 7.00 und 7.20, hohere oder tiefere Werte untersuchen, konnen die Studien fur



diese Arbeit verwendet werden. Wenn Studien sowohl den NSA wie auch den
Nabelschnurvenen-pH-Wert (NSV-pH-Wert) untersuchen, kdnnen diese ebenfalls
inkludiert werden.

Der Fokus dieser Arbeit liegt ausschliesslich auf dem postpartal* erhobenen NSA-pH-
Wert, wovon kapillare Werte ausgeschlossen sind. Diese Arbeit bezieht sich auf die Ge-
burtshilfe in Schweizer Spitalern. Deshalb sollten nur Hauptstudien miteinbezogen wer-
den, welche mit den medizinischen Standards der Schweiz vergleichbar sind.

Tabelle 2

Ein- und Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien — Termingeburten in der 37+0-42+0 Schwanger-
schaftswoche (SSW)
— NSA-pH-Werte 7.00-7.20 vertreten
— Neonatale Morbiditaten
— Englisch- oder deutschsprachige Studien
— Studien aus Landern mit &hnlichen medizinischen

Standards wie die Schweiz.

Ausschlusskriterien — Studie vor 2012 publiziert
— Neugeborene mit kongenitalen Anomalien
— Tiere
— Kapillare BGA
— Ausschliesslich NSV-pH-Werte
— Alkalose*

— Ausschliesslich ausserklinische Geburtshilfe

Quelle: Eigene Darstellung



2.3 Selektion der Hauptstudien

In Abbildung 1 wird der Selektionsprozess der Hauptstudien systematisch dargestellt.

Abbildung 1

Selektionsprozess der Hauptstudien

Relevante Treffer durch
Datenbanksuche
n=29

Gefunden durch
Literaturverweise
n=2

Y Y
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h
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n=4

Quelle: Eigene Darstellung

Die Datenbankrecherche ergibt insgesamt 29 potenziell passende Studien. Durch Litera-
turhinweise werden zusatzlich zwei Studien gefunden. Davon sind 18 Studien doppelt
oder mehrfach vorhanden. In einem nachsten Schritt wird von 11 Studien das Abstract ge-
lesen. Ein- und Ausschlusskriterien werden analysiert und eine weitere Eingrenzung wird
vorgenommen. Nach der Volltextbearbeitung der Ubrigen Studien folgt eine kritische Aus-
einandersetzung mit deren Zielsetzung und Methodik. Eine weitere Studie wird dabei aus-
geschlossen. Mit Hilfe des Arbeitsinstruments fur ein Critical Appraisal (AICA) flr quantita-
tive Studien nach Ris und Preusse-Bleuler (2015) werden die Studien in der engeren Aus-

wahl detaillierter betrachtet. Anhand eines strukturierten Vergleichs werden diese



selektioniert. Wichtige Aspekte, welche zur Beantwortung der Fragestellung beitragen,
werden einander gegenubergestellt. Besonders wird darauf geachtet, dass sowohl die
NSA-pH-Werte wie auch die untersuchten Morbiditaten zwischen den Studien vergleichbar
sind. Einige Studien werden als nicht passend beurteilt. Die Studie von Cnattingius et al.
(2020) wird ausgeschlossen, da ihr Fokus auf der metabolischen Azidose liegt. In der Stu-
die von Yilmaz et al. (2022) handelt es sich zwar um neuste Evidenz, allerdings liegt der
Fokus auf der Korrelation zwischen Apgar Score und NS-BGA, wobei neonatale Morbidita-
ten nebensachlich sind. De Bernardo et al. (2020) kann nicht inkludiert werden. Einerseits
weil die Stichprobengrosse als nicht reprasentativ beurteilt wird, andererseits wird keine
NSA-pH-Wert Gruppierung gemacht. Es wird lediglich ein NSA-pH-Bereich von <7.40 defi-
niert. Dies ermoglicht zwar Aussagen zu Schwellenwerten, allerdings konnen keine Ver-
gleiche zwischen NSA-pH-Wert Gruppen gemacht werden. Des Weiteren wird die Studie
von Cai et al. (2022) ausgeschlossen. |hr Fokus ist es, NS-BGA-Werte zwischen unter-
schiedlichen Gruppen zu vergleichen und damit diagnostische und prognostische Aussa-
gen zu generieren. Zudem liegt ihr Schwerpunkt nicht auf dem NSA-pH-Wert und die
Stichprobengrdsse wird als nicht reprasentativ beurteilt.

Aus der vorangegangenen Literaturrecherche werden vier Hauptstudien ausgewahlt, wel-

che in Tabelle 3 dargestellt sind.



Tabelle 3

Auswahl der Hauptstudien

Titel

Studiendesign

Autorenschaft/ Erschei-

nungsjahr

Mild neonatal acidemia is
associated with neonatal

morbidity at term

Unizentrierte, geplante Se-
kundaranalyse einer pros-
pektiven Kohortenstudie
mit quantitativem For-

schungsansatz.

Bailey et al. (2021)

The association of fetal
acidemia with adverse neo-
natal outcomes at time of
scheduled cesarean deliv-

ery

Unizentrierte, retrospek-
tive Kohortenstudie mit
quantitativem Forschungs-

ansatz.

Bligard et al. (2022)

Acidemia in neonates with a
5-minute Apgar score of 7
or greater — What are the

outcomes?

Unizentrierte retrospektive
Kohortenstudie mit quanti-
tativem Forschungsan-

satz.

Sabol & Caughey (2016)

The relationship between
umbilical cord arterial pH
and serious adverse neona-
tal outcome: analysis of
51519 consecutive vali-

dated samples

Multizentrische prospek-
tive Kohortenstudie mit
quantitativem Forschungs-

ansatz.

Yeh et al. (2012)

Quelle: Eigene Darstellung.

Zur kritischen Wardigung werden die Studien nach Steinke (2017) auf ihre Objektivitat, Va-

liditat und Reliabilitat Gberpruft.



3 Theoretischer Hintergrund

Zum besseren Verstandnis dieser Bachelorarbeit werden im folgenden Kapitel relevante
Terminologien und Thematiken anhand evidenzbasierter Literatur erlautert.

3.1 Physiologische Primaradaptation des Termingeborenen

Der Wechsel vom intrauterinen* zum extrauterinen* Leben bedarf einiger komplexer An-
passungsmechanismen im Korper des Neugeborenen (Berger et al., 2017). In 95% der
Falle gelingt diese Anpassung ohne Probleme (Schneider & Zimmermann, 2016).
Aufgrund der umfangreichen Thematik dieser Anpassungsmechanismen, werden in dieser
Arbeit die wichtigsten Aspekte vereinfacht erlautert.

Im fetalen Kreislauf befinden sich drei Ductus*, welche hauptsachlich dazu dienen die Le-
ber und die Lungen des Fetus zu umgehen, um dessen Korper genugend mit sauerstoff-
reichem Blut zu versorgen (Avenarius, 2019). Intrauterin sind die Lungen des Fetus mit
Flussigkeit gefullt. Sie werden noch nicht zur Sauerstoffversorgung gebraucht und werden
dementsprechend wenig durchblutet. Der Stoffwechsel geschieht Uber die Plazenta
(Richmond, 2013). Unmittelbar nach der Geburt des Kindes fullen sich die Alveolen* der
Lunge mit Luft, wobei sich die Druckverhaltnisse des Kreislaufs verandern. Der zuvor hohe
pulmonale Gefasswiderstand sinkt und der zuvor niedrige systemische Gefasswiderstand
steigt. Die Ductus sistieren und verschliessen sich mit der Zeit (Avenarius, 2019). Durch
die Ventilation der Lungen und das Sistieren der intrauterinen Versorgung uber die Pla-
zenta, Ubernimmt der Korper des Neugeborenen samtliche Stoffwechselfunktionen. Neben
der Umstellung des Herz- und Kreislaufsystems, beinhaltet die Anpassung an das extra-
uterine Leben auch die Temperaturregulation und die Veranderung der Sinneswahrneh-
mung des Neugeborenen (Koster, 2021). Eine physiologische Primaradaptation ist dann
erfolgt, wenn das Neugeborene durch das Einsetzen einer spontanen Atmung gentgend
Sauerstoff erhalt, sich ein rosiger Hautkolorit zeigt und das Neugeborene vor Warmever-
lust geschutzt ist. Die Hebamme und das geburtshilfliche Team begleiten und unterstutzen
die Primaradaptation und beurteilen unter anderem anhand des Apgar Scores den Zu-

stand des Neugeborenen (Koster, 2021).

3.2 Apgar Score
Der Apgar Score wurde 1953 von der amerikanischen Anasthesistin Virginia Apgar entwi-

ckelt. Fur das geburtshilfliche Personal gilt er seither weltweit als einer der wichtigsten
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klinischen Beurteilungsinstrumente fur die ersten Lebensminuten des Neugeborenen
(Koster, 2021).

Sowohl die NICE-Guideline (2014), wie auch die neuste AWMF-Leitlinie (2020) empfehlen
bei jeder Geburt einen Apgar Score zu erheben.

Beim Apgar Score werden nach 1, 5 und 10 Minuten Punkte von O bis 2 fur die Kriterien
Atmung, Puls, Grundtonus, Aussehen und Reflexe des Neugeborenen vergeben, wobei
sich eine Gesamtpunktzahl von 0-10 fur alle drei Erhebungen ergibt. Der Nachname
Apgar wird diesbezuglich als Akronym verwendet (AWMF, 2020).

Die AWMF-Leitlinie (2020) definiert einen Apgar-Wert von 8-10 als Zeichen eines guten
Neugeborenenzustands. Ein Wert zwischen 5-7 gilt als beeintrachtigt und bedarf wahrend
der Primaradaptation des Neugeborenen haufig der Unterstutzung. Bei einem Wert zwi-
schen 0-4 sind gemass AWMEF-Leitlinie (2020) Reanimationsmassnahmen erforderlich.
Immer wieder werden die Validitat und Reliabilitat des Apgar Scores in Frage gestellt. Ei-
nerseits deuten die Ergebnisse einiger reprasentativen Studien auf eine hohe Sensitivitat
des Apgar Scores hin (Heller et al., 2003; Razaz et al., 2019). Andererseits wird kritisiert,
dass der Apgar Score wegen seiner hohen Subjektivitat ungenaue Ergebnisse liefert
(American Academy of Pediatrics [AAP], 2015). Eine weitere Kritik gilt der Vergabe eines
ungenauen Apgar-Werts bei dunkelhautigen Neugeborenen (Edwards et al., 2022).

Bei Fruhgeborenen wird der Apgar Score als geeignetes Tool in Frage gestellt. Laut einer
Stellungnahme der AAP (2015) sind tiefere Apgar-Werte haufig auf ein niedrigeres Gesta-

tionsalter* und der daraus resultierenden Unreife des Frihgeborenen zuruckzufuhren.

3.3 Blutgasanalyse in der Geburtshilfe

Die BGA ist ein Diagnoseverfahren. Sie ermoglicht Gasbestandteile und den Saure-Base-
Haushalt im Blut von Neugeborenen zu untersuchen. Mittels eines Blutgasanalysators
konnen diese direkt gemessen oder mittels anderer Blutgasen berechnet werden (Obla-
den, 2017). Uberdies kann indirekt die Sauerstoffzufuhr des Neugeborenen beurteilt wer-
den (Schneider & Zimmermann, 2016).

Diagnostisch relevant ist hierfur hauptsachlich die BGA aus den Nabelschnurarterien. Die
Begrundung dafur ist im physiologischen fetalen Kreislauf zu finden. Die beiden Nabelarte-
rien transportieren sauerstoffarmes Blut aus dem Koérper des Fetus zur Sauerstoffanrei-
cherung zur Plazenta. Danach gelangt das sauerstoffreiche Blut Uber eine Nabelvene zu-
ruck in den Korper des Fetus (Kdster, 2021). Das arterielle Blut hat daher eine hohere
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Aussagekraft Uber den Gasaustausch, der im Fetus stattfindet. Um Diskrepanzen auszu-

schliessen, sollte nebst dem arteriellen zusatzlich vendses Nabelschnurblut abgenommen

und untersucht werden (Hotz & Nielsen, 2018).

Die wichtigsten Werte der NS-BGA fur die Beurteilung des Neugeborenenzustands wer-

den in Tabelle 4 aufgefuhrt.

Tabelle 4

Bedeutung der wichtigsten BGA-Werte

Wert Bedeutung
pH-Wert Sauregehalt

Mass fur den Sauregehalt im Blut
pCO, [kPA oder mmHg] Kohlendioxidpartialdruck

Mass fur die Kohlendioxidspannung des Blutes
pO- [KPA oder mmHg] Sauerstoffpartialdruck

Mass fur die Sauerstoffspannung des Blutes
BE [in mmol/l] BasenUlberschuss = engl. Base Excess (BE)

Laktat [in mmol/l]

HCOs3-[in mmol/l]

Wird aus pH-Wert und pCO; berechnet und gibt das Mass der Ab-

weichung von der Gesamtpufferkapazitat des Blutes an.

Mass fur den Schweregrad einer Hypoxie* bzw. Laktatazidose*

des Neugeborenen

Hydrogenkarbonat (=Bikarbonat)

Wird aus pH-Wert und pCO; berechnet und gibt das Mass fir die
Pufferkapazitat des Blutes an. Es wird zwischen aktuellem Bi-
karbonat (aktuelle HCO3-Konzentration im Blutplasma) und
Standardbikarbonat (Probe bei 37 C° gehalten, vollstandig
mit Oz gesattigt und mit normalem pCO2 von 40 mmHg be-
gast) unterschieden.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Bachmaier und Fusch (2019); Burckhardt
(2010); Koster (2021); Zimmermann (2018).

12



Zu welchem Zeitpunkt die postpartale NS-Blutenthahme zur BGA stattfinden soll, wird in
der Literatur widerspruchlich diskutiert. Gemass AWMF (2022) wird empfohlen ein reifes
Termingeborenes bei einer Vaginalgeburt frihestens nach 1-3 Minuten abzunabeln. Stu-
dien zeigen, dass sich BGA-Werte tendenziell verschlechtern, wenn eine NS-Blutent-
nahme nicht direkt nach der Geburt gemacht wird (Giovannini et al., 2019; Nudelman et
al., 2020).

Das Neugeborene hat beim Durchschneiden der Nabelschnur keine Schmerzen, da deren
anatomischen Strukturen keine Nervenbahnen aufweisen (Polleit & Ortmeier, 2020).

3.4 Azidose

Eine Azidose bezeichnet den Anstieg von Saure im Blut, was mit einer Senkung des Blut
pH-Werts einhergeht (Koster, 2021; Schneider & Zimmermann, 2016). Die Homobostase
des pH-Werts ist entscheidend fur die Funktionsfahigkeit des menschlichen Organismus
(Bachmaier & Fusch, 2019). Wie haufig und schwer Azidosen in der Schweiz auftreten, ist
aufgrund mangelnder Datenlage nicht zu beurteilen.

3.4.1 Einteilung der Azidose

Gemass Obladen (2017) liegt der Normwert des NSA-pH-Werts peripartal* bei 7.24. Die
Einteilung des Schweregrads einer Azidose wird in der Literatur unterschiedlich beschrie-
ben. Eine mdgliche Einteilung wird in Tabelle 5 aufgefuhrt. Zimmermann (2018) hingegen
teilt eine Azidose, wie in Tabelle 6 dargestellt, ein.
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Tabelle 5

Einteilung 1 der Aziditdt des NSA-pH-Werts

NSA-pH-Wert Stadium der Aziditat
27.30 Normaziditat

7.20-7.29 Leichte Azidose
7.10-7.19 Mittelgradige Azidose
7.00-7.09 Fortgeschrittene Azidose
<7.00 Schwere Azidose

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Koster (2021); Steininger (2020)

Tabelle 6

Einteilung 2 der Aziditdt des NSA-pH-Werts

pH-Wert Stadium der Aziditat

7.20-7.24 Erhéhung der metabolischen und respiratorischen Aziditat
7.15-7.19 Leichte Azidose

7.10-7.14 Mittelgradige Azidose

7.00-7.09 Fortgeschrittene Azidose

<7.00 Schwere Azidose

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Zimmermann (2018).

3.4.2 Pathophysiologie und Ursache einer Azidose

Bei einer Azidose wird zwischen einer respiratorischen, einer metabolischen Azidose und

einer gemischt respiratorisch-metabolischen Azidose unterschieden.

Eine respiratorische Azidose zeigt sich durch ein erhdhtes pCO, ein Absinken des pH-

Werts und ein erhohtes aktuelles Bikarbonat im Blut (Bachmaier & Fusch, 2019). Sie kann

dann entstehen, wenn die intrauterine Sauerstoffversorgung insuffizient ist oder wenn das

Neugeborene postpartal hypoventiliert* (Koster, 2021). Wird nicht gleich viel CO2 aus dem

Korper ausgestossen, wie vom Stoffwechsel aufgenommen wird, reichert sich dieses im
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Blut an und es resultiert eine Hyperkapnie* (Burckhardt, 2010; Koster, 2021). Eine Hy-
poventilation kann beispielsweise dann entstehen, wenn die Lungen des Neugeborenen
unreif sind, wenn das Neugeborene Fruchtwasser aspiriert oder bei einer zentralen Atem-
depression (Koster, 2021).

Eine metabolische Azidose kann sowohl intra- wie auch extrauterin aus einer langandau-
ernden respiratorischen Azidose heraus entstehen (Koster, 2021). Bei einer metaboli-
schen Azidose kann einerseits zu viel Saure im Blut angesammelt werden, indem zu viel
gebildet oder zu wenig ausgeschieden wird. Andererseits kann es zu einem Basenverlust
kommen (Burckhardt, 2010). Infolgedessen steigen Laktat und Kreatinin an (Koster,
2021). Im Gegensatz zu einer respiratorischen Azidose, erniedrigen sich bei einer metabo-
lischen Azidose zusatzlich zum pH-Wert auch das Standardbikarbonat (HCO3) und der BE
(Koster, 2021).

Bei einer gemischt metabolisch-respiratorischen Azidose handelt es sich um eine
Kombination von metabolischen und respiratorischen Komponenten. Dies kann beispiels-
weise ein respiratorisches Versagen bei Sepsis oder Asphyxie* sein (Bachmaier & Fusch,
2019).

Gemass Gnirs et al. (2016) wird ein NSA-pH-Wert <7.00 als kritische Grenze bezuglich
Morbidiat und Mortalitat* des Neugeborenen beschrieben. Zwei Drittel aller Neugeborenen
erholen sich, trotz eines NSA-pH-Werts <7.00, schnell ohne weiterbestehende Morbidita-
ten. Schwere neonatale Morbiditat und Mortalitat gehen im Wesentlichen mit einer meta-
bolischen Azidose einher (Gnirs et al., 2016).

3.5 Morbiditaten beim Termingeborenen

Haufig sind Morbidiaten beim Neugeborenen auf den Prozess der komplexen Anpassung
an das extrauterine Leben oder auf peripartale Ereignisse zurtuckzufuhren (Rudiger & Kon-
stantelos, 2016; Schneider & Zimmermann, 2016).

Es gibt eine Reihe an Morbidiaten, welche die Vitalitat des Neugeborenen nicht akut
bedrohen und keine Reanimationsmassnahmen bendtigen. Vielmehr erfordern sie dem
Storungsbild angepasste medizinische Unterstutzung (Rudiger & Konstantelos, 2016).
Nachfolgend werden die, in dieser Arbeit relevanten, Morbidiaten genauer erlautert.
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3.5.1 Neonatales Atemnotsyndrom

Die Pravalenz des neonatalen Atemnotsyndroms (ANS) steigt in seiner Haufigkeit umge-
kehrt proportional zum Gestationsalter (Gortner, 2019).

Es wird zwischen einem primaren und einem sekundaren ANS unterschieden. Im Falle
des primaren ANS, handelt es sich um das idiopathische ANS bei Fruhgeborenen, dies ist
auf einen Surfactant-Faktor-Mangel zurtuckzuflihren. Beim sekundaren ANS handelt es
sich um einen Surfactant-Faktor-Verbrauch, dieser wird von verschiedenen Morbiditaten
hervorgerufen (Kerbl et al., 2015). Die haufigste Ursache stellt die Transient Tachypnea of
the Newborn (TTN) dar. Hierbei handelt es sich um eine verzogerte Absorption der Flus-
sigkeit in der Lunge direkt nach der Geburt (Edwards et al., 2013).

Die Diagnostik der beiden Formen unterscheidet sich nicht und beginnt bei der Erkennung
der klinischen ANS-Zeichen. Dazu gehoren Tachypnoe*, Dyspnoe*, Nasenfligeln, exspi-
ratorisches Stohnen und Einziehungen (AWMF, 2017).

Die Therapie variiert abhangig vom Gestationsalter und der Ursache des ANS. Grundsatz-
lich gilt es die am wenigsten invasive Atemunterstutzung zu leisten. Das Continuous posi-
tive airway pressure (CPAP) und die direkte Surfactant-Gabe dienen als Mittel der Wahl.
Das CPAP soll bei Bedarf direkt nach der Geburt angewendet werden (Sweet et al., 2019).

3.5.2 Neugeborenensepsis

Postpartale bakterielle Infektionen gelten als haufigster Grund fur Morbiditat und Mortalitat
im Neugeborenenalter (Stewart et al., 2016). Sie kdnnen prapartal®, peripartal und noso-
komial* erworben werden (Tarlow, 1994). Entsteht aus einer Infektion eine systemische
Infektion, so unterteilt man diese in early-onset (EOS) und late-onset Sepsis (LOS). Diese
Bezeichnungen beziehen sich auf das Auftreten vor oder nach 72 Stunden postpartal
(Glaser et al., 2021). Dies ist relevant, da sich der Infektionsweg und die dadurch wahr-
scheinlichsten Erreger unterscheiden (AWMF, 2018). Prasentiert sich eine EOS, findet die
Ansteckung haufig durch Keime der mutterlichen Vaginalflora statt. Bei Termingeborenen
stellen Streptokokken der Gruppe B die grosste Gefahr dar. Disseminierte Virusinfektionen
kommen selten vor. Als haufigster Infektionsweg gelten bei einer LOS invasive medizini-
sche Interventionen (AWMF, 2018).

Eine neonatale bakterielle Infektion zeigt unspezifische klinische Symptome, die oft At-
mung und Kreislaufsystem betreffen. Veranderungen des Hautkolorits kdnnen auftreten,
wobei das Neugeborene blass-grau oder grun-ikterisch aussehen kann. Zusatzlich kdnnen

neurologische und intestinale* Symptome wie Hypotonie*, Lethargie*, Hyperexzitabilitat*,
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Trinkschwache und ein geblahtes Abdomen* auftreten. Eine Infektion kann auch durch
eine ungewohnliche Korpertemperatur oder einen grossen Temperaturunterschied zwi-
schen den Extremitaten und dem Rumpf des Neugeborenen angezeigt werden (AWMF,
2018). Ein septischer Schock kann innerhalb von Stunden auftreten und entwickelt sich
oft, wenn die Behandlung nicht angemessen oder zu spat begonnen wird (AWMF, 2018).

3.5.3 Mekoniumaspirationssyndrom

Das Aspirieren mekoniumhaltigen* Fruchtwassers fuhrt haufig zu schwerwiegenden Morbi-
ditaten. Das Mekoniumaspirationssyndrom (MAS) wird durch das Erkennen diffuser, flecki-
ger Infiltrate auf dem Rontgenbild der Lunge diagnostiziert. Zusatzlich dazu muss peripar-
tal Mekonium im Fruchtwasser enthalten sein (Strand & Perlman, 2022). Das intrauterine
Ausscheiden von Mekonium ist moglich bei vermindertem gastrointestinalen Blutfluss mit
verstarkter fetaler Darmperistaltik als Folge einer fetalen Hypoxie (Schneider &
Zimmermann, 2016).

Die Therapie des MAS orientiert sich an der Vitalitat des Neugeborenen, welche anhand
der Herzfrequenz, der Atmung und des Muskeltonus beurteilt wird. Es wird empfohlen, bei
einem vitalen Neugeborenen nicht zu intervenieren, unabhangig der Menge an Mekonium.
Befinden sich Herzfrequenz, Atmung und Muskeltonus nicht im Normbereich, so soll nach
dem «Neugeborenen-Reanimations-Schemay» gehandelt werden (AWMF, 2020). Die The-
rapie wird bei Einschrankung des klinischen Zustands vor der Sicherung des Verdachts
auf MAS indiziert (AWMF, 2020).

3.5.4 Hypoxisch-Ischamische Enzephalopathie

In entwickelten Landern wird eine hypoxisch-ischamische Enzephalopathie (HIE) zwei bis
drei Mal pro 1000 Neugeborene gezahlt. Es gilt als der grosste Beitrag zur Gesamtinvalidi-
tat weltweit (Gunn & Thoresen, 2019). Bei der HIE handelt es sich um ein Absterben neu-
ronaler Zellen, hervorgerufen durch mangelnde Zufuhr an sauerstoffreichem Blut (Greco et
al., 2020). Eine HIE kann als Folge einer Asphyxie auftreten (AWMF, 2013). Dieser Pro-
zess geschieht Uber Stunden und Tage nach dem auslosenden Ereignis und lasst sich in
drei Phasen einteilen. Der primare neuronale Tod betitelt die erste Phase und ist durch ei-
nen initialen hypoxisch-ischamischen Insult ausgeldst. Nach anschliessender Wiederher-
stellung des Blutflusses, beginnt die zweite latente Phase. Der verzogerte neuronale Tod
bildet die dritte Phase und ist auf ein sekundares Energieversagen zuruckzufiuhren. Eine

17



HIE wird durch die Hypothermie* therapiert, wobei 50% der Behandlungen erfolgreich ver-
laufen (Greco et al., 2020).

3.5.5 Zerebrale Anfalle

Bei Termingeborenen sind tber 70% der Krampfanfalle auf drei Ursachen zuruckzufuhren.
Hierbei stellen den grossten Anteil die, wie Asphyxie mit einer HIE dar. Ebenfalls haufig
kommen der zerebral ischamische Infarkt und die intrakraniellen Blutungen vor (Roll &
Rieger-Fackeldey, 2021). Die zerebrovaskularen Ereignisse resultieren haufig aus einem
Embolus* aus der Plazenta oder der Nabelvene. Diese werden durch mutterliche Risiko-
faktoren begunstigt, wie beispielsweise Praeklampsie*, Diabetes und Rauchen (Ziobro &
Shellhaas, 2020). Neonatale Krampfanfalle sind schwer zu diagnostizieren und selten Kli-
nisch erkennbar. Als Goldstandart gilt die kontinuierliche Elektroenzephalografie (CEEG).
Es gibt klare Verhaltensauffallige Muster, welche als Indikation fiir eine Uberwachung mit-
tels cEEG gelten. Ebenfalls ist die Uberwachung bei einem Neugeborenen mit erhéhtem
Risiko empfohlen (Ziobro & Shellhaas, 2020). Neuauftretende Krampfanfalle bedeuten
haufig eine ernsthafte neurologische Erkrankung, weshalb diese als Notfall gewichtet und

sofort behandelt werden mussen (Ziobro & Shellhaas, 2020).

3.5.6 Verlegung auf die Neonatologie

In der Schweiz ist klar definiert, wann ein Neugeborenes auf eine Neonatologie verlegt
werden soll. Folgende Auflistung fasst grob die Empfehlungen der SGN zusammen (Ber-
ger et al., 2017):

— Frahgeburtlichkeit (unter 35 0/7 SSW);

— Geburtsgewicht unter 2000g.;

— schwere neonatale metabolische Azidose;

— vorhandene Zeichen einer HIE;

— Zustand nach Reanimation;

— kardio-pulmonale Stérungen;

— persistierende oder rezidivierende Hypoglykamie*;
— Verdacht auf Infektion;

— Krampfanfalle, Entzugsymptomatik;

— lkterus* bei Geburt.
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4 Resultate

Die in der Methode erwahnten Hauptstudien werden nachfolgend zusammengefasst und
in einem nachsten Schritt kritisch analysiert. Weitere Informationen dazu werden im An-

hang C aufgefuhrt.

41 Zusammenfassung Studie 1: Bailey et al. (2021)

In der Studie von Bailey et al. (2021) wird in Form einer Sekundaranalyse einer prospekti-
ven Kohorte der Zusammenhang zwischen einer milden Azidose (NSA-pH 7.11-7.19) und
dem Risiko fur Morbiditaten bei Termingeborenen untersucht. Die Datenerhebung findet
wahrend 5 Jahren statt. Es soll ein Schwellenwert ermittelt werden, unterhalb dessen das
Risiko verschiedener Morbiditaten deutlich ansteigt. Ebenfalls Ziel dieser Studie ist es,
dessen Risiko bei einer leichten Azidose zu bestimmen. Genaueres zur Studie ist in Ta-
belle 7 ersichtlich.

Tabelle 7

Zusammenfassung Studie 1

Titel (Jahr) Mild Neonatal Acidemia is Associated with Neonatal Morbidity at Term
(2020)

Autor:innenschaft E. J. Bailey, A. I. Frolova, J. D. Lopez, N. Raghuraman, G. A. Ma-
cones, A. G. Cahill

Journal American Journal of Perinatology

Einwilligung Die Studie wurde vom Human Research Protection Office der

Washington University School of Medicine vor Beginn der Forschung

genehmigt.

Forschungsziel Das Ziel ist es den Zusammenhang zwischen milder Azidose (NSA-
pH 7.11-7.19) und neonataler Morbiditaten bei Termingeburten herzu-
stellen.

Es wurde spekuliert, dass bei NSA-pH-Werten lGber dem Ublichen
Grenzwert (NSA-pH 7.00) ein erhohtes Risiko fur Morbiditaten be-

steht.
Theoretischer Be- Der NSA-pH-Wert ist niedriger als der von Erwachsenen. Friihere Stu-
zugsrahmen dien haben zur Definition der neonatalen Azidose eine grosse Band-

breite von NSA-pH-Werten verwendet, die von <7.00-7.20 reichen,
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was zu Unsicherheiten hinsichtlich des geeigneten Schwellenwerts fur
die Bestimmung der fetalen Azidose fuhrt. Einige Studien deuten da-
rauf hin, dass die erhdhte Morbiditat auf Neugeborene mit einem
NSA-pH-Wert <7.00 beschrankt ist. Die Studien haben schwere lang-
fristige neurologische Morbiditat als primares Ergebnis verwendet. Mil-

dere Krankheitsbilder bleiben zurzeit unerforscht.

Methodik Unizentrierte, geplante Sekundaranalyse einer prospektiven Kohor-
tenstudie mit quantitativem Forschungsansatz.

Setting Die Korrespondenzadresse weist darauf hin, dass die Messungen in
einem Spital in Missouri, USA, stattfanden.

Zeitraum der Datener- 2010-2015

hebung

Population/ 8580 Neugeborene erfillen die Einschlusskriterien. Davon sind bei

Stichprobe 6341 Neugeborenen sowohl die pH-Werte als auch Daten fir die Eva-

luation einer neonataler Morbiditat komplett.

Einschlusskriterien

— Termingeborene;

— Einlinge.

Ausschlusskriterien

— NSA und NSV-pH-Werte unvollstandig oder deren Differenz
<0.02;

— bekannte fetale Anomalien.

Variablen

— NSA-pH-Werts: normal (27.20), mild azidotisch (7.11-7.19), azido-
tisch (7.00-7.10) und schwer azidotisch (<7.00);

— der NSA-pH-Wert von 7.11-7.19 wurde in zwei Subgruppen (7.11-
7.14 und 7.15-7.19) geteilt.

— Composite neonatal morbidity: neonatale Atemnot, mechanische
Beatmung, MAS, vermutete oder bestatigte Sepsis, HIE, Notwen-
digkeit einer therapeutischen Hypothermie, Krampfanfalle und
Tod.

Messverfahren

Bei allen Neugeborenen wurde eine arterielle und venése NS-BGA

mit dem automated benchtop analyzer durchgefihrt.

Statistische Verfahren

— Chi-Quadrat-Test oder Fisher’s exact test;

— Mann-Whitney U-Test;

— Odds Ratio (OR) mit 95% Konfidenzintervall (Kl);
— multivariable logistische Regression;

— finale Regressionsmodelle;

— die logistische Regression.
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Alle Analysen wurden mit der SAS Software gemacht.

Zentrale Ergebnisse

Es bestatigte sich in der Studie, dass die Kategorie der milden Azi-

dose (7.11-7.19) im Vergleich zum NSA-pH-Wert 27.20, ein signifi-

kant hoheres Risiko einer composite neonatal morbidity aufweist.

Diese Aussage stimmt mit allen getesteten Morbiditaten Uberein, aus-

ser dem Tod, HIE und Krampfanfallen.

— composite neonatal morbidity: Von den 6341 Neugeborenen erfll-
len 614 (9.7%) mindestens ein Kriterium;

— Verdacht auf Sepsis und die bestatigte Sepsis: 484 (7.6%) Neuge-
borene;

— ANS: 253 (4.0%) Neugeborene.

Das Risiko dieser drei Parameter ist umgekehrt proportional zum

NSA-pH-Wert mit einem statistisch hdheren OR der Morbiditat in je-

der Kategorie bei einem NSA-pH-Wert <7.20.

Dieser Trend ist in der Subanalyse der Gruppe der milden Azidose

ebenfalls erkennbar und das Risiko in der niedrigeren NSA-pH-

Gruppe signifikant hoher.

Starken

— Die erhebliche Stichprobengrosse, die es ermdglicht, kleinere Un-
terschiede in der neonatalen Morbiditat zu erkennen;
— das prospektive Design;

— zufallige, nicht ausgewahlte Patientenpopulation.

Limitationen

— Der composite neonatal morbidity Index ist durch das Vorhanden-
sein einer vermuteten oder bestatigten Sepsis und Atemnot domi-
niert. Aufgrund dessen kdnnen kaum Interpretationen zu schwer-
wiegenderen Outcomes gemacht werden.

— Kurzfristige Morbiditaten wurden beobachtet. Die Studie hat kei-

nen Zugriff auf Langzeitdaten.

Schlussfolgerung

Aufgrund der Forschungsergebnisse wird klar, dass der NSA-pH-Wert
als kontinuierlicher Risikofaktor gilt, dem kein Schwellenwert zugeord-
net werden kann. Besonders bei Neugeborenen mit verminderten Re-
serven kann dieser Umstand zu einer Verzdgerung des Erkennens
und der Behandlung gewisser Morbiditaten fihren, was schwerwie-

gende Konsequenzen mit sich tragen kann.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)
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4.2 Kritische Wiirdigung Studie 1: Bailey et al., (2021)

Bailey et al. (2021) verfolgen ein prazis definiertes Forschungsziel, dessen Notwendigkeit
anhand verschiedener Quellen hergeleitet wird. Ebenso wird die thematische Einbettung
ausgefuhrt und mit Literatur gestutzt. Die Stichprobe ist aufgrund ihrer Grosse und den zu
erfullenden Ein- und Ausschlusskriterien, als reprasentativ und vollstandig zu beurteilen.
Im Vergleich zu einem multizentrierten Studiensetting wird der unlizenzierte Ansatz als we-
niger reprasentativ eingestuft. Die Grosse und die Fachspezialisierung des Studienset-
tings werden nicht beschrieben. Die externe Validitat und die Reliabilitat werden dadurch
geschwacht.

Zur Durchfuhrung der Studie wurde eine ethische Genehmigung eingeholt. Alle Studien-
teilnehmenden werden, sofern dies beurteilt werden kann, adaquat behandelt. Die not-
wendige Diagnostik und moglichen Therapien werden keinem Teilnehmenden aufgrund
des Studiendesigns verwehrt. Es kann diskutiert werden, ob gewisse Massnahmen als
schadigend zu beurteilen sind, wie beispielsweise die therapeutische Hypothermie oder
das Rontgen aufgrund der Strahlung. Es gilt zu beachten, dass ein Nicht-erkennen oder
Nicht-therapieren zu einem grésseren Schaden fuhren wirde, womit die Interventionen
gerechtfertigt sind. Dieser Grundsatz des Wohlergehens, wird auch uber die Autonomie
des Neugeborenen gestellt. Denn obwohl das Neugeborene nicht autonom entscheiden
kann, wird die Teilnahme dadurch gerechtfertigt, dass die Studie einen positiven Einfluss
auf das zukunftige Leben des Kindes hat.

Die Messverfahren des pH-Werts werden klar erlautert und von medizinischem Fachper-
sonal ausgefuhrt, was die Validitat stutzt. Das Modell des Messgerats wird erwahnt. Zur
Validierung der vendsen und arteriellen Blutwerte wird ein literaturgestutztes Verfahren ge-
nutzt. All dies starkt die Reliabilitat. Die Variablen sind unter Berucksichtigung der For-
schungsfrage passend gewahlt. Sofern die klinische Situation dies erlaubt, wurde verspa-
tet abgenabelt. Es wird nicht beschrieben, wie dabei die Blutentnahme ausgefuhrt wird
und wann. Ebenfalls ist anzumerken, dass die verspatete Blutentnahme aus der Nabel-
schnur, die pH-Werte verfalschen kann (Giovannini et al., 2019). Dies stellt einen Perfor-
mance Bias dar und vermindert die interne Validitat. Ausserdem wird damit - aufgrund der
abnehmenden Zuverlassigkeit der Werte bei verzogerter Blutentnahme - die Reliabilitat
der Studie geschwacht. Ansonsten ist die Kohorteneinteilung nachvollziehbar und ada-
quat, weil die maternalen Baseline Charakteristika aufgefuhrt und dessen Candidate Con-
founder identifiziert werden. Mittels logistischer Regression werden diese angepasst. Die
Validitat wird damit gestarkt.
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Die neonatalen Morbiditaten werden aufgelistet. Die damit zusammenhangenden Diagno-
severfahren werden erlautert und es wird im Weiteren auf Leitlinien verwiesen. Gewisse
Diagnoseverfahren konnten trotz genauen Leitlinien durch subjektive Wahrnehmung des
Gesundheitsfachpersonals beeinflusst werden. Dadurch wird die Validitat aufgrund eines
Observer Bias leicht abgeschwacht. Zudem wird davon ausgegangen, dass weil die NSA-
pH-Werte dem Gesundheitsfachpersonal bekannt sind, die Beurteilung und Diagnostik der
Neugeborenen durch diesen Umstand beeinflusst sein konnen. Dies bedeutet einen Diag-
nostic suspicion Bias und schwacht die Validitat. Weiter werden sowohl der Verdacht auf
eine Sepsis als auch eine bestatigte Sepsis als ein gemeinsames Ergebnis berucksichtigt.
Von den Forschenden wird argumentiert, dass die Triage moglichst schnell nach der Ge-
burt unterstutzt werden soll, der Zeitpunkt aber zu frih fur eine Bestatigung der Sepsis ist.
Aus diesem Grund wird bereits der Verdacht auf Sepsis als Morbiditat betrachtet. Hierbei
gilt es zu beachten, dass dies die Risikobewertung stark beeinflusst, was als konfundie-
rende Variable angesehen werden muss. Die genutzte Software wird aufgefuhrt und die
statistischen Verfahren werden erwahnt und begrundet.

Die Resultate werden Ubersichtlich und vollstandig prasentiert. Um die Wichtigkeit des BE
im Zusammenhang mit dem pH-Wert zur Risikoeinschatzung neonataler Morbiditat zu
Uberprifen, wird die Prasenz eines abnormalen BE in Kombination mit neonataler Morbidi-
tat auf ihre Signifikanz hin gepruft. Es kann kein Zusammenhang festgestellt werden.
Durch die kritische Analyse der getatigten Forschung, wird die Objektivitat gestarkt. Die
Diskussion wird ausfuhrlich und objektiv gefuhrt und bereits bestehender Forschung ge-
genubergestellt. Sowohl die Starken als auch die Einschrankungen der Studie werden er-
wahnt.

Die Reliabilitat stellt ein erfulltes Gutekriterium dar. Auch die Objektivitat kann als gegeben
beurteilt werden. Die Studie wird als valide beurteilt, obwohl die externe Validitat von der

minderen Diversitat des unizentrierten Settings als leicht geschwacht eingestuft wird.

4.3 Zusammenfassung Studie 2: Bligard et al. (2022)

Die Studie von Bligard et al. (2022) befasst sich mit der Inzidenz milder Azidosen (NSA-
pH-Wert 7.00-7.20) und deren Korrelation mit neonataler Morbiditat infolge einer geplan-
ten Sectio Caesarea (SC) vor Geburtsbeginn*. Anhand einer retrospektiven Kohortenstu-
die werden in einem unizentrierten Setting Uber einen Zeitraum von 10 Jahren die Daten

von 2081 Neugeborenen erhoben. Genaueres wird in Tabelle 8 erlautert.
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Tabelle 8

Zusammenfassung Studie 2

Titel (Jahr) The association of fetal acidemia with adverse neonatal outcomes at
time of scheduled cesarean delivery (2022)

Autorenschaft K. H. Bligard, T. Cameo, K. N. McCallum, A. Rubin, R. R. Rimsza, A.
G. Cahill, A. Palanisamy, A. O. Odibo, N. Raghuraman

Journal American Journal of Obstetrics & Gynecology

Einwilligung

Die Studie wurde vom Human Research Protection Office der
Washington University School of Medicine vor Beginn der Datenkol-

lektion genehmigt.

Forschungsziel

Es wird das Ziel verfolgt, die Inzidenz fetaler Azidose bei einer vor Ge-
burtsbeginn geplanten SC zu bestimmen und negative neonatale Out-
comes mit kurzfristiger Azidose zu assoziieren.

Folgende Hypothese wurde formuliert: Die fetale Azidose zur Zeit ei-
ner geplanten SC vor Eintreten der Wehentatigkeit, steht nicht in Ver-
bindung mit neonataler Morbiditat, in Anbetracht der Kirze des Pro-

ZeSSses.

Theoretischer Be-

zugsrahmen

Die NS-BGA ist von verschiedenen Leitlinien lediglich bei einem un-
klaren metabolischen Status der Neugeborenen empfohlen. Obwohl
die fetale Azidose ein Resultat intrauteriner Hypoxie ist und als Pradi-
kator fur Morbiditaten gilt, liegt der Schwellenwert fir negative fetale
Outcomes bei einem NSA-pH <7.00. Neuste Forschung suggeriert ei-
nen Zusammenhang zwischen milder Azidose (NSA-pH-Wert 7.00-
7.20) und fetaler Morbiditat. Die Inzidenz einer Azidose infolge einer

geplanten SC sei niedrig, aufgrund fehlender Kontraktionen*.

Methodik

Unizentrierte, retrospektive Kohortenstudie mit quantitativem For-
schungsansatz;

die Daten wurden von praktizierenden Arzt:innen der Geburtshilfe
oder geschulten peripartalen Forschungspflegenden aus den Kran-

kenakten ermittelt.

Setting

Zentrumsspital,
aufgrund des publizierenden Journals und des Ethikantrags wird da-

von ausgegangen, dass die Studie in den USA durchgefiihrt wurde.

Zeitraum der Datener-

hebung

2004-2014
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Population / 2081 Neugeborene werden aufgrund der Ein- und Ausschlusskriterien
Stichprobe inkludiert.
Einschlusskriterien — Einlinge;

Termingeborene;
ohne Risikofaktoren;
geplante SC vor Geburtsbeginn;

SC in Regionalanasthesie durchgefihrt.

Ausschlusskriterien

Gestationsalter <37 SSW;,

Fetale Anomalien (pre- und postnatale Diagnosestellung);

SC nach Geburtsbeginn;

Die SC wurde wegen eines unsicheren fetalen Status durchgefiihrt
oder beschleunigt;

Validierte NS-BGA nicht vorhanden.

Variablen — Definition: Fetale Azidose NSA-pH <7.20;
Gruppierung: 27.20, <7.20, <7.10, <7.00;

— composite neonatal morbidity: Tod, Enzephalopathie, therapeuti-
sche Hypothermie, Krampfanfalle, Intubation, ANS, Apgar-Wert <7
in der 5. Lebensminute und Verlegung auf die Neugeborenen-In-
tensivstation.

Messverfahren Es wurde aus der doppelt abgeklemmten NS eine arterielle und ve-
nése BGA durchgefihrt.

Die Auswertung des Laktats und BE wurde ab 2010 inkludiert.

Anhand verschiedener Leitlinien wurden die Diagnosen der Neugebo-

renen gestellt.

Statistische Verfahren - Student t-test;

Wilcoxon rank-sum test;

Chi-Quadrat-Test;

Fisher’s exact test;

P-Wert <0.5 (5% Signifikanzniveau);

Multivariable logistische Regression;

Univariate Analyse;

Backward stepwise elimination;

Hosmer Lemeshow Test fir die Goodness-of-fit analysis;

Zhang Methode zur Annaherung des relative risk (RR), adjusted
RR (ARR), Odds Ratio (OR), und adjusted OR (AOR)
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Alle Analysen wurden mit Stata version 12.1 gemacht.

Zentrale Ergebnisse

Von 2081 NG in der Stichprobe trat 252-mal eine fetale Azidose
auf (12.1%).
Die Inzidenz von intraoperativer Hypotonie der Mutter und Vasop-
ressor-Therapie sowie die verlangerte Operationsdauer von Einlei-
tung der Anasthesie bis zur Geburt ist grésser bei Neugeborenen
mit Azidose.
Composite neonatal morbidity: Das Risiko ist signifikant hdher bei
Neugeborenen mit Azidose (15.1%) als ohne (7.6%).
Der Anteil an composite neonatal morbidity verhalt sich umgekehrt
proportional zur Héhe des pH-Werts.
Vergleich mit NSA-pH-Wert 27.20:

— Neugeborene mit NSA-pH-Werten <7.10 hatten ein 3,2-

fach erhohtes Risiko;
— Neugeborene mit NSA-pH-Werten <7.00 hatten ein 6,6-
fach erhohtes Risiko.

Enzephalopathie, therapeutische Hypothermie und Krampfanfalle
waren selten und unterscheiden sich statistisch nicht zwischen
den Gruppen.
Intubation und ANS sind signifikant haufiger bei Azidose aufgetre-
ten.
Es gab keine Todesfalle.

Apgar-Werte waren niedriger bei Neugeborenen mit Azidose.

Starken

Grosse Stichprobe;

akkurate Blutentnahme, weil die NS vor der BGA doppelt abge-
klemmt wurde;

die fetale Azidose konnte unter Ausschluss individueller Risikofak-
toren adaquat bewertet werden. Dies geschah mittels der Auswahl
der Stichprobe.

Die Generalisierbarkeit der Resultate wird durch die Forschungs-
dauer und die Diversitat der Probanden unterstutzt.

Die medizinischen Aufzeichnungen wurden von unabhangigen

praktizierenden Geburtshelfer:innen Gberpruft.

Limitationen

Trotz Bericksichtigung anasthesiologischer Faktoren, bestehen
nicht gemessene intraoperative Faktoren, die zur fetalen Morbidi-

tat beitragen kénnen.
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— Es besteht die Moglichkeit eines Bias, da Neonatolog:innen wah-
rend der Betreuung den NSA-pH-Wert der Neugeborenen kennen.
— Aufgrund des haufigen Auftretens eines ANS ist die Analyse der

Haufigkeitsunterschiede anderer Morbiditiaten erschwert.

Schlussfolgerung Eine leichte fetale Azidose zum Zeitpunkt einer geplanten SC ist trotz
beruhigender praoperativer fetaler Uberwachung mit composite ne-
onatal morbidity verbunden.

Da in der Kohorte 12% der Neugeborenen eine fetale Azidose aufwie-
sen, und bei 8,5% dieser Neugeborenen eine Morbiditat auftrat, sollte
bei allen geplanten SC eine in der neonatalen Reanimation geschulte

Fachkraft zur Verfigung stehen.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)

4.4 Kritische Wiirdigung Studie 2: Bligard et al. (2022)

Bligard et al. (2022) nennen eine klare Hypothese und umschreiben das Forschungsziel
literaturgestutzt. Es wird ein ausfuhrlicher theoretischer Bezugsrahmen um das Ziel und
die Hypothese geschaffen. Die Wichtigkeit der Studie wird beschrieben. Das unizentrierte
Studiensetting gilt als wenig reprasentativ. Der Name der Institution wird nicht erwahnt. Da
bekannt ist, dass es sich um ein Zentrumsspital handelt, wird die externe Validitat dennoch
als gegeben interpretiert.

Die Messverfahren werden klar erlautert und standardisiert durchgefuhrt. Sowohl die Vali-
ditat als auch die Reliabilitat sind gewahrleistet. Es wird kein BGA-Messgerat genannt,
was die Reliabilitat wiederum leicht schwacht. Die Generalisierbarkeit der Resultate wird
durch die lange Forschungsdauer und adaquate Stichprobengrosse unterstutzt. Durch ein
standardisiertes Abnabeln konnte der Detection Bias umgangen und die Validitat gestarkt
werden.

Es ist von grosser Relevanz, dass die Datenerhebung erst nach Erteilung der Bewilligung
zur Forschung begonnen hat. Beispielsweise wird dadurch, dass das Neugeborene nicht
autonom uber die Teilnahme entscheiden kann, ersichtlich, dass nicht alle ethischen
Grundprinzipien der Medizin in dieser Studie gewahrt werden kdnnen. Damit wird die Not-
wendigkeit der Bearbeitung des Ethikantrags offensichtlich.

Die Verhinderung eines Misclassification Bias wird durch das unabhangige Beurteilen der
mutterlichen und kindlichen Daten angestrebt. Bei allen SC wird die fetale Herzfrequenz
bis zur Wirkung der Anasthesie observiert. Diese Datenanalyse wird anhand eines
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standardisierten Kriterienrasters vom Fachpersonal analysiert, welche nicht Uber die ne-
onatalen NS-pH-Werte und Morbiditaten informiert werden. Somit wird einem Observer
Bias entgegengewirkt. In der Studie wird die Diversitat der Proband:innen positiv gewertet,
dies wird jedoch nicht objektiv begrindet. Die Candidate Confounder wurden identifiziert
und anhand weiterer statistischer Verfahren angepasst. Obwohl bei einer unmittelbar post-
partalen Reanimation die NSA-pH-Werte dem Fachpersonal unbekannt sind, muss zu ei-
nem spateren Zeitpunkt von einem Diagnostic suspicion Bias ausgegangen werden. Die-
ser wird in der Diskussion aufgenommen, dennoch schwacht dies die Validitat der Studie.
In der Studie wird nicht auf die Grunde fur eine Verlegung auf die Neugeborenen-Intensiv-
station eingegangen, was die Reliabilitat schwacht.

Die Ergebnisse werden Ubersichtlich in die aktuelle Forschung eingebettet und kritisch dis-
kutiert, dies verhindert einen Confirmation Bias. Die Hypothese muss objektiv verneint
werden. Mogliche klinische Implikationen und mogliche Begrundungen werden formuliert.
Zusammengefasst lasst dies die Gutekriterien wie folgt beurteilen. Die Objektivitat ist ge-
geben und die Studie lasst sich trotz weniger Einschrankungen als reliabel und valide

klassifizieren.

4.5 Zusammenfassung Studie 3: Sabol und Caughey (2016)

Sabol und Caughey (2016) untersuchen in einer retrospektiven Kohortenstudie wahrend
19 Jahren in einem amerikanischen Spital die Inzidenz, die Einflussfaktoren und die Out-
comes einer Azidose von termingeborenen Einlingen bei einem 5 Minuten Apgar-Wert >7.
Bei routinemassig durchgefuhrten NS-BGA werden der NSA-pH-Wert und der BE unter-
sucht. Insgesamt 26'669 Neugeborene werden aufgrund der Ein- und Ausschlusskriterien
inkludiert. In Tabelle 9 wird auf die Studie naher eingegangen.

Tabelle 9

Zusammenfassung Studie 3

Titel (Jahr) Acidemia in neonates with a 5-minute Apgar score of 7 or greater —
What are the outcomes? (2016)

Autorenschaft B. A. Sabol, A. B. Caughey

Journal American Journal of Obstetrics & Gynecology
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Einwilligung

Durch das Institutional review board at Oregon Health & Science Uni-

versity genehmigt.

Forschungsziel

In einem Setting, in dem eine NS-BGA routinemassig durchgefuhrt
wird, werden die Raten an Azidosen bei Neugeborenen, trotz eines 5
Minuten Apgar-Werts 27, ermittelt. Zusatzlich wird untersucht, welche
Faktoren das Risiko einer Azidose erh6hen und welche negativen

Outcomes damit einhergehen.

Theoretischer Be-

Ausserhalb des Datenerhebungszeitraums wird im Studiensetting eine

zugsrahmen NS-BGA nach der Richtlinie des American College of Obstetricians
and Gynecologists selektiv durchgeflihrt. Dadurch kénnen Azidosen
unentdeckt bleiben. Bisher ist unklar, ob Azidosen trotz eines 5 Minu-
ten Apgar-Werts 27 klinisch relevant sind.

Methodik Unizentrierte, retrospektive Kohortenstudie mit quantitativem For-
schungsansatz.
Alle Diagnosen wurden von den behandelnden Fachéarzt:innen ge-
stellt. Detaillierte Informationen zu den Geburten wurden aus Kran-
kenakten enthommen, von spezialisierten Fachpersonen zusammen-
gefasst und auf einer elektronischen Datenbank festgehalten. Dies
wurde monatlich von Facharzt:innen tberpruft.

Setting USA, Moffitt-Long Hospital

Zeitraum der Datener- 1990 - 2009

hebung

Population/ 26'669 Neugeborene werden aufgrund der Ein- und Ausschlusskrite-

Stichprobe rien inkludiert.

Einschlusskriterien

— Einlinge;

— Lebendgeburten;

— Termingeburten;

— Keine Anomalien;

— 5 Minuten Apgar-Wert 27;

— Zwischen 1990-2009 geboren.

Ausschlusskriterien

— 5 Minuten Apgar-Wert <7;

— Keine NS-BGA durchgefiihrt;
— Inadaquate NS-BGA,;

— Nur NSV-BGA.

Variablen

— 5 Minuten Apgar-Wert 27;
— NSA-pH <7.00 oder <7.10;
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—  BE =-12 mmol/L oder £-10 mmol/L;
— Negative neonatale Outcomes: Verlegung auf die Neugeborenen-

Intensivstation, MAS, ANS, Neugeborenensepsis.

Messverfahren Es werden keine Messinstrumente aufgefuhrt.
Statistische Verfahren Chi-Quadrat-Test;

— Multivariable logistische Regression;

— AOR mit 95% KI.

Bei einem NSA-pH-Wert <7.00 ist das Risiko fir ein ANS und fur

eine Verlegung auf die Neugeborenen-Intensivstation signifikant

erhoht.

— Das Risiko bei einem NSA-pH-Wert <7.10 ist fir ein ANS, die Ver-
legung auf die Neugeborenen-Intensivstation und ein MAS signifi-
kant erhoht.

— Wie bei einem NSA-pH-Wert <7.00 in Kombination mit einem BE
<-12 mmol/L, zeigt sich auch bei einem NSA-pH-Wert von <7.10 in

Zentrale Ergebnisse

Kombination mit einem BE <-10 mmol/L ein erhdhtes Risiko auf
ein ANS und fir eine Verlegung auf die Neugeborenen-Intensiv-

station.

Starken — Kohortengrosse;

— Einbezug eines Apgar-Werts 27.

Limitationen — Das retrospektive Studiendesign verhindert die Uberpriifung aller
Verzerrungen.
— Es wurden keine langfristigen Morbiditaten untersucht.
— 13% der Geburten, welche die Einschlusskriterien erflllten, muss-
ten aufgrund nicht vorhandener NS-BGA ausgeschlossen werden.
— Das Wissen der Fachpersonen bezglich einer Azidose und deren

Einfluss auf das klinische Management wird nicht Gberpruft.

Schlussfolgerung Trotz eines 5 Minuten Apgar-Werts 27 bleibt ein signifikant erhdhtes
Risiko fir eine Azidose und negative neonatale Outcomes.
Obschon eine Azidose in Kombination mit einem 5 Minuten Apgar-
Wert 27 selten vorkommt (0.5-3.4%) und dies auch selten weitere In-
terventionen bendtigt, erachten die Forschenden eine routinemassige
NS-BGA als sinnvoll. Dadurch werde ermdglicht, Neugeborene mit ei-
ner Azidose weiter zu beobachten und bei Anzeichen einer Morbiditat

frihzeitig Massnahmen einzuleiten.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)
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4.6 Kiritische Wirdigung Studie 3: Sabol und Caughey (2016)

In der Studie wird eine geburtshilflich relevante Fragestellung beantwortet. Dies wird an-
hand empirischer Literatur verdeutlicht. Das Studiendesign ist bezuglich der Fragestellung
nachvollziehbar gewahlt. Das unizentrierte Studiensetting wird im Vergleich zu einem mul-
tizentrierten Ansatz als weniger reliabel und reprasentativ eingestuft. Das retrospektive
Vorgehen wird, aufgrund von schwer Uberprufbaren Verzerrungen, von den Forschenden
kritisiert. Dank eines umfangreichen Forschungszeitraums ergibt sich eine angemessene
Stichprobengrosse. Diese wird in Bezug auf die Zielpopulation als reprasentativ angese-
hen.

Die Datenerhebung wird einheitlich von geschultem Fachpersonal durchgefuhrt. An-
schliessend werden diese monatlich von spezialisierten Gesundheitsfachpersonen auf ihre
Richtigkeit gepruft. Die interne Validitat wird dadurch gestarkt. Die Datenerhebung wird be-
zuglich der Fragestellung als passend beurteilt. Die Forschenden legen NSA-pH-Werte
von <7.00 und <7.10 als Variablen fest. Dies wird mit den Ergebnissen von Studien be-
grundet, in welchen ab diesen Schwellenwerten ein erhohtes Risiko fur negative Outco-
mes festgestellt wurde. Es wird nicht definiert, ob bei der Variable NSA-pH-Wert <7.10 alle
Werte, auch jene <7.00, inkludiert werden. Es fehlt eine klare Abgrenzung, was die Inter-
pretation der Ergebnisse erschwert. Die Reliabilitat wird bei der Auswahl der Variablen als
schwach beurteilt. Es werden keine Messinstrumente aufgefuhrt. Die Reliabilitat ist
dadurch nicht gegeben. Aufgrund der untersuchten Morbiditdten und den fehlenden Diag-
noseverfahren wird davon ausgegangen, dass die Erhebung der Variablen durch die sub-
jektive Wahrnehmung des geburtshilflichen Fachpersonals beeinflusst wird. Ein Observer
Bias und ein Diagnostic suspicion Bias kann dadurch nicht ausgeschlossen werden, was
die Validitat schwacht. Zudem ist nicht nachvollziehbar, zu welchem Zeitpunkt die NS-Blut-
entnahme durchgefuhrt wird. Dies konnte gemass Giovannini et al. (2019) tendenziell zu
einer Verschlechterung des NSA-pH-Werts gefuhrt haben, sollte denn die NS-Blutent-
nahme zu einem spateren Zeitpunkt durchgefuhrt worden sein. Dies stellt einen Perfor-
mance Bias dar. Welche Indikationen zur Verlegung auf die Neugeborenen-Intensivstation
erfullt sein mussen, wird nicht beschrieben. Die Reliabilitat wird damit geschwacht. Es ist
moglich, dass Morbiditaten doppelt inkludiert worden sind.

Zur Durchfuhrung der Studie wurde eine ethische Genehmigung eingeholt. Dazu fehlen
genauere Angaben, was als nicht reliabel beurteilt wird. Die Autonomie des Neugebore-
nen kann im Sinne einer informierten Entscheidung nicht berucksichtigt werden. Eine stell-
vertretende Einwilligung der Eltern, wird nicht beschrieben. Die Studienteilnehmenden
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bleiben jedoch anonym. Ausserhalb der Studie, wird nicht bei allen Neugeborenen eine
NS-BGA durchgefuhrt. Im Studiensetting hingegen, wird diese bei allen durchgefluhrt. Ei-
nerseits ist dies als gerecht zu beurteilen und alle Neugeborenen kdnnen maoglicherweise
vom Nutzen einer NS-BGA profitieren. Die Neugeborenen haben durch die Blutabnahme
an der Nabelschnur keine Schmerzen (Polleit & Ortmeier, 2020). Andererseits wird eine
Abnabelung fur eine NS-BGA moglicherweise fruhzeitig gemacht, wodurch der Benefit des
restlichen Blutflusses aus der Plazenta zum Kind verhindert wird. Dem Kind kann somit ein
indirekter Schaden zugefugt werden.

Die statistischen Verfahren werden kurz, aber prazise beschrieben. Die Methoden der Da-
tenanalyse werden sinnvoll angewendet. Konfundierende Variablen werden mittels statisti-
scher Verfahren Uberpruft und bereinigt. Die Validitat wird diesbezuglich hoch gewertet.
Die Hohe des Signifikanzniveaus entspricht dem gangigen Standard.

Die Ergebnisse werden sowohl in Text- als auch in Tabellenform verstandlich aufgefuhrt.
Zentrale Ergebnisse werden hervorgehoben. Im Vergleich mit ahnlichen Studien werden
diese ausfuhrlich diskutiert. Es wird eine Empfehlung fur die Praxis abgeleitet, welche auf
Vor- und Nachteile hin Uberpraft wird. Durch die kritische Stellungnahme in der Diskussion
verhindern die Forschenden einen One-Sided Reference Bias. Limitationen und Starken
werden von den Forschenden ausfuhrlich beschrieben. Dies spricht fur die Objektivitat der
Studie. Die Fragestellung kann beantwortet werden. Weiterfuhrende Forschung wird ver-
langt.

Insgesamt konnen die Gutekriterien wie folgt beurteilt werden: Die Objektivitat ist gegeben.
Die Reliabilitat wird als schwach eingestuft. Trotz weniger Mangel gilt die Studie als intern

valide.

4.7 Zusammenfassung Studie 4: Yeh et al. (2012)

Yeh et al. (2012) untersuchen in einer multizentrischen, prospektiven Kohortenstudie den
Zusammenhang zwischen dem NSA-pH-Wert und schweren neonatalen Outcomes. Das
Ziel ist, eine grosse Bandbreite an NSA-pH-Werten in die Untersuchung miteinzubeziehen.
Der Fokus liegt, neben kurzfristigen neonatalen Morbiditaten, vor allem auf neurologischen
Outcomes. Die Forschenden wollen sich prognostisch signifikanten Schwellenwerten an-
nahern, um Empfehlungen fur die Praxis zu generieren. Es werden Uber einen Zeitraum
von 18 Jahren Daten von insgesamt 123'155 lebendgeborenen Einlingen am Termin er-
fasst, von welchen 51'519 Neugeborene mit validen NS-BGA zur Datenanalyse inkludiert

wurden. Detailliertere Angaben werden in Tabelle 10 zusammengefasst.
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Tabelle 10

Zusammenfassung Studie 4

Titel (Jahr) The relationship between umbilical cord arterial pH and serious
adverse neonatal outcome: analysis of 51°519 consecutive vali-
dated samples (2012)

Autorenschaft P. Yeh, K. Emary, L. Impey

Journal BJOG An International Journal of Obstetrics and Gynaecology

Einwilligung

Durch das NHS Central Oxford Research Ethics Committee ge-

nehmigt.

Forschungsziel

Ziel der Studie ist, das Risiko fur negative neonatale Outcomes

entlang eines grossen NSA-pH-Wertebereichs bei einer grossen
Kohorte von Neugeborenen zu untersuchen. Mit einem Schwer-
punkt auf neurologischen Outcomes, sollen prognostische Daten

fur die Praxis generiert werden.

Theoretischer Be-

zugsrahmen

Bisher wurde keine grosse Bandbreite an NSA-pH-Werten im
Zusammenhang mit neurologischen Outcomes untersucht. Es
liegt bisher kein einheitlicher NSA-pH-Schwellenwert fur das Er-

greifen von Interventionen vor.

Methodik

Multizentrische prospektive Kohortenstudie mit quantitativem
Forschungsansatz.

Die Daten wurden direkt nach der Geburt und bei der Entlassung
erhoben und dokumentiert sowie auf einer elektronischen Daten-
bank festgehalten.

Im Studiensetting wird eine NS-BGA nur bei bestimmten Indikati-
onen durchgefiihrt: Bei elektronisch Gberwachten Gebarenden,
mekoniumhaltigem Fruchtwasser oder peripartalen Komplikatio-

nen.

Setting

Grossbritannien;

— John Radcliffe Hospital, Oxford;

— drei Gemeinschaftskrankenhauser;

— Hausgeburten;

— Horton Hospital in Banbury, North Oxfordshire (ab dem 12.
Dezember 2000).

Zeitraum der Datener-

hebung

1991-2009
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Population/

Stichprobe

51519 Neugeborene werden aufgrund der Ein- und Ausschluss-

kriterien inkludiert.

Einschlusskriterien

Einlinge;

Lebendgeburten;

Termingeburten;

Validierte NSA- und NSV-pH-Werte.

Ausschlusskriterien

Kongenitale Anomalien;
Ausschliesslich NSA- oder NSV-BGA abgenommen;

arteriell-venoser pH-Wert Differenz <5. Perzentile.

Variablen

NSA-pH-Wert Gruppierung: <7.00, 7.01-7.05, 7.06-7.10,
7.11-7.15, 7.16-7.20, 7.21-7.25, 7.26-7.30, 7.31-7.35, 27.36;
Es werden finf neonatale Outcomes definiert: Enzephalopa-
thie mit Krampfanfallen oder Tod innerhalb von 4 Wochen,
Enzephalopathie mit Krampfanféallen und die Notwendigkeit
Antikonvulsiva zu verabreichen, Enzephalopathie mit
Krampfanfallen und die Notwendigkeit Medikamente zu ver-
abreichen innerhalb der ersten 24 Studnen, 5 Minuten
Apgar-Wert <7, Verlegung auf die Neugeborenen-Intensiv-

station.

Messverfahren

Fir die NS-BGA wurde die Nabelschnur direkt nach der Geburt

zweifach abgeklemmt. Es wird arterielles und venéses Blut un-

tersucht. Die verwendeten Blutgasanalysatoren werden aufge-
fUhrt.

Die NS-BGA wurde nach Westgate et al. (1994) validiert.

Die neonatalen Outcomes werden nach ICD-9 und ICD-10 ko-
diert.

Statistische Verfah-

ren

PASW Statistics version 18 software wurde zur Datenanalyse

verwendet.

Kolmogorov-D-Statistik;
absolute RR und RR (KI 95%);

numbers needed to harm (NNH).

Zentrale Ergebnisse

Das Risiko flr ein schlechtes neurologisches Outcome be-
ginnt ab einem NSA-pH-Wert von 7.10 anzusteigen. Ein star-
ker Anstieg ist jedoch erst bei einem NSA-pH-Wert <7.00 zu

erkennen.
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— Die NNH fur neurologische Folgen ist bei einem NSA-pH-
Wert von 7.06-7.10 hoch.

— Die meisten Neugeborenen mit negativen Outcomes werden
nicht azidotisch geboren. Mindestens die Halfte der Stich-
probe mit Krampfanfallen innerhalb der ersten 24 Lebens-
stunden hatten einen NSA-pH-Wert >7.10, wovon 39% einen
NSA-pH-Wert von >7.20 hatten.

— Das Risiko flr eine Verlegung auf die Neugeborenen-Inten-
sivstation ist ab einem NSA-pH-Wert <7.20 erhéht. Es unter-
scheidet sich jedoch wenig zu den Werten <7.00.

— Das Risiko eines niedrigen Apgar Scores bei 5 Minuten steigt
im Bereich des Medians (NSA-pH-Wert 7.22) an, was hdher

ist im Vergleich zum Risiko eines neurologischen Outcomes.

Starken

— Kohortengrésse;

— Einbezug eines grossen NSA-pH-Bereichs;

— Nicht nur auf azidotische Neugeborene beschrankt;

— Untersuchung von neurologischen Outcomes;

— Statistischen Masszahl NNH ermdglicht eine Vorhersage zu

allen Outcomes in jedem NSA-pH-Bereich.

Limitationen

— Meist hohe Fehlerquote in grossen Datenbanken;

— pCO2-Wert wurde nicht analysiert;

— BE wurde ausser Acht gelassen;

— kein langerfristiges Follow-up;

— nur bei 52,4% aller Geburten im Untersuchungszeitraum
wurde eine NS-BGA gemacht, was mit den geltenden Leitli-

nien zu begrunden ist.

Schlussfolgerung

Ein «idealer» NSA-pH-Bereich fir alle untersuchten Outcomes
ergab sich zwischen 7.26 und 7.30.

Moderate Azidosen (NSA-pH-Wert <7.10) sind mit einem erhéh-
ten Risiko fur negative neurologische Folgen assoziiert, wobei
das absolute Risiko gering ist und die meisten betroffenen Neu-
geborenen einen héheren NSA-pH-Wert aufweisen.

Eine abgestimmte peripartale Uberwachung kann die meisten
neurologischen Outcomes nicht verhindern und wirde zu einer

viel hoheren Interventionsrate fiihren.
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Die Prozesse, welche den Schweregrad einer Azidose beeinflus-
sen konnten, sollten genauer untersucht werden. Ausserdem
sollte ein besseres Verstandnis bei der Interpretation des NSA-

pH-Werts von Seiten des Fachpersonals angestrebt werden.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)

4.8 Kritische Wiirdigung Studie 4: Yeh et al. (2012)

Die Studie behandelt eine fur das geburtshilfliche Fachpersonal relevante Thematik. Die
Forschungsfrage ist verstandlich formuliert und wird anhand empirischer Literatur gestutzt.
Forschungslicken werden identifiziert.

Das multizentrierte Studiendesign fuhrt zu Stichprobendiversitat, was die externe Validitat
unterstutzt. Allerdings werden die Unterschiede der Settings nicht aufgezeigt. Mogliche
konfundierende Variablen konnen nicht uberpruft werden, was die Beurteilung der Validitat
erschwert. Damit sind beispielsweise die unterschiedlichen Standards zur Handhabung ei-
ner BGA oder die materiellen und personellen Ressourcen gemeint. Es ist anzunehmen,
dass sich diese im Hausgeburtssetting von jenen, in einem Universitatsspital unterschei-
den.

Die Stichprobengrosse wird aufgrund des umfassenden Forschungszeitraums, des pros-
pektiven und multizentrischen Studiendesigns als reprasentativ angesehen. In der Studie
wird bei Neugeborenen keine routinemassige NS-BGA gemacht. Hierfur gelten in den Stu-
diensettings einheitliche Empfehlungen, welche nicht referenziert werden. Die Wahl der
Stichprobe wird demzufolge als Selection Bias erkannt und wirft Fragen hinsichtlich der
Verallgemeinerbarkeit der Ergebnisse auf. Aus diesem Grund wird die Stichprobe bezlg-
lich ihrer Zielpopulation als nicht vollstandig reprasentativ beurteilt. Sowohl die interne als
auch die externe Validitat ist damit nicht gegeben. Dies wird von den Forschenden als Li-
mitation erwahnt.

Konfundierende Variablen werden Uberpruft. Es ist allerdings keine statistische Bereini-
gung ersichtlich. Ausserdem wird nur die Inzidenz von Krampfanfallen bei durchgeflihrter
NS-BGA, im Vergleich zu nicht durchgefuhrter NS-BGA, erwahnt. Diese Auswahl bleibt
unbegrundet. Es konnte sich dabei um Confounding by Indication handeln.

Die Variablen sind sinnvoll gewahlt und werden genau und zum Teil mehrfach Uberpruft.
Diagnosen, welche mit subjektiven Einflissen assoziiert sind, werden ausgeschlossen.

Dadurch kann ein Observer Bias verhindert werden. Die Indikationen fur die Verlegung auf
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die Neugeborenen-Intensivstation werden nicht naher erlautert. Dies schwacht die Reliabi-
litat.

Eine ethische Einwilligung wurde wahrend und nach der Datenerhebung eingeholt. Diese
beschrankt sich auf den Zusammenhang zwischen Schwangerschaftsvariablen und ne-
onatalen Outcomes. Eine informierte Entscheidung, kann von einem Neugeborenen nicht
getroffen werden. Die Anonymitat der Neugeborenen ist gewahrleistet. Den Neugebore-
nen wird mit der Abnahme einer NS-BGA keinen Schaden zugefugt. Es ist anzunehmen,
dass die Abnahme einer NS-BGA mit dem Ziel einhergeht, Morbiditaten frihzeitig zu er-
kennen und gegebenenfalls weitere Massnahmen einzuleiten. Damit wird dem Kind Gutes
getan. Die Gerechtigkeit ist nicht erfullt, denn dann musste bei allen Neugeborenen eine
NS-BGA durchgefuhrt oder aber unterlassen werden. Die Datenerhebung ist passend zum
Forschungsdesign gewahlt. Messinstrumente werden laufend revidiert. Der Zeitpunkt und
die Technik der NS-Blutentnahme sind transparent, was fur interne Validitat und fur eine
hohe Reliabilitat spricht. Der Datenanalyseprozess wird nicht ausfuhrlich beschrieben. Die
Reliabilitat wird somit verringert. Das statistische Mass NNH wird bezuglich der For-
schungsfrage nicht definiert, was die Interpretation der Ergebnisse leicht erschwert. Das
Signifikanzniveau entspricht dem gangigen Standard.

Die Ergebnisse werden sowohl in Text- als auch in Tabellenform aufgefuhrt. Begriffe wie
«schwere Azidose», «moderate Azidose» oder «hoher pH-Wert» werden verwendet,
obschon diese vorab nicht definiert werden. Dies erschwert es, gewisse Aussagen korrekt
zu interpretieren.

In der Diskussion werden die zentralen Ergebnisse verdeutlicht. Es werden Ergebnisse,
mit deren anderer Studien, verglichen. Des Weiteren wird eine Studie mit Schafen mitein-
bezogen. Es bleibt unklar, inwiefern dieser Vergleich gerechtfertigt ist. Es konnte sich da-
bei um ein Bias of Rhetoric handeln. Die Diskussion wird kritisch gefuhrt und es werden
alternative Begrindungen fur die Ergebnisse gesucht.

Insgesamt |asst sich sagen, dass die Objektivitat der Studie gegeben ist. Die interne und
die externe Validitat, sowie die Reliabilitat wird in dieser Studie als schwach beurteilt.

4.9 Gegenuberstellung der Hauptstudien
Zur Ubersicht werden in Tabelle 11 die vier Hauptstudien beziiglich inres Studiendesigns
und ihrer Gute einander gegenubergestellt.
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Tabelle 11

Studiendesign und Giite im Uberblick

Studiendesign

Einschatzung der Giite

Bailey et al.
(2021)

Unizentrierte, geplante Sekundar-
analyse einer prospektiven Kohor-
tenstudie mit quantitativem For-

schungsansatz

Die Reliabilitat stellt ein erfllltes
Gutekriterium dar. Auch die Objek-
tivitdt kann trotz kleiner Einschran-
kungen als gegeben beurteilt wer-
den. Die Studie wird als valide be-
urteilt, obwohl die externe Validitat
von der minderen Diversitat des
unizentrierten Settings als leicht
geschwacht eingestuft wird.

Die Studie weist eine hohe Giite

auf.

Bligard et al.
(2022)

Unizentrierte, retrospektive Kohor-
tenstudie mit quantitativem For-

schungsansatz

Die Obijektivitat ist gegeben und
die Studie lasst sich als reliabel
und valide klassifizieren.

Die Studie weist eine hohe Giite

auf.

Sabol & Caug-
hey (2016)

Unizentrierte, retrospektive Kohor-
tenstudie mit quantitativem For-

schungsansatz.

Die Objektivitat ist gegeben. Die
Reliabilitat wird als schwach ein-
gestuft. Trotz wenigen Mangel gilt
die Studie als intern valide.

Die Studie weist eine mittelhohe

Giite auf.

Yeh et al.
(2012)

Multizentrische, prospektive Ko-
hortenstudie mit quantitativem

Forschungsansatz.

Die Objektivitat ist gegeben. Die
interne und die externe Validitat,
sowie die Reliabilitat wird in dieser
Studie als schwach beurteilt.

Die Studie weist eine niedrige

Giite auf.

Quelle: Eigene Darstellung
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Die unterschiedlichen Einteilungen der NSA-pH-Wert Gruppen in den vier Hauptstudien

werden in Abbildung 2 dargestellt.

Abbildung 2

NSA-pH-Wert Gruppenvergleich

NSA pH-Wert Gruppenvergleich

Studie 4

Yeh et al. (2012)

. Sabol & Caughey (2016)
Studie 3 Bligard et al. (2022)
——Bailey et al. (2021)

Studie 2

Studie 1 [ ——

<7.00 710 7.20 7.30 7.40
NSA pH-Wert

Quelle: Eigene Darstellung

In Tabelle 12 werden die untersuchten Morbiditaten in den vier Hauptstudien gezeigt. Es
wird ersichtlich, dass die Mehrzahl aller Morbiditaten in mindestens zwei Studien erforscht

werden. In Anbetracht dessen, ist es moglich Vergleiche zwischen den Studien zu ziehen.
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Tabelle 12

Ubersicht Morbiditéten

Bailey et al., Bligard et al. Sabol & Caug- Yehetal.
(2021) (2022) hey (2016) (2012)
Apgar X X
ANS X X X
Mechanische Beat- X
mung
MAS X X
Sepsis x (Verdacht X
auf und besté-
tigt)
HIE/Enzephalopathie X X X
Therapeutische Hypo-  x X
thermie
Krampfanfalle X X X!
Intubation X
Verlegung auf Neuge- X X X
borenen-Intensivsta-
tion
Tod X X

Quelle: Eigene Darstellung

in Zusammenhang mit Enzephalopathie
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5 Diskussion:

Die zu beantwortende Forschungsfrage dieser Arbeit lautet: Welche prognostische Aussa-
gekraft hat der NSA-pH-Wert zwischen 7.00 und 7.20 bezuglich neonataler Morbiditaten
am Termin?

Grundsatzlich Iasst die Forschung von Bailey et al. (2021) und Bligard et al. (2021) die
Aussage zu, dass das Risiko neonataler Morbiditat im Bereich der moderaten Azidose
(NSA-pH-Wert 7.00-7.20) erhoht ist. Sabol und Caughey (2016) unterstutzen diese Aus-
sage dadurch, dass ein erhohtes Risiko fur gewisse neonatalen Morbiditaten unter einem
NSA-pH-Wert von 7.10 nachgewiesen wurde. Der NSA-pH-Bereich 7.10-7.20 wurde dabei
nicht untersucht, widerlegt demzufolge nicht die Aussage von Bailey et al. (2021) und
Bligard et al. (2021). Yeh et al. (2012) stellen ein signifikant erhohtes Risiko neonataler
Morbiditaten unter dem NSA-pH-Wert von 7.10 fest. Sie widerlegen ein erhohtes Risiko im
NSA-pH-Bereich von 7.10-7.20. Dies lasst sich anhand der untersuchten Morbiditaten re-
lativieren.

In der Literatur wird haufig Uber das Risiko fur neonatale Morbiditaten ab einem NSA-pH-
Wert von <7.00 berichtet (Berger et al., 2017). Dies wird von Yeh et al. (2012) insofern wi-
derlegt, als dass ein erhohtes Risiko ab einem NSA-pH-Wert von <7.10 und <7.00 be-
schrieben wird. In Anbetracht der schwachen Validitat und Reliabilitat der Studie von Yeh
et al. (2012) sind diese Ergebnisse kritisch zu betrachten. Allerdings bestatigen Sabol und
Caughey (2016) die Ergebnisse von Yeh et al. (2012) dadurch, dass aus ihrer Studie ab
einem NSA-pH-Wert <7.10, im Vergleich zu <7.00, ein ahnlich hohes Risiko fiir neonatale
Morbiditaten resultiert. Einerseits stimmen die Resultate mit jenen bereits bekannten For-
schungen Uberein, andererseits erganzen sie bestehende Forschungen, mit dem Anstieg
eines NSA-pH-Schwellenwerts von 7.00 auf 7.10.

Es gilt zu berucksichtigen, dass Sabol und Caughey (2016), wie in Abbildung 2 ersichtlich,
die Werte Uber 7.10 nicht untersuchen und somit nicht ausgeschlossen werden kann, dass
bei einem Uber dem Schwellenwert von 7.10 liegenden Resultat ein erhdohtes Risiko be-
steht. Yeh et al. (2012) untersuchen eine grosse Bandbreite an NSA-pH-Werten. Aller-
dings muss aufgrund der niedrigen Gute ihrer Studie, fur eine adaquate Einschatzung des
Risikos, auf weitere Literatur zurtiickgegriffen werden.

Sowohl Bailey et al. (2021) als auch Bligard et al. (2022) beschreiben anhand ihrer For-
schungsergebnisse ein kontinuierlich steigendes Risiko fur neonatale Morbiditaten unter

einem NSA-pH-Wert von 7.20. Das bedeutet, dass das Risiko fur Termingeborene, an
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neonatalen Morbiditaten zu erkranken, umgekehrt proportional zum NSA-pH-Wert im Be-

reich einer Azidose ansteigt. Aufgrund der hohen Gute der Studien von Bailey et al. (2021)
und Bligard et al. (2022) werden diese Ergebnisse als zuverlassig beurteilt. Vergleicht man
die in Tabelle 12 aufgefuhrten Morbiditaten in den Hauptstudien, so lassen sich einige Zu-
sammenhange feststellen. Hierfur werden die pathophysiologischen Prozesse hinzugezo-

gen.

In der Studie von Bligard et al. (2022) resultiert ein signifikant erhohtes Risiko fur ein ANS
in der Gruppe von Neugeborenen ab einem NSA-pH-Wert <7.20. Die Resultate von Bailey
et al. (2021) bestatigen dieses Ergebnis mit einem signifikant erhohten Risiko fur ein ANS,
im NSA-pH-Wert Bereich von 7.11-7.19. Sabol und Caughey (2016) beschreiben ein signi-
fikant erhohtes Risiko ab einem NSA-pH-Wert <7.10. Einerseits bestatigt dies die Ergeb-
nisse von Bligard et al. (2022) und Bailey et al. (2021). Andererseits setzt es den Schwel-
lenwert eines erhohten Risikos auf 7.10 herab. In der Studie von Sabol und Caughey
(2016) wird der NSA-pH-Bereich zwischen 7.10 und 7.20 nicht untersucht. Es lasst sich
somit nicht beurteilen, ob das Risiko ab einem NSA-pH-Wert >7.10 ebenfalls erhdht ware.
Bligard et al. (2022) und Bailey et al. (2021) beschreiben im Gegensatz zu Sabol und
Caughey (2016) ein standardisiertes Vorgehen bei der Bestimmung des NSA-pH-Werts.
Die drei Studien, welche das ANS erforschen, Uberprufen und korrigieren konfundierende
Variablen. Dies bestarkt die Glaubhaftigkeit inrer Ergebnisse.

Die Ursache eines primaren ANS ist auf ein Surfactant-Faktor-Mangel zurickzufuhren und
deutet auf eine Unreife der Lungen hin (Kerbl et al., 2015). Da dieses Problem hauptsach-
lich bei FrUhgeborenen auftritt, kommt dies als Ursache fur die Zielpopulation dieser Ba-
chelorarbeit nicht in Frage. Viel mehr wird vom Zusammenhang eines sekundaren ANS,
welchem einen Surfactant-Faktor-Verbrauch zu Grunde liegt, ausgegangen (Kerbl et al.,
2015). Sind die Sauerstoffreserven im Blut bereits peripartal ausgeschopft und das Ter-
mingeborene leidet unter einer Azidose (Koster, 2021), so kann dies bedeuten, dass eine
Hypoventilation nicht mehr kompensiert werden kann. Das Neugeborene muss aufgrund
eines ANS unterstutzt werden. Demnach ist es wichtig zu erforschen, ob lediglich die Inzi-
denz des sekundaren ANS in Verbindung mit einer Azidose erhoht ist oder ebenfalls die
des primaren ANS.

Abschliessend lassen die oben erwahnten Ergebnisse die Aussage zu, dass das Risiko fur
ein ANS bei einem NSA-pH-Wert zwischen 7.00 und 7.20 signifikant erhoht ist.
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Die HIE ist auf eine mangelnde Zufuhr an sauerstoffreichem Blut und der daraus resultie-
renden systemischen zellularen Reaktion zuruckzufuhren (Greco et al., 2020). Die insuffi-
ziente Sauerstoffversorgung, als Ursache fur eine Azidose, lasst sich mit der Pathophysio-
logie einer HIE vergleichen. Krampfanfalle konnen aufgrund einer HIE entstehen (Roll &
Rieger-Fackeldey, 2021), was eine Azidose bei Neugeborenen mit Krampfanfallen erkla-
ren wurde. Gemass Bailey et al. (2021) ist das Risiko von Neugeborenen mit einem NSA-
pH-Wert zwischen 7.11 und 7.19, im Vergleich zu einem Wert 27.20, weder fur eine HIE,
fur Krampfanfalle noch fur den neonatalen Tod erhoht. Bligard et al. (2022) bestarken die-
ses Ergebnis. Das resultierende Risiko fur eine Enzephalopathie und Krampfanfalle unter-
scheidet sich bei einem NSA-pH-Wert <7.20, im Vergleich zu einem Wert 27.20, statistisch
nicht.

Der Datenanalyseprozess in den Studien von Bailey et al. (2021) und Bligard et al. (2022)
ist vollumfanglich nachvollziehbar. Es wird von glaubwurdigen Ergebnissen ausgegangen.
Yeh et al. (2012) setzt den oben erwahnten Ergebnissen entgegen, dass das Risiko fur
neurologische Outcomes ab einem NSA-pH-Wert <7.10 anzusteigen beginnt. Allerdings ist
die NNH zwischen einem NSA-pH-Wert von 7.06-7.10 hoch und ein starker Anstieg ist erst
ab einem Wert von <7.00 zu erkennen. Dies unterstutzt indirekt die Ergebnisse von Bailey
et al. (2021) und Bligard et al. (2022). Andererseits beschreibt Yeh et al. (2012), im Ver-
gleich mit Ergebnissen anderer Studien, dass die meisten Neugeborenen mit neurologi-
schen Outcomes keine Azidose aufweisen. Mit der oben erwahnten Pathophysiologie der
neurologischen Outcomes liesse sich dies nicht erklaren. Eine mogliche Erklarung ist ge-
mass Yeh et al. (2012), dass sich ein Neugeborenes intrauterin von einer Hypoxie erholen
kann. Yeh et al. (2012) sehen dies als eher unwahrscheinlich an, bezugnehmend auf die
hohe Anzahl nicht azidotischer Neugeborener mit neurologischen Outcomes. Eine weitere
Erklarung kann der Effekt des «Azidose Paradoxons» sein. Dieser besagt, dass nicht
azidotische Neugeborene einer Hypoxie ausgesetzt gewesen sein kdnnen, aber nicht fa-
hig sind, mit einer Azidose darauf zu reagieren (Yeh et al., 2012, zitiert nach Hermansen,
2003). Des Weiteren wird diskutiert, dass ein hoch akutes geburtshilfliches Ereignis, neu-
rologische Schaden bewirken kann. Diese sind auf mechanische Ereignisse und Interven-
tionen zurlckzufuhren, wobei keine Azidose bestehen muss (Yeh et al., 2012, zitiert nach
Dennis et al., 1998). Die Ergebnisse von Yeh et al. (2012) weisen, aufgrund der Varietat
der Studiensettings und mangelnder Nachvollziehbarkeit des Datenanalyseprozesses,
keine hohe Gute auf. Trotz alledem starken nachfolgende Aussagen die Studienergeb-
nisse von Yeh et al. (2012) bezuglich neurologischen Outcomes. lhr Hauptfokus liegt auf
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neurologischen Morbiditaten. lhre Messinstrumente werden laufend revidiert und die Vari-
ablen werden mehrfach Uberpruft. Eine reprasentative Anzahl von 51'5619 Neugeborenen
wird untersucht. Ausserdem wird anhand statistischer Verfahren aufgezeigt, dass das Ri-
siko ab einem NSA-pH-Wert <7.10 zwar erhoht ist, aber erst ab einem Wert von <7.00
stark ansteigt.

Insgesamt kann gesagt werden, dass das Risiko fur eine HIE oder Krampfanfalle aufgrund
eines NSA-pH-Werts zwischen 7.00 und 7.20 nicht vorhergesagt werden kann. Alle Stu-
dien bestatigen, dass das Risiko fur neurologische Outcomes, ab einem NSA-pH-Wert von
<7.00 signifikant erhoht ist.

Gemass Bailey et al. (2021) gilt das Risiko fur eine therapeutische Hypothermie zwi-
schen einem NSA-pH-Wert von 7.11-7.19 als signifikant erhoht. Allerdings wird diese Mor-
biditat in den Resultaten nicht isoliert betrachtet. Es bleibt unerwahnt, ob aufgrund der tie-
fen Inzidenz eine Aussage dazu gemacht werden kann. Bligard et al. (2022) beschreiben
kein signifikant erhohtes Risiko fur therapeutische Hypothermie beim NSA-pH-Wert <7.20
verglichen mit 27.20.

Der Apgar Score dient zur Einschatzung des klinischen Zustands von Neugeborenen di-
rekt nach der Geburt. Seit 1953 bewahrt er sich als Beurteilungsinstrument in den ersten
Lebensminuten eines Neugeborenen (Koster, 2021). Ab einem Wert von <7 sind meist
Unterstutzungsmassnahmen erforderlich (AWMF, 2020). Die Hauptstudien beziehen sich
jeweils auf einen Apgar-Wert von 27 bzw. <7 in der funften Lebensminute. Der Grund da-
fur, dass die funfte Lebensminute als Referenz verwendet wird, bleibt in den Studien un-
begrindet. Es wird spekuliert, dass der Apgar-Wert nach 5 Minuten am aussagekraftigsten
ist. Die Ergebnisse von Yeh et al. (2012) zeigen, dass das Risiko fur einen 5 Minuten
Apgar-Wert <7 ab dem ermittelten Median (NSA-pH-Wert 7.22) anzusteigen beginnt. Dies
ist im Vergleich zu neurologischen Outcomes ein hoherer Schwellenwert, was fur eine
hohe Sensitivitat des Apgar Scores spricht. Dieses Resultat wird allerdings kritisch be-
trachtet. In der Studie von Yeh et al. (2012) wird eine NS-BGA ausschliesslich beim Vorlie-
gen bestimmter Indikationen durchgefuhrt. Es kann demnach nicht beurteilt werden, wie
sich der Apgar Score gegenuber dem NSA-pH-Wert bei den nichtuntersuchten Neugebo-
renen verhalten hatte.

Die Studie von Bligard et al. (2022) zeigt ebenfalls ein erhohtes Risiko fur einen 5 Minuten
Apgar-Wert <7, bei Neugeborenen mit einem NSA-pH-Wert <7.20. Dieses Ergebnis wird
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durch die hohe Gute der Studie von Bligard et al. (2022) gestarkt. Sabol und Caughey
(2016) kommen zum Ergebnis, dass trotz eines 5 Minuten Apgar Scores 27 ein signifikant
erhohtes Risiko fur negative neonatale Outcomes besteht. Die Risiken bei einem NSA-pH-
Wert <7.10 unterscheiden sich, im Vergleich zu einem Wert <7.00, trotz eines 5 Minuten
Apgar-Werts =7 nur wenig voneinander.

Sabol und Caughey (2016) erforschen den Apgar-Wert <7 nicht. Betrachtet man die oben
aufgefuhrten pathophysiologischen Prozesse, muss man annehmen, dass sich beim Vor-
liegen einer Morbiditat der klinische Zustand des Neugeborenen immer mit einem 5 Minu-
ten Apgar-Wert <7 zeigt. Eine Azidose liesse sich in dem Fall kaum mit einem normalen
Apgar Score vereinbaren. Die statistische Wahrscheinlichkeit fur einen NSA-pH-Wert
<7.10, trotz eines 5 Minuten Apgar-Werts 27, ist gemass Sabol und Caughey (2016) bei
mekoniumhaltigen Fruchtwasser, bei vorzeitiger Plazentalosung und bei Praeklampsie er-
hoht. Dies lasst spekulieren, dass ein niedrigerer NSA-pH-Wert, bei einem 5 Minuten
Apgar-Wert 27, moglicherweise im Zusammenhang mit einem geburtshilflichen Risikofak-
tor auftritt, als dass der Neugeborenenzustand tatsachlich mit der Azidose in Verbindung
steht. Aufgrund der schwachen Reliabilitat der Studie von Sabol und Caughey (2016)
muss weitere Forschung betrieben werden.

Nicht zu unterschatzen ist, dass der Apgar Score ein subjektives Beurteilungsinstrument
darstellt (AAP, 2015). Sowohl in den Studiensettings wie auch ausserhalb derselben, las-
sen sich die subjektiven Einflisse des Apgar Scores nicht Uberprufen. Die Vergabe eines
Apgar-Werts bei dunkelhautigen Neugeborenen kann gemass Edwards et al. (2022) aller-
dings zu Ungenauigkeiten fuhren. Eine Zyanose oder Blasse konnte ubersehen werden.
Dies lasst sich in den Hauptstudien nicht ausschliessen. Aufgrund der widerspruchlichen
Ergebnisse in den Studien, kann zur Korrelation zwischen dem Apgar Score und dem
NSA-pH-Wert von 7.00-7.20 keine klare Schlussfolgerung gezogen werden.

Die Ergebnisse von Bligard et al. (2022) zeigen, dass zwischen den Gruppen mit einem
NSA-pH-Wert 27.20 und <7.20 kein signifikanter Unterschied bezuglich Anzahl und Dauer
des Aufenthalts auf einer Neugeborenen-Intensivstation besteht. In der Studie von Sa-
bol und Caughey (2016) gilt hingegen ein erhdhtes Risiko ab einem NSA-pH-Wert von
<7.10. Gemass Yeh et al. (2012) gilt das Risiko fur die Verlegung auf die Neugeborenen-
Intensivstation als signifikant erhoht. Es besteht allerdings ein geringer Unterschied des
NSA-pH-Werts <7.00 und <7.20. Diese Unterschiede zwischen den Studien kdnnen einer-

seits dadurch erklart werden, dass, wie in Abbildung 2 ersichtlich, die NSA-pH-Werte nicht
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ubereinstimmen. Andererseits untersuchen Bligard et al. (2022) ausschliesslich vor Ge-
burtsbeginn stattfindende SC. Dies kann einen Einfluss des Geburtsmodus auf den NSA-
pH-Wert und auf das Outcome der Neugeborenen bedeuten. Nach welchen Kriterien die
Verlegung auf die Neugeborenen-Intensivstation erfolgt, wird in keiner der Hauptstudien
erwahnt. Es besteht die Moglichkeit, dass gewisse Morbiditaten doppelt inkludiert oder in-
korrekt klassifiziert worden sind. Diesbezuglich gilt die Reliabilitat aller drei Studien als ge-
schwacht.

Abschliessend kann aufgrund der oben erwahnten Faktoren und der widerspruchlichen Er-
gebnisse fur den NSA-pH-Bereich von 7.00-7.20 keine klare Aussage gemacht werden.

Bei der Neugeborenensepsis wird zwischen einer EOS und einer LOS differenziert.
Diese unterscheiden sich aufgrund der Erreger und des zeitlichen Auftretens der Sepsis
(Glaser et al., 2021; AWMF, 2018). In keiner der Studien wird diese Unterscheidung ge-
macht. Die Ergebnisse von Sabol und Caughey (2016) zeigen, dass das Risiko fur eine
Neugeborenensepsis bei einem NSA-pH-Werten <7.10 nicht signifikant erhoht ist. Beim
isolierten Auftreten von BE-Werten von <-12 mmol/L oder <-10 mmol/L hingegen, ist das
Risiko fur eine Neugeborenensepsis signifikant erhoht. Sabol und Caughey (2016) erlau-
tern keine Diagnoseverfahren, was fur eine schwache Reliabilitat spricht und an der Aus-
sagekraft dieser Ergebnisse zweifeln lasst. Gemass Bailey et al. (2021) besteht ein signifi-
kant erhohtes Risiko fur den Verdacht auf eine Sepsis oder eine bestatigte Sepsis bei
Neugeborenen mit einem NSA-pH-Wert zwischen 7.11 und 7.19. Dieses Risiko steigt ab
einem NSA-pH-Wert <7.11 an. Aufgrund der hohen Gute der Studie von Bailey et al.
(2021) gelten deren Ergebnisse als zuverlassig.

Insgesamt lasst dies die Aussage zu, dass ein signifikant erhohtes Risiko fur eine Neuge-
borensepsis im NSA-pH-Bereich von 7.00-7.20 besteht.

In der Studie von Bailey et al. (2021) resultiert ein signifikant erhdhtes Risiko fur ein MAS
bei Neugeborenen in der Gruppe von einem NSA-pH-Wert zwischen 7.11 und 7.19 im Ge-
gensatz zu der Gruppe mit einem NSA-pH-Wert >7.20.

Sabol und Caughey (2016) erganzen dieses Ergebnis mit einem signifikant erhdhten Ri-
siko fur ein MAS ab einem NSA-pH-Wert von <7.10. Widerspruchlich ist allerdings, dass
im Gegensatz dazu bei einem NSA-pH-Wert <7.00 das Risiko fur ein MAS nicht erhoht ist.
Dieser Unterschied lasst sich pathophysiologisch nicht erklaren. Die schwache Reliabilitat
der Studie von Sabol und Caughey (2016) kann diesbezlglich einen Einfluss haben.
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Trotz alledem ist aufgrund der vorliegenden Ergebnisse, bei einem NSA-pH-Wert zwi-

schen 7.00 und 7.20, von einem erhohten Risiko fur ein MAS auszugehen.

Neonatale Todesfalle traten kaum bis gar nicht auf. Aus diesem Grund kann zum neona-
talen Tod in Zusammenhang mit einer moderaten Azidose keine Aussage gemacht wer-
den.

5.1 Beantwortung der Fragestellung

Grundsatzlich wird die Bestimmung des NSA-pH-Werts in der Literatur empfohlen. Sowohl
internationale Leitlinien als auch die Fachliteratur einigen sich auf eine gewisse prognosti-
sche Aussagekraft in Bezug auf neonatale Morbiditat.

Anhand der diskutierten Literatur kann die Forschungsfrage nicht abschliessend beantwor-
tet werden. Dennoch wird diese evidenzbasiert diskutiert und eine spekulative Antwort for-
muliert:

Die prognostische Aussagekraft des NSA-pH-Werts zwischen 7.00 und 7.20 wird in Bezug
auf das ANS, die Neugeborenensepsis und das MAS bestatigt.

5.2 Limitationen und Forschungsbedarf

Zur Erfullung der Rahmenbedingungen dieser Arbeit, wird lediglich ein Teil der bestehen-
den Forschung erortert. Auf die Signifikanz matterlicher Charakteristika und Risikofaktoren
kann nicht eingegangen werden. Ebenfalls wird der Geburtsmodus nicht beachtet. Diese
Faktoren sind relevant und mussen in einem weiteren Schritt diskutiert werden.

Ebenfalls muss erwahnt werden, dass sich die aktuelle Studienlage bezlglich NS-BGA
hauptsachlich auf die schwere Azidose und deren Korrelation mit neurologischen Morbidi-
taten fokussiert. Aufgrund der limitierten Studienlage zur moderaten Azidose werden in
dieser Arbeit lediglich vier Studien inkludiert.

Obwohl die Settings der erwéahnten Studien Ahnlichkeiten mit dem Schweizer Gesund-
heitswesen aufweisen, bedarf es weiterer klinischer Forschung im deutschsprachigen
Raum. Auf diese Weise konnen spitalinterne Standards besser beurteilt werden. Beispiels-
weise wird in keiner der vier Studien eine Nachkontrolle des NS-pH-Werts, mittels kapilla-
rer Blutentnahme erwahnt. Diese invasive Diagnostik wird gemass Berger et al. (2017)
empfohlen, sofern der NSA-pH-Wert 7.15 unterschritten wird. Hierfur fehlt die Forschung
ganzlich. Genauso unerwahnt, bleibt die Moglichkeit der Blutzucker-Nachkontrolle, welche
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als Teil des Fruhernahrungsschemas in einigen spitalinternen Standards empfohlen wird.
Diese Massnahme konnte in Verbindung mit den Kompensationsmechanismen der Neu-
geborenen stehen. Gegebenenfalls liessen sich durch weitere Forschung invasive Mass-
nahmen verhindern oder durch Evidenzen stutzen. Dem Zusammenhang zwischen Klini-
scher Unauffalligkeit und dem NSA-pH-Wert wird kaum Rechnung getragen, obwohl der
Apgar Score in einigen Studien als Parameter miteinbezogen wird.

Ein Vergleich der prognostischen Aussagekraft des Apgar Scores und des NSA-pH-Werts
kann invasive Nachkontrollen entweder begrinden oder aber obsolet machen.

Dies stellt einen wichtigen Bereich der zuklnftigen Forschung dar und erméglicht die Er-
mittlung einer Ubermedikalisierung in der Geburtshilfe oder legitimiert die Relevanz der
bestehenden Diagnoseverfahren.

Anhand der internationalen wie auch der regionalen Forschung sollen einheitliche, evi-

denzbasierte Leitlinien zur moderaten Azidose erstellt und implementiert werden.
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6 Fazit

Unter Berucksichtigung der Evidenzen kann grundsatzlich von einer hohen prognosti-
schen Aussagekraft des NSA-pH-Werts ausgegangen werden. Je nach erforschten ne-
onatalen Morbiditaten, ergibt sich ein anderer Schwellenwert, ab welchem das Risiko als
erhoht gilt. Anhand der analysierten Studien lasst sich dieser nicht abschliessend bestim-
men.

Basierend auf der prasentierten Fachliteratur wird eine Handlungsempfehlung fur die Pra-
xis formuliert. Diese soll das Management bei moderaten Azidosen beschreiben. Aufgrund
der erwahnten Limitationen handelt es sich nicht um eine vollstandige Handlungsempfeh-
lung. Dennoch soll diese zum Uberarbeiten der aktuell geltenden Massnahmen in Schwei-
zer Spitalern anregen.

Die unterschiedliche Handhabung einer moderaten Azidose in Schweizer Spitalern muss
im Hinblick auf die Anwendbarkeit unserer Ergebnisse berucksichtigt werden. Daraus er-
geben sich folgende Empfehlungen:

Das Risiko fur neonatale Morbiditat steigt ab einem NSA-pH-Wert <7.20 graduell an. Der
Allgemeinzustand des Neugeborenen und mogliche Risikofaktoren mussen zusatzlich zum
NSA-pH-Wert in die postpartale Betreuung miteinbezogen werden. Hier eingeschlossen
sind maternale Risikofaktoren, der Geburtsverlauf, peripartale Medikation der Mutter, der
Apgar Score und weitere klinische Untersuchungen. Dies basiert auf der Annahme, dass
der Schwellenwert fur das erhohte Risiko einer neonatalen Morbiditat, besonders fur Neu-
geborene mit geschwachten Reserven, tiefer liegen kann. Das Neugeborene soll aufgrund
einer moderaten Azidose regelmassig auf ANS-Zeichen und Infektparameter Uberwacht
werden, zumal das Risiko eines ANS und einer Sepsis erhoht ist. Um das MAS fruhzeitig

zu erkennen, soll dieselbe Uberwachung bei mekoniumhaltigem FW verordnet werden.
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Anhang

Anhang A: Glossar

Begriff Bedeutung

Abdomen Bauch

Alkalose Ubermassiger Basenwert im Blut

Alveolen Lungenblachen

Anomalie Fehlbildung

Asphyxie Generalisierte Ischamie und Hypoxie bei Neugeborenen
Ductus Kurzschlusse

Dyspnoe schmerzhafte Atmung

Embolus Objekt (korpereigen o. korperfremd), welches die Blutbahn

verstopft

extrauterin

Ausserhalb der Gebarmutter

Frihernahrungsschema

Spitalintern geregeltes Schema der Zufutterung des Neuge-
borenen zur Vermeidung einer Hypoglykamie.

Geburtsbeginn

Die Geburt beginnt mit dem Blasensprung oder zervixwirksa-

men Kontraktionen.

Gestationsalter

Aktuelle Dauer der Schwangerschaft

Hyperexzitabilitat

Gesteigerte Reflexe beim Neugeborenen

Hyperkapnie Erhohter Kohlenstoffdioxidgehalt im Blut

Hypothermie Unterkihlung

hypoventiliert zu langsame bzw. zu oberflachliche Atmung

Hypoxie Sauerstoffmangel

Ikterus Gelbfarbung von Haut, Schleimhaut und der inneren Organe
aufgrund einer Hyperbilirubinamie.

intrauterin Innerhalb der Gebarmutter

kongenital angeboren

Kontraktionen Geburtswehen bzw. Kontraktionen der Gebarmutter

Laktatazidose Vermehrter Laktatgehalt im Blut

Lethargie Form der Bewusstseinsstorung
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Mekonium (mekoniumhal-

Erste Ausscheidung des Neugeborenen (Enthalten von Me-

tig) konium)

Morbiditat Erkrankungsfalle in einer bestimmten Bevolkerungsgruppe.

Mortalitat Todesfalle in einer bestimmten Bevolkerungsgruppe.

nosokomial Infektionen, welche im Zusammenhang mit medizinischen
Massnahmen bzw. im klinischen Setting erworben werden.

peripartal Unter der Geburt

postpartal Nach der Geburt des Kindes bzw. der vollstandigen Plazenta

Praeklampsie

Erkrankung, welche in der Schwangerschaft auftritt, ugs.
«Schwangerschaftsvergiftung».

prapartal

In der Schwangerschaft bzw. vor Geburt des Kindes

Schwere Azidose

NSA-pH-Wert <7.00

Tachypnoe

Gesteigerte Atemfrequenz
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Anhang B: Literaturrechercheprotokoll

Datum

Datenbank

Suchbegriffe

Treffer to-
tal

Eingrenzung
der Suchbe-
griffe

Anzahl
Treffer mit

Titelscreening

Eingrenzung

Abstractscreening Relevante
Treffer

22.06.22 MEDLINE

via Ovid

blood gas analysis
OR cord blood gas
OR umbilical artery
pH OR umbilical
blood gas analysis
AND Apgar score
AND mild acidemia

OR acidemia

50

28

22.06.22 CINAHL

Complete

blood gas analysis
OR cord blood gas
OR umbilical artery
pH OR umbilical
blood gas analysis
AND Apgar score
AND mild acidemia
OR acidemia

25

AND outcomes
OR risk OR im-

pact

27.06.22 MEDLINE

via Ovid

mild acidemia NOT
asphyxia NOT meta-
bolic acidemia AND
newborns OR neo-
nates OR newborns
at term NOT

2
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preterms AND Apgar
score OR Apgar

27.06.22 PubMed mild acidemia OR 17°753 NOT preterms 4’711 56
acidosis OR NOT animals
acidemia NOT as- NOT dogs
phyxia NOT meta- Filter: Er-
bolic acidemia AND scheinungsjahr
newborns OR neo- 2012 - 2022
nates OR newborns
at term AND Apgar
score OR Apgar
AND blood gas anal-
ysis OR acid base
status OR umbilical
artery pH OR umbili-
cal cord artery pH
27.06.22 CINAHL mild acidemia OR 51 NOT preterms 51 24
Complete acidosis OR NOT animals
acidemia NOT as- NOT dogs

phyxia NOT meta-
bolic acidemia AND
newborns OR neo-
nates OR newborns
at term AND Apgar
score OR Apgar
AND blood gas anal-
ysis OR acid base
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status OR umbilical
artery pH OR umbili-
cal cord artery pH

30.08.2022 CINAHL

Complete

acidosis OR
acidemia OR mild
acidemia OR mild
acidosis NOT as-
phyxia NOT meta-
bolic acidosis AND
umbilical artery pH
OR umbilical cord
artery pH OR cord
blood gas AND neo-
nates OR newborns
NOT preterms AND
Apgar score OR Ap-

gar

33

30.08.2022 MEDLINE

via Ovid

acidosis OR
acidemia OR mild
acidemia OR mild
acidosis NOT as-
phyxia NOT meta-
bolic acidosis AND
umbilical artery pH
OR umbilical cord
artery pH OR cord
blood gas AND

29
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neonates OR new-
borns NOT preterms
AND Apgar score
OR Apgar

24.11.2022 CINAHL

Complete

mild acidemia OR
mild acidosis OR
acidemia AND um-
bilical cord artery pH
OR arterial cord
blood gas OR cord
blood gas analysis
AND neonatal mor-
bidities OR newborn
morbidities OR im-
pact OR effect

OR neonatal
outcomes OR

outcomes

12

24.11.2022 MEDLINE
via OVid

mild acidemia OR
mild acidosis OR
acidemia AND um-
bilical cord artery pH
OR arterial cord
blood gas OR cord
blood gas analysis
AND neonatal mor-
bidities OR newborn
morbidities OR im-
pact OR effect OR
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neonatal outcomes

OR outcomes

24.11.2022 CINAHL mild acidemia OR 2 2
Complete fetal acidemia OR
mild acidosis AND
neonatal outcomes
OR neonatal morbid-
ities AND newborns
at term OR term
births AND umbilical
cord blood gas anal-

ysis OR umbilical ar-

tery pH
24.11.2022 PubMedvia mild acidemia OR 9'870 Filter: Er- 3230 113
Ovid fetal acidemia OR scheinungsjahr
mild acidosis AND 2012-2022

neonatal outcomes
OR neonatal morbid-
ities AND newborns
at term OR term
births AND umbilical
cord blood gas anal-
ysis OR umbilical ar-
tery pH

Quelle: Eigene Darstellung



Anhang C: Einschatzung und Beurteilung der Literatur

Studie 1: Mild Neonatal Acidemia is Associated with Neonatal Morbidity at Term von Bailey et al. (2021)

Kapitel

Zusammenfassung

Wiirdigung

Einleitung

Forschungsziel: In einer Umgebung, in der eine BGA
routinemassig erhoben wird, wird die Rate an Azidosen er-
mittelt. Zusatzlich wird untersucht, welche Faktoren das
Risiko einer Azidose erhéhen und welche Outcomes damit
verbunden sind.

Begriindung des Forschungsziels: Azidosen kénnen zu
negativen neonatalen Folgen flhren, wie Multiorganversa-
gen, HIE, Krampfanfalle, Cerebralparesen, langfristige
neurologische Folgen und neonatalem Tod.

Das «American College of Obstetricians and Gynecolo-
gists» empfiehlt eine BGA selektiv (nicht routinemassig)
durchzufiihren. Dabei gelten bspw. ein 5-Minuten Apgar
<7 oder Risikofaktoren fur eine Asphyxie (bspw. vorzeitige
Plazental6sung) als Indikation fir eine BGA.

Wenn eine BGA nicht routinemassig durchgefihrt wird,
kénnen Azidosen unentdeckt bleiben.

Bisher ist unklar, ob Azidosen trotz einem 5 Minuten Apgar

>7 klinisch relevant sind.

Die Studie beantwortet eine wichtige Frage fir Fachpersonen

aus dem Fachbereich Gynakologie und Geburtshilfe. Die For-

schungsfrage wird klar und verstandlich definiert.
Der Kontext zum Thema wird zwar logisch aufgefihrt, jedoch

fehlt die Verknipfung mit vorbestehender Literatur/ Studien.

Methode

Design: Es handelt sich um eine retrospektive Kohorten-
studie. Es wurden zwischen 1990-2009 im Moffitt-Long

Hospital Daten erhoben und analysiert.

— Das Forschungsdesign ist passend zur Fragestellung ge-
wahlt.

— Die Datenerhebung wird von Fachpersonen Uberprtift.
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Stichprobe: 26'669 Termingeborene Einlinge.
Einschlusskriterien: Einlinge, Termingeboren, Geboren
von 1990-2009 im Moffitt-Long Hospital, Keine Anomalien,
5 Minuten Apgar-Wert >7

Ausschlusskriterien: 5 Minuten Apgar <7, Keine BGA
durchgefihrt, Inadaquate BGA, Nur venése BGA
Datenerhebung: Es wurden retrospektiv schriftliche Daten
erhoben. Detaillierte Informationen von den Geburten wur-
den aus den Krankenakten entnommen und von geubten
Fachpersonen zusammengefasst und auf einer elektroni-
schen Datenbank festgehalten. Die Zusammenfassungen
wurden monatlich von einem Neonatologen und einem
Facharzt/ einer Facharztin fir Mutter und Feten Uberprift.
Es wurden keine Interventionen getestet, was von der Fra-
gestellung auch nicht verlangt wird.

Variablen: Es wurden folgende Variablen definiert:

5 Minuten Apgar >7

pH <7.00 oder pH <7.10

BE <-12 mmol/L oder BE <-10 mmol/L

Risikofaktoren fir eine Azidose: Geburtsmodus, vorzeitige
Plazental6ésung, mekoniumhaltiges Fruchtwasser, Schul-
terdystokie, GDM, Praeklampsie, chronische Hypertension
Negative neonatlae Folgen: Verlegung auf die Neugebore-
nen-Intensivstation, Mekonium Aspirations Syndrom, ANS,

Neugeborenen Sepsis

Es wurden passende Ein- und Ausschlusskriterien definiert.
Die Stichprobe reprasentiert die Zielpopulation. Daten wer-
den Uber 19 Jahre gesammelt, was eine angemessene
Stichprobengrdsse ergibt.

Es gibt keine Vergleichsgruppen und es wird keine Inter-
vention getestet.

Inkomplette Daten werden schon vor der Datenanalyse
ausgeschlossen.

Die Messinstrumente werden nicht aufgefuhrt.

Subjektive Einflisse kbnnen bei den Diagnosen nicht aus-
geschlossen werden.

Fur die Datenerhebung wurde eine Genehmigung vom «in-
stitutional review board at Oregon Health & Science Uni-
versity» eingeholt.

Es wird nicht definiert, ob bei der Variable NSA-pH-Wert*
<7.10 alle Werte, auch jene <7.00, inkludiert werden.
Méogliche Einflisse auf die Ergebnisse werden erwahnt und
Uberprift.

Die Verfahren der Datenanalyse werden verstandlich aber
nur kurz erwahnt.

Die statistischen Verfahren scheinen sinnvoll angewendet
zu sein.

Die Hohe des Signifikanzniveaus wird erwahnt aber nicht
begrindet.
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Datenanalyse: Zur Datenanalyse wurde der Chi-Quadrat-
Test verwendet, um die Proportionen der Variablen zu ver-
gleichen. Die multivariable logistische Regression wurde
dazu verwendet potenzielle Verzerrungen zu uberprufen.
Zudem wurde ein p-Wert von <0.05 als statistisch signifi-
kant definiert. Multivariable Analysen werden als «Odds
Ratio» mit 95% Konfidenzintervall dargestellt.

Von 26'669 Geburten liegt die Inzidenz eines NSA-pH-
Werts <7.10 bei 3.4% (n = 906). Mutter von Neugeborenen
mit einem pH-Wert <7.10 waren eher Erstgebarende, >35
Jahre alt oder litten eher an einer Praeklampsie.

Bei der Geburt haben azidotische Neugeborene ein hdhe-
res Risiko auf negative Folgen, als nichtazidotische Neu-
geborene.

Sowohl bei einem pH-Wert <7.00, wie auch <7.10 ist das
Risiko fur ein ANS, MAS und fur die Verlegung auf die
Neugeborenen-Intensivstation signifikant erhdht.

Tritt ein pH-Wert <7.00 gemeinsam mit einem BE <-12
mmol/L auf, zeigte sich weiterhin ein erhdhtes Risiko auf
ein ANS und eine Verlegung auf eine Neonatologie. Die-
ses Risiko blieb bei einem pH-Wert von <7.10 in Kombina-
tion mit einem BE <-10 mmol/L bestehen.

Trotz einem Apgar-Wert >7 nach 5 Minuten, treten Azido-
sen auf, welche von verschiedenen Faktoren (Geburt und

Gebarende) beeinflusst werden.

Zentrale Ergebnisse werden in Text- und Tabellenform ver-
standlich aufgefihrt.
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Ab einem pH-Wert von <7.10 steigen die neonatalen Mor-
biditaten (Verlegung auf eine Neonatologie, ANS, MAS)

an.

Limitationen: Als Limitation wird das retrospektive Stu-
diendesign aufgefiihrt. Es ist bei diesem Studiendesign
nicht moaglich, alle Verzerrungen zu tberprifen. Man ist
auf die Informationen beschrankt, welche zuvor erfasst
wurden.

Zudem konnten keine langfristigen neonatalen Morbidita-
ten untersucht werden.

Eine weitere Limitation ist, dass bei 13% der Geburten,
welche die Einschlusskriterien erflllten, keine BGA vor-
handen war, obschon sie hatte gemacht werden sollen.
Diese fehlenden Daten (Missings) kdnnten zu zwei Arten
von Verzerrungen gefuhrt haben. Einerseits kdnnte es
sein, dass bestimmte Risikosituationen, wie bspw. eine
vorzeitige Plazentaldsung, die Abnahme einer BGA nicht
moglich machten. Dies hatte zu einer Unterschatzung der
Haufigkeit einer Azidose beigetragen.

Andererseits kdnnte es auch eine Uberschatzung der Hau-
figkeit gegeben haben, wenn die klinische Situation keine
Dringlichkeit erforderte und die BGA deshalb nicht ge-
macht wurde.

Zudem wird als Limitation genannt, dass nicht kontrolliert

werden konnte, wie das Wissen zu einer Azidose von den

Die Ergebnisse werden ausfuhrlich diskutiert.
Es werden Empfehlungen fiir die Praxis abgeleitet.
Limitationen und Starken werden ausfiihrlich beschrieben.

Die Forschungsfrage kann beantwortet werden.
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Fachpersonen das klinische Management beeinflusst ha-
ben konnte.

Schlussfolgerung: Bei einem normalen klinischen Zu-
stand und einem normalen Apgar-Wert, bleibt ein signifi-
kant erhdhtes Risiko fiir eine Azidose und damit fir nega-
tive neonatale Folgen (ANS, MAS, Verlegung auf die Neu-
geborenen-Intensivstation).

Trotzdem eine Azidose in Kombination mit einem norma-
len Apgar-Wert und einem normalen klinischen Zustand
selten vorkommt (0.5 — 3.4%) und diese auch selten wei-
tere Interventionen bendtigen, wird eine routinemassige
Nabelschnurblutprobe als sinnvoll erachtet, um Neugebo-
rene mit dem Risiko einer Azidose weiter beobachten zu
kénnen. Gemass den Forschenden ist weitere Forschung

zu diesem Thema gefragt.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)
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Studie 2: The association of fetal acidemia with adverse neonatal outcomes at time of scheduled cesarean delivery von Bligard et

al. (2022)
Kapitel Zusammenfassung Wiirdigung
Einleitung Forschungsziel: Ziel ist es, die Inzidenz von fetalen Azi- | - Das Forschungsziel ist fiir den geburtshilflichen Praxisall-

dosen bei geplanter SC vor Geburtsbeginn zu ermitteln.
Ausserdem wird die Assoziation zwischen negativen ne-
onatale Outcomes und kurzfristiger Azidose untersucht.
Hypothese: Fetale Azidose zur Zeit einer geplanten SC vor
Eintreten der Wehentatigkeit, steht nicht in Verbindung mit
neonataler Morbiditat, in Anbetracht der Kurze des Prozes-
ses.

Begriindung der Forschungsfrage: Es gibt bisher wenig
Forschung zu dieser Thematik. Die NS-BGA ist von ver-
schiedenen Leitlinien auf nationaler Ebene lediglich bei ei-
nem unklaren metabolischen Status der Neugeborenen
empfohlen. Obwohl die fetale Azidose ein Resultat in-
trauteriner Hypoxie ist und als Pradikator fir Morbiditaten
gilt, liegt der historische Schwellenwert fir negative fetale
Outcomes bei einem NSA-pH <7.00. Neuste Forschung
suggeriert einen Zusammenhang zwischen milder Azidose
bei einem NSA-pH von 7.00-7.20 und fetaler Morbiditat.

tag von wichtiger Bedeutung.
Das Forschungsziel ist nachvollziehbar und wird mit evi-

denzbasierter Literatur gestutzt.
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Design: Unizentrierte, retrospektive Kohortenstudie mit

quantitativem Forschungsansatz.

Stichprobe: Es wurde eine Stichprobe definiert. Die Stich-

probe wurde aufgrund der pH-Werte in 2 Gruppen geteilt:

NG mit Azidose und NG ohne Azidose, weiter wurden zu-

satzliche Sensitivitatsanalysen bei einem pH von 7.10 und

7.00 gemacht, um das Risiko einzustufen.
Datenerhebung: BGA-Messung aus NSA und NSV und
auf pH, pCO2 und pO2 untersucht. Die Auswertung des
Laktats und BE wurde ab 2010 inkludiert. Anhand ver-
schiedener Leitlinien wurden die neugeborenen Befunde

gestellt und getestet.

Variablen: Die fetale Azidose wird ab einem NSA-pH-Wert
<7.20 definiert.

NSA-pH-Werte 27.20, <7.20, <7.10, <7.00;

Outcomes: Tod des Neugeborenen, Enzephalopathie,
therapeutische Hypothermie, Krampfanfalle, Intubation
und Atemnot diese Morbiditaten wurden unter dem Be-
griff composite neonatal morbidity zusammengefasst
und einzeln berlcksichtigt. Zuziglich wurde der Apgar-
Wert <7 in der funften Lebensminute und die Verle-
gung auf die Neugeborenen-Intensivstation berlck-
sichtigt.

Typen der Azidose: respiratorisch, metabolisch, ge-

mischt;

Das methodische Vorgehen ist in Bezug des Forschungs-
ziels nachvollziehbar gewahilt.

Die Stichprobe reprasentiert die Zielpopulation und wurde
passend zur Forschungsfrage gezogen.

Es gab keine Dropouts, welche einen Einfluss auf die Er-
gebnisse gehabt haben kdnnten.

Grundsatzlich wurde die Datenerhebung bei allen NG ein-
heitlich durchgefuhrt. Allerdings kann der Zeitpunkt der NS-
Blutetnahme und -Messung variieren. Anderen Studien zu-
folge kdnnte dies zu unterschiedlichen Werten fuhren.

Die Variablen werden sinnvoll gewahlt und ausfihrlich be-
schrieben.

Die Instrumente der Datenanalyse werden aufgefthrt und
klar beschrieben.

Konfundierende Variablen werden anhand statistischer
Verfahren Uberprift und bereinigt.

73



Dauer des Eingriffs: Zeit zwischen Anasthesieeinlei-
tung und Geburtszeitpunkt, Zeit zwischen dem ersten
Schnitt und Geburtszeitpunkt;

Neonatale und mutterliche Merkmale bei Neugebore-
nen mit und ohne fetale Azidose.

Datenanalyse: Alle Analysen wurden mit Stata version
12.1 (StataCorp LLC, College Station, TX) gemacht.

Student t-test,

Wilcoxon rank-sum test,

Chi-Quadrat-Test;

Fisher exact test,

P-Wert <0.5 (5% Signifikanzniveau);

Multivariable logistische Regression;

Univariate Analyse;

Backward stepwise elimination;

Hosmer Lemeshow test fur die Goodness-of-fit ana-
lyse;

Zhang Methode: Relative Rrisk (RR), adjusted RR
(ARR), Odds Ratio (OR), und adjusted OR (AOR).

Von 2081 NG in der Stichprobe hatten 252 eine fetale
Azidose (12.1%). Eine Haufung war erkennbar bei
BEL, GDM und Adipositas der Mutter.

Die Inzidenz von intraoperativer Hypotonie, Vasopres-
sortherapie und verlangerten Zeiten von SPA traten

Die Ergebnisse werden sowohl in Tabellen- wie auch in
Textform Ubersichtlich dargestellt.

Es wird verdeutlicht, welche Ergebnisse zentral sind.
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haufiger bei azidotischen NG auf, im Vergleich zu
nichtazidotischen NG.

Es gab kaum Unterschiede des Gestationsalters, Ge-
burtsgewicht, Kontinuitat in der Ableitung der FHF oder
beim Typ der Regionalanasthesie zwischen fetaler Azi-
dose und keiner fetalen Azidose

Primary outcome: 176 (8.5%). Das Risiko war signifi-
kant héher bei NG mit Azidose als ohne (7.6% vs.
15.1%).

Enzephalopathie, therapeutische Hypothermie und
Krampfanfalle waren niedrig und unterscheiden sich
statistisch nicht zwischen den Gruppen.

Intubation und ANS sind signifikant haufiger bei Azi-
dose aufgetreten (alle ANS brauchten Ventilation oder
positiven Druck)

Es gab keine Todesfalle

Apgar-Werte waren niedriger bei NG mit Azidose
NICU-Falle und -Dauer des Aufenthalts unterscheiden
sich nicht.

Die Anzahl der primary outcomes verhalt sich umge-
kehrt proportional zur Héhe der pH-Werts (13.5% Mor-
biditaten bei NSA-pH-Wert 7.00-7.19 und 42.9% Mor-
biditat bei NSA-pH-Wert <7.00. NG mit einem NSA-pH-
Wert <7.10 haben ein 3.2-fach erhdhtes Risiko fir ein
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negatives neonatales Outcome. Bei einem NSA-pH-
Wert <7.00 hingegen ist das Risiko 6.6-fach erhoht.

Limitationen:

— Trotz Berucksichtigung einiger anasthesiologischer
Faktoren, bestehen moglicherweise nicht gemessene
intraoperative Faktoren, die zur fetalen Morbiditat bei-
tragen.

— Es besteht die Moglichkeit einer Verzerrung, da Ne-
onatolog:innen den NSA-pH-Wert der Neugeborenen
kannten.

— Trotz der grossen Kohorte, trat das ANS am haufigsten
auf, was dazu fuhren kann, dass kleinere Datenunter-
schiede in anderen individuellen Messgrdossen der
Morbiditat nicht auffallen.

Schlussfolgerung: Eine leichte fetale Azidose zum Zeit-

punkt einer geplanten SC, ist trotz beruhigender praopera-

tiver fetaler Uberwachung mit composite neonatal morbi-
dity verbunden.

Da in der Kohorte 12% der Neugeborenen, die mittels ge-

planter SC entbunden wurden, eine fetale Azidose aufwie-

sen und bei 8,5% dieser Neugeborenen eine Morbiditat
auftrat, sollte bei allen geplanten SC eine in der neonata-
len Reanimation geschulte Fachkraft zur Verfiigung ste-

hen.

Die Ergebnisse werden ausflhrlich diskutiert.

Starken und Schwachen der Studie sind klar ersichtlich und
die Forschenden bleiben dabei objektiv.

Die Ergebnisse werden mit bereits bestehender Forschung
verglichen.

Es wird nach alternativen Erklarungen gesucht und litera-
turgestutzt diskutiert.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)
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Studie 3: Acidemia in neonates with a 5-minute Apgar score of 7 or greater — What are the outcomes? von Sabol und Caughey

(2016)

Kapitel

Zusammenfassung

Wiirdigung

Einleitung

Forschungsziel: In einer Umgebung, in der eine BGA
routinemassig erhoben wird, wird die Rate an Azidosen er-
mittelt. Zusatzlich wird untersucht, welche Faktoren das
Risiko einer Azidose erhéhen und welche Outcomes damit
verbunden sind.

Begriindung des Forschungsziels: Azidosen kénnen zu
negativen neonatalen Folgen flhren, wie Multiorganversa-
gen, HIE, Krampfanfalle, Cerebralparesen, langfristige
neurologische Folgen und neonatalem Tod.

Das «American College of Obstetricians and Gynecolo-
gists» empfiehlt eine BGA selektiv (nicht routinemassig)
durchzufiihren. Dabei gelten bspw. ein 5 Minuten Apgar
<7 oder Risikofaktoren fur eine Asphyxie (bspw. vorzeitige
Plazental6sung) als Indikation fir eine BGA.

Wenn eine BGA nicht routinemassig durchgefihrt wird,
kénnen Azidosen unentdeckt bleiben.

Bisher ist unklar, ob Azidosen trotz einem 5 Minuten Apgar

> 7 klinisch relevant sind.

Die Studie beantwortet eine wichtige Frage fir Fachpersonen

aus dem Fachbereich Gynakologie und Geburtshilfe. Die For-

schungsfrage wird klar und verstandlich definiert.
Der Kontext zum Thema wird zwar logisch aufgefihrt, jedoch

fehlt die Verknupfung mit vorbestehender Literatur/ Studien.

Methode

Design: Es handelt sich um eine retrospektive Kohorten-
studie. Es wurden zwischen 1990-2009 im Moffitt-Long

Hospital Daten erhoben und analysiert.

— Das Forschungsdesign ist passend zur Fragestellung ge-
wahlt.

— Die Datenerhebung wird von Fachpersonen Uberprift.
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Stichprobe: 26'669 Termingeborene Einlinge.

Einschlusskriterien: Einlinge, Termingeboren, Geboren

von 1990-2009 im Moffitt-Long Hospital, Keine Anomalien,

5 Minuten Apgar-Wert >7

Ausschlusskriterien: 5 Minuten Apgar <7, Keine BGA

durchgefiihrt, Inadaquate BGA, nur vendse BGA

Datenerhebung: Es wurden retrospektiv schriftliche Daten

erhoben. Detaillierte Informationen von den Geburten wur-

den aus den Krankenakten entnommen und von geubten

Fachpersonen zusammengefasst und auf einer elektroni-

schen Datenbank festgehalten. Die Zusammenfassungen

wurden monatlich von einem Neonatologen und einem

Facharzt/ einer Facharztin fur Mutter und Feten Uberpraft.

Es wurden keine Interventionen getestet, was von der Fra-

gestellung auch nicht verlangt wird.

Variablen: Es wurden folgende Variablen definiert:

— 5 Minuten Apgar >7

— pH <7.00 oder pH <7.10

— BE <-12 mmol/L oder BE <-10 mmol/L

— Risikofaktoren fiir eine Azidose: Geburtsmodus, vor-
zeitige Plazental6ésung, mekoniumhaltiges Fruchtwas-
ser, Schulterdystokie, GDM, Praeklampsie, chronische
Hypertension.

— Negative neonatale Folgen: Verlegung auf eine Ne-

onatologie, MAS, ANS, Neugeborene Sepsis.

Es wurden passende Ein- und Ausschlusskriterien definiert.
Die Stichprobe reprasentiert die Zielpopulation. Daten wer-
den Uber 19 Jahre gesammelt, was eine angemessene
Stichprobengrdsse ergibt.

Es gibt keine Vergleichsgruppen und es wird keine Inter-
vention getestet.

Inkomplette Daten werden schon vor der Datenanalyse
ausgeschlossen.

Die Messinstrumente werden nicht aufgefuhrt.

Subjektive Einflisse kbnnen bei den Diagnosen nicht aus-
geschlossen werden.

Fur die Datenerhebung wurde eine Genehmigung vom «in-
stitutional review board at Oregon Health & Science Uni-
versity» eingeholt.

Es wird nicht definiert, ob bei der Variable NSA-pH-Wert*
<7.10 alle Werte, auch jene <7.00, inkludiert werden.
Méogliche Einflisse auf die Ergebnisse werden erwahnt und
Uberprift.

Die Verfahren der Datenanalyse werden verstandlich aber
nur kurz erwahnt.

Die statistischen Verfahren scheinen sinnvoll angewendet
zu sein.

Die Hohe des Signifikanzniveaus wird erwahnt, aber nicht
begrindet.
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Datenanalyse: Zur Datenanalyse wurde der Chi-Quadrat-
Test verwendet, um die Proportionen der Variablen zu ver-
gleichen. Die multivariable logistische Resgression wurde
dazu verwendet potenzielle Verzerrungen zu uberprufen.
Zudem wurde ein p-Wert von <0.05 als statistisch signifi-
kant definiert. Multivariable Analysen werden als «Odds
Ratio» mit 95% Konfidenzintervall dargestellt.

Von 26'669 Geburten liegt die Inzidenz eines NSA-pH-
Werts <7.10 bei 3.4% (n = 906). Mutter von Neugeborenen
mit einem pH-Wert <7.10 waren eher Erstgebarende, >35
Jahre alt oder litten eher an einer Praeklampsie.

Bei der Geburt haben azidotische Neugeborene ein hdhe-
res Risiko auf negative Folgen, als nichtazidotische Neu-
geborene.

Sowohl bei einem pH-Wert <7.00, wie auch <7.10 ist das
Risiko fur ein ANS, MAS und fiir die Verlegung auf die
Neugeborenen-Intensivstation signifikant erhdht.

Tritt ein pH-Wert <7.00 gemeinsam mit einem BE <-12
mmol/L auf, zeigte sich weiterhin ein erhdhtes Risiko auf
ein ANS und eine Verlegung auf eine Neonatologie. Die-
ses Risiko blieb bei einem pH-Wert von <7.10 in Kombina-
tion mit einem BE <-10 mmol/L bestehen.

Trotz einem Apgar-Wert >7 nach 5 Minuten treten Azido-
sen auf, welche von verschiedenen Faktoren (Geburt und

Gebarende) beeinflusst werden.

Zentrale Ergebnisse werden in Text- und Tabellenform ver-
standlich aufgefihrt.
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Ab einem pH-Wert von <7.10 steigen die neonatalen Mor-
biditaten (Verlegung auf eine Neonatologie, ANS, MAS)

an.

Limitationen: Als Limitation wird das retrospektive Stu-
diendesign aufgefiihrt. Es ist bei diesem Studiendesign
nicht moglich alle Verzerrungen zu tberprifen. Man ist auf
die Informationen beschrankt, welche zuvor erfasst wur-
den.

Zudem konnten keine langfristigen neonatalen Morbidita-
ten untersucht werden.

Eine weitere Limitation ist, dass bei 13% der Geburten,
welche die Einschlusskriterien erflllten, keine BGA vor-
handen war, obschon sie hatte gemacht werden sollen.
Diese fehlenden Daten (missings) kdnnten zu zwei Arten
von Verzerrungen gefihrt haben. Einerseits kdnnte es
sein, dass bestimmte Risikosituationen, wie bspw. eine
vorzeitige Plazentaldsung, die Abnahme einer BGA nicht
moglich machten. Dies hatte zu einer Unterschatzung der
Haufigkeit einer Azidose beigetragen.

Andererseits kdnnte es auch eine Uberschatzung der Hau-
figkeit gegeben haben, wenn die klinische Situation keine
Dringlichkeit erforderte und die BGA deshalb nicht ge-
macht wurde.

Zudem wird als Limitation genannt, dass nicht kontrolliert

werden konnte, wie das Wissen zu einer Azidose von den

Die Ergebnisse werden ausfuhrlich diskutiert.
Es werden Empfehlungen fur die Praxis abgeleitet.
Limitationen und Starken werden ausfiihrlich beschrieben.

Die Forschungsfrage kann beantwortet werden.
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Fachpersonen das klinische Management beeinflusst ha-
ben konnte.

Schlussfolgerung: Bei einem normalen klinischen Zu-
stand und einem normalen Apgar-Wert, bleibt ein signifi-
kant erhdhtes Risiko fiir eine Azidose und damit fur nega-
tive neonatale Folgen (ANS, MAS, Verlegung auf die Neu-
geborenen-Intensivstation).

Trotzdem eine Azidose in Kombination mit einem norma-
len Apgar-Wert und einem normalen klinischen Zustand
selten vorkommt (0.5 — 3.4%) und diese auch selten wei-
tere Interventionen bendtigen, wird eine routinemassige
Nabelschnurblutprobe als sinnvoll erachtet, um Neugebo-
rene mit dem Risiko einer Azidose weiter beobachten zu
kénnen. Gemass den Forschenden ist weitere Forschung

zu diesem Thema gefragt.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)
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Studie 4: The relationship between umbilical cord arterial pH and serious adverse neonatal outcome: analysis of 51’519 consecutive

validated samples von Yeh et al. (2012)

Kapitel

Zusammenfassung

Wiirdigung

Einleitung

Forschungsziel: Die prognostische Aussagekraft des
NSA-pH-Werts zu ermitteln. Den Zusammenhang zwi-
schen dem NSA-pH-Wert von Termingeborenen und ei-
nem schlechten neonatalen Outcome zu ermitteln.
Begriindung der Forschungsfrage:

— Bisher ist unklar, welcher pH-Wert als prognostischer
Wert signifikant ist.

— Bei einem pH-Wert <7.00 ist das Outcome besser be-
kannt, im Vergleich zu einem Wert >7.00.

— Der gesamte pH-Bereich wurde noch nicht im Zusam-
menhang mit wichtigen neurologischen Outcomes un-
tersucht.

— Es liegt bisher kein Schwellenwert fur ein Eingreifen

Vor.

Die Studie behandelt ein wichtiges Thema fir die Berufs-
praxis und die Relevanz des Forschungsthema wird klar
dargestellt.

Die Forschungsfrage ist klar formuliert und wird mit evi-
denzbasierter Literatur begrindet.

Die Forschungsliicken werden aufgefiihrt.

Design: Multizentrische (6 verschiedene Settings) be-
obachtende Kohortenstudie aus prospektiv erhobenen Da-
ten.

Stichprobe: Aus Datenbank enthommen, 123’155 leben-
dige Einlinge am Termin geboren (ab 37+0 SSW) zwi-
schen Januar 1991 und Dezember 2009 ohne schwere

Die Stichprobe wird zwar fiir das Forschungsdesign pas-
send gewahlt, jedoch ist sie fir die Zielpopulation nicht
ganz reprasentativ. Denn in der Studie wird nicht bei allen
Neugeborenen routinemassig eine BGA gemacht, sondern
die Spitaler halten sich an eine Richtlinie, welche nur in be-
stimmten Fallen einen pH-Wert verlangt. Dies lasst zwar

die Aussagekraft der Ergebnisse in Frage stellen, doch die
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kongenitale Anomalien, von denen 58519 valide Angaben

zum NS-pH-Wert vorlag.

Datenerhebung: Prospektive Datenerfassung. Daten wur-

den direkt nach der Geburt und nach der Entlassung doku-

mentiert und auf einer Datenbank festgehalten.

Arterielle und venose Proben mussten vorhanden sein.

Blutgasanalysen wurden nach Westgate et al. (1994) vali-

diert. Nichtphysiologische pH-Werte oder pH-Werte mit zu

niedriger arterieller-venéser pH-Wert Differenz wurden
ausgeschlossen.

Variablen:

— pH-Werte wurden in unterschiedliche Gruppen einge-
teilt: £7.00, 7.01-7.05, 7.06-7.10, 7.11-7.15, 7.16—
7.20, 7.21-7.25, 7.26-7.30, 7.31-7.35, 27.36.

— 5 Morbiditaten wurden als Outcome definiert: 1. Enze-
phalopathie mit Krampfanfallen oder Tod innerhalb von
4 Wochen, 2. Enzephalopathie mit Krampfanfallen und
der Notwendigkeit Antikonvulsiva zu geben, 3. Enze-
phalopathie mit Krampfanféallen und der Notwendigkeit
von Medikation innerhalb der ersten 24h, 4. Apgar <7
bei 5 Minuten, 5. Verlegung auf die Neugeborenen-In-
tensivstation. Diese Morbiditaten wurden kodiert.

Zur Kodierung werden ICD-9 und ICD-10 verwendet.

Datenanalyse: «PASW Statistics version 18 software»

wurde zur Datenanalyse verwendet.

Forschenden beziehen diesen Aspekt auch als Verzerrung
in die Diskussion mit ein.

Die Ein- und Ausschlusskriterien werden ansonsten sinn-
voll gewahlt.

Variablen sind sinnvoll gewahlt. Sie werden nicht alle be-
grindet. Es wird bspw. nicht definiert, ab wann ein Neuge-
borenes eine Azidose hat. Auf die Variablen wie Apgar
oder Verlegung auf die Neugeborenen-Intensivstation wird
wenig eingegangen.

Es ist unklar beschrieben, welche «weiteren Untersuchun-
gen» fur eine Enzephalopathie notwendig sind. Ausserdem
bleibt unklar, ob alle Morbiditaten nach den ICD kodiert
sind.

Die Kodierung der Morbiditaten werden ausfuhrlich tber-
pruft.

Die statistische Grosse «NNH» wird nicht definiert, was
zum Verstandnis der Ergebnisse hilfreich ware.

Die Datenerhebung ist fur die Fragestellung geeignet. Die
Daten werden bei allen Teilnehmenden gleich erhoben,
trotzdem kann es bei der Dokumentation der Daten in der
Datenbank zu Fehlern kommen. Dies erwahnen die For-
schenden auch als Limitation.

Nicht alle Daten konnten zur Datenanalyse verwendet wer-
den, da sie entweder inkomplett oder nicht valide waren.
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Die Inzidenz aller untersuchten Outcomes wurde berech-
net. Die Inzidenz von Krampfanfallen wurde auch in Ab-
hangigkeit davon berechnet, ob eine BGA gemacht wurde
oder nicht, um zu untersuchen, ob Risikofaktoren (Leitlinie
schreiben BGA nur bei Risikofaktoren vor) womdglich ei-
nen Einfluss darauf haben, ob eine BGA gemacht wird
oder nicht. Damit konnten Verzerrungen Uberprift werden.
Es wurde das absolute und das relative Risiko (KI 95%),
sowie die NNH («numbers needed to harmy) fir alle pH-
Gruppen berechnet.

Anschliessend wurde die Prozentzahl aller Termingebore-
nen fur jedes Outcome in jeder pH-Gruppe berechnet.
Kolmogorov D Statistik wird verwendet, um die Verteilung
der pH-Werte zu berechnen.

Die Daten werden genaustens Uberprtft, sodass moglichst
viele nichtvalide Daten gar nicht erst miteinbezogen wer-
den.

Die Verfahren der Datenanalyse werden wenig beschrie-
ben, sie scheinen jedoch sinnvoll angewendet zu sein.
Mégliche Verzerrungen werden uberprift.

Die Hohe des Signifikanzniveaus wird nicht begriindet.

Kolmogorov D Statistik zeigt eine schiefe Verteilung der
pH-Werte. Der Median liegt bei 7.22. Der gesamte pH-Be-
reich liegt bei 6.55-7.52, Interquartilsabstand liegt bei 7.17-
7.27.

Die Inzidenz aller definierten Morbiditaten wurde einzeln
berechnet.

Das absolute und relative Risiko (bei 95% Kl) und die NNH
wurde flr die pH-Gruppen berechnet.

Die Prozentzahl aller Neugeborenen mit einem Outcome

in den verschiedenen pH-Bereichen wird dargestellt.

Die Ergebnisse werden sowohl in Text-, wie auch in Tabel-
lenform dargestellt.

Die Ergebnisse im Text sind z.T. etwas ungenau beschrie-
ben und in keiner logischen Reihenfolge angebracht. Es ist
schwierig die Orientierung zu behalten.

Es wird nicht beschrieben, was der «ideale» pH-Bereich
bedeutet.

Die Ergebnisse der Outcomes «Apgar» und «Verlegung
auf die Neugeborenen-Intensivstation» werden nicht aus-

fGhrlich beschrieben.
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Der «ideale» pH-Bereich fiir alle Outcomes liegt bei 7.26- | — Die Bezeichnung Azidose/ Azidamie wird gebraucht, wobei

7.30 und wird als Vergleich benutzt. fur die Leser:innen unklar bleibt, ab wann ein NG als azido-

Das Risiko flr ein schlechtes neurologisches Outcome be- tisch gilt.

ginnt ab einem pH-Wert von 7.10 anzusteigen. Ein starker | — Die pH Bereiche werden nicht sehr differenziert beschrie-

Anstieg ist jedoch erst bei einem pH-Wert <7.00 zu erken- ben.

nen. 20-24% der negativen neurologischen Outcomes tra-

ten bei einem pH-Wert <7.00 auf, 10-15% traten bei einem

pH-Wert <7.11 auf.

Mindestens die Halfte der Stichproben mit Krampfanfallen

innerhalb der ersten 24 Lebensstunden hatten einen pH-

Wert >7.10, wovon 39% einen pH-Wert von >7.20 hatten.

Das Risiko fir die Verlegung auf die Neugeborenen-Inten-

sivstation ist ab einem pH-Wert <7.20 erhoht, aber unter-

scheidet sich nur wenig zu den Werten bis <7.00.

Das Risiko eines niedrigen Apgar Scores bei 5 Minuten

steigt im Bereich des Medians an.

Die wichtigsten Ergebnisse sind:

— Der Schwellenwert fir neurologische Folgen liegt bei
7.10.

— Die NNH bei einem pH-Wert zwischen 7.06-7.10 ist
hoch fur neurologische Folgen.

— Die meisten Neugeborenen mit negativen Outcomes,

auch jene mit Krampfanfallen in den ersten 24h, sind

nicht azidotisch geboren.
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— Das geringste Risiko eines negativen Outcomes haben
jene Neugeborenen mit einem pH-Wert zwischen 7.26-
7.30.

Die Ergebnisse werden mit anderen Studien verglichen.
Vor allem die Studien von Graham et al. und Badawi et al.
werden als Vergleich verwendet. Es wird eine Erklarung
fur die Unterschiede zwischen den Studien gesucht und
die Starke dieser Studie wird hervorgehoben (Gegenkon-
trollen und strikte Definitionen).

Die Forschungsfrage kann mit einigen Argumenten beant-
wortet werden.

Es wird Uber den Schwellenwert diskutiert. Der Schwellen-
wert, bei dem negative, neurologische Outcomes deutlich
ansteigt, liegt bei 7.10. Oft wird eine schnelle Beendigung
der Geburt auf Grund einer MBU entschieden. Der kapil-
lare pH-Wert ist jedoch meist hoher als der arterielle. Des-
halb unterstitzt das Ergebnis die National Guidelines, wel-
che eine Geburt bei einem kapillarem Wert von 7.20 emp-
fiehlt. Ob nun 7.10 der richtige Schwellenwert ist, um ein-
zugreifen oder nicht, erfordert weitere Debatten.

Des Weiteren wird, auch im Vergleich mit anderen Stu-
dien, diskutiert, weshalb NG’s mit negativen neurologi-
schen Outcomes einen pH-Wert >7.00 haben oder keine

Risikofaktoren vorher bestanden.

Einige Ergebnisse werden interpretiert und begrundet, je-
doch nicht alle. Es wird wenig erklart warum, welche Er-
gebnisse signifikant sind oder nicht und weshalb.

Es wird in den Ergebnissen auf die Enzephalopathie Grad
1-3 eingegangen, wobei diese nie erklart wurden und somit
nicht klar ist, was damit gemeint ist.

Die Ergebnisse sind z.T. zu ungenau diskutiert.

Es wird mit einer Studie verglichen, in der Schafe unter-
sucht wurden. Der Vergleich wirft Fragen auf, zumal Men-
schen zwar Saugetiere sind, aber keine Schafe.

Nimmt Bezug auf eine Definition der Asphyxie von Stanley
et al. (2000). Es ist fragwirdig, ob diese Definition noch
gultig ist.

Bei der Konklusion wird von intrapartalen Prozessen ge-
sprochen, wobei nicht erklart wird, was damit genau ge-

meint ist.
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Es wird diskutiert, was die Aziditat beeinflussen konnte.
Dabei wird ein Vergleich mit einer Studie von Schafen ge-
macht, in der nach Nabelschnurabklemmung alle Werte
azidotisch wurden.

Eine weitere Erklarung, weshalb ein negatives Outcome

nicht immer mit einer Azidose verbunden ist, wird disku-

tiert. Andere ante- oder intrapartale Risikofaktoren (bspw.

Fieber oder Amnioninfektsyndrom) kénnten im Vergleich

zu einer Hypoxie vielleicht eher zu einem niedrigen Apgar-

Wert fuhren.

Limitationen:

— Von allen Geburten im Untersuchungszeitraum wurden
nur bei 52,4% eine Nabelschnur BGA durchgefuhrt.
Die ist durch die Leitlinie zu begrinden, wann eine
BGA gemacht wird oder nicht. Weil nicht klar ist, ob die
BGA wegen dem Zustand des Kindes oder wegen den
Risikofaktoren gemacht wurde, kommt es zu Verzer-
rungen.

— Des weiteren kommt es in grossen Datenbanken zu
Fehlern, welche zu Verzerrungen gefihrt haben.

— Der pCO2-Wert wurde nicht analysiert, da dieser nicht
erfasst wurde.

— Es wurde nur der NSA-pH-Wert analysiert. Der BE
wurde ausser Acht gelassen, da er erst ab einem Wert

>12mmol relevant ist.
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— Es wurde kein langerfristiges Follow-up vorgenommen.
Schlussfolgerung: Moderate Azidosen (<7.10) sind mit
einem erhdhten Risiko fur negative neurologische Folgen
assoziiert, wobei das absolute Risiko gering ist und die
meisten betroffenen NG weisen einen héheren pH-Wert
auf.

Eine abgestimmte intrapartale Uberwachung kann die
meisten neurologischen Outcomes nicht verhindern und
wirde zu einer viel héheren Interventionsrate flhren.

Die Prozesse, welche den Schweregrad einer Azidose be-
einflussen kdnnten, sollten genauer untersucht werden.
Ausserdem sollte ein besseres Verstandnis bei der Inter-
pretation des pH-Werts angestrebt werden.

Quelle: Eigene Darstellung in Anlehnung an Ris und Preusse-Bleuler (2015)
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