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Abstract

Die kontinuierliche CTG-Ableitung stellt trotz anderslautender Leitlinien in vielen deutschen
Kliniken den Standard der fetalen Uberwachung ab der aktiven Eréffnungsperiode dar. Auf-
grund der unzureichenden Spezifitdt werden auffallige CTG-Verlaufe durch eine Fetalblut-
analyse Uberprift, um die Gefahr einer hypoxisch-ischamischen Enzephalopathie genauer
abzuschatzen. Alternative Uberwachungsansétze konnten sich aufgrund unzureichender

Evidenz bisher nicht durchsetzen.

Die vorliegende Arbeit beschaftigt sich mit der Frage, ob die Nahinfrarotspektroskopie
(NIRS) als intensivmedizinisches Monitoring-Verfahren auch zur Einschatzung der fetalen
Belastung genutzt werden kann. Nach dem PICO-Schema lautet die Forschungsfrage die-
ser Arbeit: Inwiefern kann die Messung der zerebralen Sauerstoffséttigung (Outcome) von
Feten mit suspektem oder pathologischem CTG (Population) durch die zerebrale Pulsoxy-

metrie (Intervention) eine Alternative zur Fetalblutanalyse (Control) darstellen?

Zur Beantwortung dieser Frage werden zunachst die technologischen Grundziige der Na-
hinfrarotspektroskopie erldutert. Anschlielend folgt eine Literaturibersicht zu drei Anwen-
dungsbereichen der NIRS-Uberwachung: dem hamodynamischen Monitoring von ECMO-
Patient*innen, dem Einsatz nach einem Schlaganfall oder einer Hernatio Cerebri und in der

Uberwachung von Neugeborenen.

Im zweiten Teil der Arbeit wird die bisherige Forschung zum subpartualen NIRS-Monitoring
vorgestellt und Herausforderungen in der Anwendung betrachtet. Anschlieend erfolgt eine
Darstellung (patho)physiologischer Vorgange sub partu. Auf die bisherigen Forschungser-
gebnisse und die (Patho)physiologie aufbauend werden schlieRlich die unter der Geburt zu

erwartenden NIRS-Messwerte diskutiert.

Es zeigt sich, dass fir ein fetales NIRS-Monitoring zunachst ein Sensor bendtigt wird, der
eine sichere und kontinuierliche intravaginale Ableitung ermdglicht. Die Kalibrierung stellt
eine weitere Herausforderung dar. Gegebenenfalls ist eine kombinierte Auswertung von

CTG und NIRS zu erwéagen, um die fetale Belastung optimal einschatzen zu kénnen.

Zum Verlauf der NIRS-Messkurven bei Wehentéatigkeit gibt es einzelne Forschungsergeb-
nisse, welche sich jedoch auf kleine Populationen beziehen und nicht verallgemeinerbar
sind. Dennoch zeigen sich in den bisherigen Studien parallele Veranderungen im CTG (z. B.
Dezelerationen) und den NIRS-Werten. Weitere Studien missen zeigen, inwieweit aus die-

sen Veranderungen konkrete Aussagen zur fetalen Belastung getroffen werden kdnnen.
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1. Einleitung

Eine der grofiten Herausforderungen in der Geburtshilfe stellt bis heute die korrekte Ein-
schatzung des fetalen Gesundheitszustands unter Geburt dar. Insbesondere eine Sauer-
stoffunterversorgung mit folgender hypoxisch-ischamischer Enzephalopathie (HIE) muss
vermieden werden. Mit der Kardiotokographie (CTG) wird hierflr in erster Linie ein sehr
sensitives, aber nicht sehr spezifisches Werkzeug genutzt. Die mangelnde Spezifitat flihrt
dazu, dass auffallige CTG-Befunde durch weitergehende Untersuchungen Uberprift wer-
den mussen. Hierflr steht die Fetalblutanalyse (FBA) als von der aktuellen S3-Leitlinie emp-
fohlener Standard zur Verfliigung (DGGG & DGHWi, 2020, S. 63 ff.).

Mit der Kombination aus CTG und FBA lasst sich in der Regel eine gute Einschatzung des
fetalen Gesundheitszustands treffen. Dennoch ist die FBA nicht zuletzt aufgrund der Inva-
sivitat des Verfahrens umstritten. Im Verlauf der letzten Jahrzehnte wurden daher alterna-
tive Verfahren zur Einschatzung des fetalen Gesundheitszustands vorgeschlagen. Bei-
spiele hierfur sind das fetale Elektrokardiogramm oder die fetale Pulsoxymetrie. Fir die
Zuverlassigkeit und Sicherheit dieser Verfahren gibt es bislang jedoch keine ausreichende
Evidenz, sodass der Einsatz nicht empfohlen wird (DGGG & DGHWi, 2020, S. 68).

In der Intensivmedizin hat sich wahrenddessen die Uberwachung der zerebralen Sauer-
stoffversorgung per Nahinfrarotspektroskopie (NIRS) als Monitoring-Verfahren zur Erken-
nung neurologischer Komplikationen etabliert (Bolkenius et al., 2021, S. 192). Dabei zeigt
sich vor allem die Mdglichkeit einer kostengunstigen, kontinuierlichen und nicht-invasiven
Messung als entscheidender Vorteil gegentiber anderen Verfahren (Bolkenius et al., 2021,
S. 190). Es stellt sich die Frage, ob die NIRS — gegebenenfalls nach Anpassung an die
intrauterinen Gegebenheiten — nicht auch zur Uberwachung des fetalen Gesundheitszu-

stands unter der Geburt eingesetzt werden kann.

Zur Beantwortung dieser Frage werden zunachst die technischen Grundlagen der NIRS
erlautert. Anschlieend wird der Forschungsstand zum Einsatz der NIRS-Uberwachung in
drei typischen Einsatzgebieten in der Medizin aufgezeigt. Auch die bisherige Forschung
zum fetalen NIRS-Monitoring wird vorgestellt. Darauf aufbauend werden die Herausforde-
rungen einer subpartualen Anwendung und Ansatze zu deren Bewaltigung thematisiert. Zu-
dem werden die Besonderheiten betrachtet, welche bei einer Anwendung unter Geburt,
insbesondere durch die Wehentatigkeit, zu erwarten sind. In der abschlieRenden Diskus-
sion werden die Ergebnisse zusammengefasst und mdégliche weitere Schritte zur Erfor-
schung eines fetalen NIRS-Monitorings skizziert, die zur Beurteilung der Eignung fir die

subpartuale Uberwachung notwendig sind.



2. Hintergrund

2.1 Grundlagen der Spektroskopie

Der Begriff Spektroskopie setzt sich zusammen aus dem lateinischen spectrum (Bild, Vor-
stellung, Erscheinung) und dem griechischen skopein (betrachten). Es handelt sich somit
um die Wissenschaft, welche sich mit der Messung und Analyse von Spektren elektromag-
netischer Strahlung beschaftigt. Neben zahlreichen Anwendungen im Bereich der Quali-
tatssicherung in der Industrie oder der Landwirtschaft finden spektroskopische Verfahren
auch vielfaltige Anwendung im Bereich der Medizin. Hierzu zahlen beispielsweise die Mas-

senspektrometrie, die Magnetresonanztomographie und die Pulsoxymetrie.

Gemeinsam ist allen spektroskopischen Verfahren, dass sie die ,Wechselwirkung von Mo-
lekiilen unterschiedlichster Grosse [sic] mit spezifischen Wellenldngenbereichen des elekt-
romagnetischen Spektrums* untersuchen (Skrabal, 2009, S. 11). Dazu wird elektromagne-
tische Strahlung auf ein zu untersuchendes Objekt gerichtet und der Anteil der Strahlung
gemessen, welcher weitergeleitet bzw. reflektiert wird (Ozaki et al., 2021, S. 37). Aus den
sich daraus ergebenden Absorptionsspektren lassen sich Rickschlisse auf die molekulare

Zusammensetzung des untersuchten Objekts ziehen (Ozaki et al., 2021, S. 41).

2.2  Funktionsweise der (zerebralen) Nahinfrarotspektroskopie

Ein spektroskopisches Verfahren, welches vor allem in den letzten zwei Jahrzehnten zu-
nehmende Verbreitung in der Medizin erfahren hat, ist die Nahinfrarotspektroskopie (NIRS)
(Yucel et al., 2017, S. 13). Hierbei wird elektromagnetische Strahlung aus dem Nahinfrarot-
bereich, also mit einer Wellenlange von 780 bis 2500 nm, eingesetzt. Mit Hilfe dieser Strah-
lung kénnen Aufschlisse Uber die Bindungen zwischen einzelnen Molekilbausteinen und
damit Uber die molekulare Zusammensetzung einer zu untersuchenden Probe gewonnen
werden (Skrabal, 2009, S. 31). Fur die praktische Anwendung ist dabei zu beriicksichtigen,
dass es durch die komplexe Zusammensetzung makroskopischer Objekte zu zahllosen
Streuungs- und Absorptionseffekten auf molekularer Ebene kommt (Ozaki et al., 2021,
S. 41). Die erhobenen Daten werden daher unter Zuhilfenahme komplexer mathematischer
Modellierungsstrategien, wie dem modifizierten Beer-Lambertschen Gesetz ausgewertet
(Ozaki et al., 2021, S. 37; Rahman et al., 2020, S. 1184).

Praktischen Einsatz findet die NIRS insbesondere in der Messung der regionalen zerebra-
len Sauerstoffsattigung (rScO;) (Bolkenius et al., 2021, S. 190)*. Frans Jobsis hatte bereits

1 Neben der Messung der regionalen zerebralen Sauerstoffsattigung kommt die Nahinfrarotspektroskopie auch
in anderen Gebieten der Medizin, wie zum Beispiel bei Laboranalysen oder der Blutglukosemessung zum Ein-
satz. Im Rahmen dieser Bachelorarbeit steht jedoch die Messung der rScO2 im Vordergrund, weshalb auf eine
Beschreibung weiterer Einsatzgebiete verzichtet wird.



in den 1970er Jahren nachgewiesen, dass nahinfrarotspektroskopische Messungen auch
durch Haut und Knochen hindurch méglich sind und somit auch im Gehirn nicht-invasiv
durchgeflihrt werden kénnen (Jobsis-vanderVliet, 1999, S. 392). Um den stdérenden Effekt
der zwischen Sensor und Gehirn liegenden Gewebeschichten zu minimieren, werden meh-
rere Empfanger in unterschiedlicher Entfernung vom NIR-Signal auf der Stirn des Patienten
positioniert (siehe Abbildung 1) (Ylcel et al., 2017, S. 79). So lassen sich Werte aus dem

tiefer gelegenen Hirngewebe herausfiltern.

0
. ) e ——
Signal Py 0 —
% —— b
Processing -
1.5
0 5 10 15 20
Time (min)
Amplifier &
F"i" Driver
—

NIR Source

Detectors Optical
Fibers I

Abbildung 1: Schematische Darstellung der Funktionsweise der fNIRS. (Karthikeyan et al., 2020, S. 3)

Um die regionale zerebrale Sauerstoffsattigung zu bestimmen, wird der Anteil an Oxyha-
moglobin (HbO2) und Desoxyhamoglobin (Hhb) im Blut gemessen (Ylcel et al., 2017,
S. 78). Mit Sauerstoff gesattigtes und ungesattigtes Hamoglobin unterscheiden sich auf-
grund der Sauerstoffbindung in ihrer chemischen Struktur und weisen somit unterschiedli-

che Absorptionsspektren auf (siehe Abbildung 2, nachste Seite).

Unter der Annahme eines stabilen Verhaltnisses von arteriellem, kapillarem und venésem
Blutfluss im Gehirn lasst sich aus dem Verhaltnis von HbO; zu Hhb die regionale zerebrale
Sauerstoffsattigung berechnen (Ozaki et al., 2021, S. 437). Diese gibt Aufschluss Uber ein
mogliches Ungleichgewicht zwischen Sauerstoffversorgung und Sauerstoffverbrauch
(Bruckner et al., 2020, S. 2). ,Die zerebrale Nahinfrarotspektroskopie [...] erlaubt so eine
kontinuierliche, kostenglinstige und noninvasive [sic] Echtzeitiiberwachung der zerebralen
Sauerstoffséttigung [...] innerhalb eines kleinen Bereichs des frontalen Kortex* (Bolkenius
etal., 2021, S. 190).



4
L | - = Hb
\ HbO:
z \ H20
@ 034
5
- \
E \
= 024 \
= N N
“ g R
0.1+ \-:\.;"‘“\
’ N
ReraEsa N
0.0 T - T : T . r —
700 800 9200 1000 1100
Wavelength (nm)

Abbildung 2: Absorptionsspektren Desoxyhdmoglobin (Hhb), Hdmoglobin (HbO2z) und H20 im sichtbaren und
Nahinfrarotbereich (Sordillo et al., 2014, S. 2)

2.3 Weiterentwicklungen auf Grundlage der Nahinfrarotspektroskopie

Die bei der klassischen Nahinfrarotspektroskopie erfassten Veranderungen in der regiona-
len zerebralen Sauerstoffsattigung geben auch Aufschluss Uber die neuronale Aktivitat des
Gehirns. Erhohte neuronale Aktivitat geht mit einem erhéhten Sauerstoffbedarf einher, wel-
cher sich wiederum in einer kurzzeitigen Erhéhung der rScO. spiegelt. Die NIRS I&sst sich
daher auch zur funktionellen Hirnkartierung nutzen. Diese Anwendung ist als functional

near-infrared spectroscopy (fNIRS) bekannt (YUcel et al., 2017, S. 2 f).

Technologische Verbesserungen ermdglichen dartber hinaus hochauflésende Auswertun-
gen im Bereich des Neuroimagings (diffuse optical tomography) und fNIRS-Systeme, wel-
che direkt am Korper getragen werden kénnen (,wearables® bis hin zum brain-computer
interface) (Yucel et al., 2017, S. 2 fund S. 7).

Weiterentwicklungen wie die time domain-NIRS, welche pulsierende Strahlung nutzt und
damit teilweise exaktere Messungen ermdglicht als die klassische continuous wave-NIRS
(Lacerenza et al., 2020, S. 5934), oder die diffuse correlation spectroscopy, welche genau-
ere Informationen zum Blutfluss im Gewebe liefert (Carp et al., 2023, S. 1) werden derzeit
erforscht und voraussichtlich zur Entwicklung weiterer Anwendungsmaoglichkeiten der NIRS
beitragen. Die NIRS ist damit auf dem Weg, sich in vielfaltigen Bereichen der Medizin als
zusatzliches Uberwachungs- oder Analyseverfahren zu etablieren. Derzeit stellt jedoch die
klassische Uberwachung der rScO, mithilfe eines NIRS-Monitors die haufigste Anwendung

der Nahinfrarotspektroskopie in der Medizin dar.



3. Anwendung der Nahinfrarotspektroskopie in der Medizin

Derzeit im klinischen Umfeld genutzt werden NIRS-Monitore unterschiedlicher Hersteller,
Abbildung 3 zeigt beispielhaft das Invos 5100c. Die Gerate geben neben der rScO. auch
noch andere Werte aus, darunter z. B. einen rScO2-Trend, die aktuelle Abweichung zu einer
vorab definierten Baseline und die Area under the Curve (AUC) als Indikator fir die auf-
summierte Dauer von Abweichungen unter die Baseline. Da jedoch alle Gerate mit unter-
schiedlichen Algorithmen arbeiten, ist die Vergleichbarkeit von Messungen mit unterschied-
lichen Geraten begrenzt. Auch intra- und interindividuelle Schwankungen in den Messer-
gebnissen sind haufig. Dementsprechend sind bei der Bewertung in der Klinik erfasster
Werte nicht nur die absoluten Zahlen, sondern in erster Linie Abweichungen von der Base-

line und der zeitliche Trend mit einzubeziehen (Bolkenius et al., 2021, S. 191).

Abbildung 3: Invos 5100c als Beispiel fiir die derzeit verwendeten Geréte (VirtualExpo, 2023)

Die Anwendungsgebiete der NIRS in der Medizin sind vielfaltig. Dementsprechend umfang-
reich ist die Literatur: eine Pubmed-Recherche zum Begriff ,near infrared spectroscopy”
ergibt allein fUr die letzten funf Jahre 11.559 Ergebnisse, auf CINAHL finden sich immerhin
noch 1.539 Eintrage fur denselben Zeitraum. Die folgende Literaturibersicht beschrankt
sich daher auf einzelne, klar abgegrenzte Einsatzgebiete: die hamodynamische Uberwa-
chung von ECMO-Patient*innen, die Diagnostik einer zerebralen Sauerstoffunterversor-
gung bei Schlaganfallen oder zerebralen Einklemmungen und die Uberwachung von Neu-

geborenen wahrend der postnatalen Adaptation an die extrauterinen Bedingungen.

3.1 Hémodynamische Uberwachung von ECMO-Patient*innen

Bei Patient*innen mit schwerem Lungen- oder Herz-Kreislaufversagen ist eine maschinelle

Oxygenierung des Blutes notwendig. Dieses Verfahren ist als ,extracorporeal membrane
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oxygenation®, kurz ECMO, bekannt. Je nachdem ob nur die Lungenfunktion oder auch die
Kreislauffunktion eingeschrankt ist, wird das vends entnommene Blut nach der Anreiche-
rung mit Sauerstoff Uber eine Vene (ECMO/VV-ECMO) oder Uber eine Arterie (ECLS/
VA-ECMO) in den Kérper zurlickgefuhrt. Typische Grunderkrankungen sind Infektionen der
Lunge (z. B. im Rahmen von Covid-19), Traumata oder Herzerkrankungen mit einge-

schrankter Herzfunktion.

Im Rahmen einer ECMO-Behandlung kommt es haufig zu neurologischen Komplikationen
mit schwerwiegendem Einfluss auf das langfristige Patient*innenoutcome (Cvetkovic et al.,
2023, S. 2). Gemal der systematischen Ubersichtsarbeit von Sutter et al. liegt die Kompli-
kationsrate bei durchschnittlich 13 % (Sutter et al., 2018, S. 1507 f). Die haufigsten Kompli-
kationen sind intrakranielle Blutungen und ischamische Schlaganfalle. Das Auftreten von
neurologischen Komplikationen ist mit einer deutlich erhdhten Sterblichkeitsrate (83 % vs.
42 %) assoziiert (Sutter et al., 2018, S. 1508).

Um neurologische Komplikationen friihzeitig zu erkennen, werden derzeit in der klinischen
Praxis unterschiedliche Uberwachungsmethoden eingesetzt, darunter auch die zerebrale
Nahinfrarotspektroskopie. Inwieweit die NIRS anderen Monitoringmethoden in der Erken-
nung relevanter Komplikationen gleichwertig oder sogar Uberlegen ist, ist bislang nicht er-
wiesen (McDevitt et al., 2023, S. 4). Dennoch gibt es zum Einsatz der NIRS in der Uberwa-
chung wahrend einer ECMO-Therapie mehrere aktuelle Forschungsarbeiten. Die Literatur-
recherche in den Datenbanken PubMed und CINAHL ergab 19 passende Veroffentlichun-
gen in den letzten funf Jahren?. Die Ubertragbarkeit der Forschungsergebnisse uber die
Studien hinaus ist jedoch insgesamt eher gering. Unter den Studien gibt es keine Systema-
tic Reviews und keinen RCT. Viele Studien wurden an kleinen Teilnehmergruppen durch-
gefuhrt.

In einer retrospektiven Auswertung von Pozzebon et al. wurde bereits 2018 ein Zusammen-
hang zwischen der Kliniksterblichkeit und zerebralen Sattigungsabfallen bei VA-ECMO-Pa-
tient*innen nachgewiesen (74 % vs. 31 %) (Pozzebon et al., 2018, S. 97). Die Autoren wei-
sen jedoch selbst darauf hin, dass in ihrer Studie nur Patient*innen berlcksichtigt werden
konnten, welche ein kontinuierliches NIRS-Monitoring erhalten hatten, und dass die Ent-
scheidungskriterien flr oder gegen ein solches Monitoring rickwirkend nicht eindeutig be-
stimmbar sind (Pozzebon et al., 2018, S. 101). Somit sind die Ergebnisse nicht allgemein
Ubertragbar. Gestitzt werden die Ergebnisse jedoch von einer weiteren retrospektiven Ob-

servationsstudie von Kim et al., in der ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen

2 Informationen zur Suchstrategie und zur Selektion der erfassten Literatur finden sich in Anhang 1.
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wahrend der VA-ECMO-Therapie gemessenen hoheren rScO2-Werten® und dem Uberle-
ben > 28 Tage nach Abschluss der ECMO-Therapie nachgewiesen wurde (Kim et al., 2019,
S. 343).

Khan et al. wiesen 2018 in einer prospektiven Pilotstudie zudem einen grundsatzlichen Zu-
sammenhang zwischen mittels NIRS gemessenen rScO.-Abfallen und Hirnschaden nach,
wobei nicht nach Abfallen um > 25 % von der durchschnittlichen Baseline und absoluten
Abfallen < 40 % differenziert wurde (Khan et al., 2018, S. 1). Zudem gibt es Unterschiede
in der Zusammensetzung der untersuchten Gruppen, welche die Ergebnisse beeinflusst
haben kdnnten, beispielsweise im Hinblick auf das Geschlecht oder den Bilirubin-Spiegel

(Khan et al., 2018, S. 7). Diese begrenzen die Aussagekraft der Studienergebnisse.

Keinen Zusammenhang zwischen Sattigungsabfallen und neurologischen Komplikationen
stellten im Gegensatz dazu Vranken et al. fest (Vranken et al., 2020, S. 185). Die geringe
Populationsgréfie von 23 Patienten mag hier eine Rolle gespielt haben. Bedeutsamer dirfte
jedoch die Definition relevanter Sattigungsabfalle als Abfall von >= 5 % gegenlber dem
vorherigen Messwert sein, da somit in dieser Studie auch geringfiigige Sattigungsabfalle
bertcksichtigt wurden (Vranken et al., 2020, S. 180). Mdglicherweise sind diese fir das

neurologische Outcome weniger relevant.

Neuere Publikationen kommen insgesamt zu vielversprechenden Forschungsergebnissen.
Vergleichsweise umfangreich ist die prospektive Kohortenstudie von Hunt et al. (2021) an
39 erwachsenen VA-ECMO-Patienten. Sie konnte zeigen, dass ein Abfall der rScO,-Base-
line um 25 % das Auftreten von Hirnschaden mit einer Sensitivitat von 86 % und einer Spe-
zifitdt von 55 % vorhersagt (Hunt et al., 2021, S. 1408). Ebenfalls nachgewiesen wurde eine
durchschnittlich niedrigere rScO2-Baseline bei Patienten mit Hirnschaden (39,75 vs. 44,50),
dieser Zusammenhang war jedoch statistisch nicht signifikant (Hunt et al., 2021, S. 1405).
Eine Bewertung des langfristigen Outcomes fehlt in dieser Studie. Hunt et al. betonen zu-
dem, dass die absoluten Messwerte der einzelnen Patient*innen in ihrer Studie stark von
der verwendeten NIRS-Technik sowie Storsignalen von Dura, Schadel und Haut beeinflusst
wurden und somit von vergleichsweise geringer Aussagekraft sind (Hunt et al., 2021, S.
1407). Dieser generelle Nachteil von NIRS-Messungen kann zur fehlenden Aussagekraft

der Baseline-Unterschiede beigetragen haben.

Auch eine prospektive Kohortenstudie von McDewitt et al. an 14 padiatrischen Patienten
bestatigt, dass die absoluten Messwerte keine Aussage Uber das Auftreten neurologischer
Schaden ermdoglichen (McDevitt et al., 2023, S. 17). Diese Studie besitzt aufgrund der

3 In der Literatur werden unterschiedliche Abkirzungen fiir die regionale zerebrale Sauerstoffsattigung genutzt.
Im Rahmen dieser Bachelorarbeit wird im Sinne der Lesbarkeit jedoch konsequent rScO2 verwendet.
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geringen und stark vorselektierten Population jedoch noch geringere Aussagekraft als die
Studie von Hunt et al. Auch hier fehlen Daten zum langfristigen Outcome, so dass keine
Erkenntnisse Uber verzogert auftretende Komplikationen vorliegen. Zudem wurde, anders
als bei Hunt et al., kein standardisiertes Protokoll zur Erfassung neurologischer Schaden
verwendet, weshalb moglicherweise nicht alle vorhandenen Schaden erfasst wurden. Hie-

rauf weisen die Studienautoren auch selbst hin (McDevitt et al., 2023, S. 18).

Des Weiteren gibt es mehrere aktuelle retrospektive Beobachtungsstudien zur NIRS-Uber-
wachung wahrend einer ECMO-Therapie. Die erst kiirzlich erschienene Studie von Zhao et
al. an 69 VA-ECMO-Patienten zeigt einen statistisch signifikanten Zusammenhang zwi-
schen einer rScO,-Asymmetrie zwischen linker und rechter Hirnhalfte und dem Auftreten
von Hirnschaden. Der positive pradiktive Wert einer Differenz von > 8 % zwischen linker
und rechter Hirnhalfte betragt gemaf den Autoren 88 % (Zhao et al., 2023, S. 4). Bei einer
VA-ECMO-Therapie kdnnen solche Unterschiede in der zerebralen Sauerstoffsattigung
durch das Aufeinandertreffen des retrograden, oxygenierten ECMO-Blutflusses und des an-
terograden, unzureichend oxygenierten Blutflusses aus dem Herzen im Aortenbogen ent-
stehen. Auch in dieser Studie konnte kein Zusammenhang zwischen absolut gemessenen
rScO2-Werten und dem Auftreten von Hirnschaden nachgewiesen werden. Aufgrund des
retrospektiven, nicht-verblindeten Charakters der Studie kann auch hier jedoch eine Beein-
flussung der Verlaufe durch die NIRS-Messung selbst nicht ausgeschlossen werden (Zhao
et al., 2023, S. 6).

Zu etwas anderen Ergebnissen kommt eine weitere retrospektive Beobachtungsstudie von
Vedrenne-Cloquet et al., welche allerdings an padiatrischen Patienten durchgefiihrt wurde.
Hier konnte ein statistischer Zusammenhang zwischen einem schlechten neurologischen
Outcome und einer durchschnittlichen rScO. der rechten Hirnhalfte < 70 % nachgewiesen
werden (angepasste OR 5,6, p=0,04) (Vedrenne-Cloquet et al., 2021, S. 412). Passend zu
den bisher genannten Ergebnissen wurde jedoch auch eine Korrelation zwischen einem
Abfall von > 20 % gegenlber der Baseline unabhangig von der davon betroffenen Hirnhalfte
und dem Auftreten neurologischer Schaden aufgezeigt (angepasste OR 3,9, p=0,04) (Ved-
renne-Cloquet et al., 2021, S. 412).

Insgesamt zeigt sich in den Studien ein konsistenter Zusammenhang zwischen Verande-
rungen der rScO; und einem auffalligen neurologischen Outcome nach Abschluss der
ECMO-Therapie. Zu berticksichtigen ist jedoch die hohe Varianz zwischen den einzelnen
Studien: Die NIRS-Messung wurde zu unterschiedlichen Zeitpunkten im Rahmen der
ECMO-Therapie etabliert. Messungen erfolgten unterschiedlich haufig und tber einen un-

terschiedlich langen Zeitraum. Manchmal wurden Mittelwerte pro Zeiteinheit gebildet,



manchmal Werte in Beziehung zum vorherigen Messwert gesetzt. Zur Messung des neu-
rologischen Outcomes wurden unterschiedliche Fragebdgen eingesetzt und unterschiedli-
che (letztendlich willkirliche) Einteilungen in ,gutes und ,schlechtes* Outcome vorgenom-
men. Die einzelnen Studien untersuchten unterschiedliche Aspekte der zerebralen Sauer-
stoffsattigung (z. B. Baselineveranderungen, Sattigungsabfalle unterschiedlicher Dauer und
Tiefe, Area under the Curve). Es wurde mit verschiedenen NIRS-Geraten gearbeitet, was
die Vergleichbarkeit der Studienergebnisse weiter reduziert. Keine Studie verblindete die
NIRS-Messwerte und haufig erfolgte eine retrospektive Auswertung, weshalb eine Beein-
flussung der untersuchten Verlaufe durch Interventionen aufgrund der Messungen selbst
nicht auszuschlieRRen ist. Auch wenn die Forschungsergebnisse insgesamt darauf hinwei-
sen, dass mittels der NIRS-Uberwachung neurologische Komplikationen aufgedeckt wer-
den kénnen, ist weitere Forschung dringend notwendig, um standardisierte Uberwachungs-
protokolle zu etablieren und konkrete Interventions- bzw. Therapieempfehlungen aus den

NIRS-Messwerten ableiten zu konnen.

3.2  NIRS-Monitoring nach Schlaganfall oder Hernatio cerebri

Ein weiteres Gebiet, in dem NIRS-Verfahren eingesetzt werden, ist die Diagnostik von
Schlaganfallen oder zerebralen Einklemmungen und der daraus resultierenden, globalen

oder partiellen, zerebralen Sauerstoffunterversorgung.

So fuhrt ein Schlaganfall zur akuten Unterversorgung eines Teilbereichs des Gehirns, ver-
ursacht entweder durch einen Thrombus (ischamischer) oder eine Blutung (hamorrhagi-
scher Schlaganfall). Die Unterversorgung zeigt sich in der NIRS-Messung als reduzierter
Sattigungswert der betroffenen Hemisphare (Yang et al., 2019, S. 2; Viderman & Abdildin,
2021, S. 26)*. Der therapeutische Erfolg einer eventuell notwendigen Thrombolyse ist vom
unmittelbaren Therapiebeginn abhangig (,time is brain®) (di Biase et al., 2022, S.2659), wo-
fur zwischen ischamischen und hamorrhagischen Ereignissen unterschieden werden muss.
Hierfur stellt die Computertomographie das Standardverfahren dar (DGN & DSG, 2022,
S. 4; di Biase et al., 2022, S. 2660). Diese ist jedoch zeitaufwandig, kostenintensiv und nur
in grofRen Kliniken verfugbar. Mithilfe der Nahinfrarotspektroskopie kdnnen hamorrhagische
und ischamische Schlaganfalle ebenfalls unterschieden werden, da sich ein Hamatom
durch die gréRere Konzentration an Hamoglobin in der optischen Dichte deutlich vom ge-

sunden Hirngewebe unterscheidet (Salonia et al., 2012, S. 1048).

Aufgrund der einfachen Anwendbarkeit wird daher die NIRS-Messung als mdgliches vorge-

lagertes Screeningverfahren erforscht, welches eine schnellere Identifikation ischamischer

4 CAVE: Bei ausgepragter Schadigung des Gehirns kénnen hohe Sattigungswerte gemessen werden, welche
jedoch nicht aus einer angemessenen Versorgung, sondern aus dem fehlenden Sauerstoffverbrauch durch das
geschéadigte Gewebe resultieren (Yang et al., 2019, S. 9).
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Schlaganfalle und somit einen héheren Therapieerfolg erméglichen soll (Chennareddy et
al., 2022, S. 2). Hierzu gibt es einige aktuelle Studien, welche sich jedoch lberwiegend auf
kleine Populationen beziehen®. Einen guten Uberblick bietet die aktuelle Ubersichtsarbeit
von Chennareddy et al., die in ihrem Scoping Review sechs Arbeiten zur Detektion intra-
kranieller Blutungen per NIRS auswerten, darunter eine multizentrische Studie an 365 Pa-
tient*innen (Chennareddy et al., 2022, S. 9). Die Sensitivitat der Erkennung intrakranieller
Blutungen liegt in den Studien zwischen 68,7 % und 100 % und die Spezifitdt zwischen
44.4 % und 93,6 %. Gegen den Einsatz nahinfrarotspektroskopischer Verfahren zur Blu-
tungsdetektion spricht die auf etwa 2,5 cm begrenzte Eindringtiefe der NIR-Strahlung, wel-
che die Erkennung tiefliegender Blutungen erschwert, und die fehlende Mdéglichkeit, sehr
kleine Hdmatome mit einem Volumen < 3,5 ml zu erkennen (Chennareddy et al., 2022, S. 9;
di Biase et al., 2022, S. 2667). Weitere Studien zum klinischen Outcome sind notwendig,
bevor ein generelles NIRS-Screening potenzieller Schlaganfall-Patient*innen empfohlen

werden kann.

Auch bei zerebralen Einklemmungen kommt es infolge des gesteigerten intrakraniellen
Drucks zu einem verringerten zerebralen Perfusionsdruck und dadurch zur Ischamie des
Hirngewebes, welche sich in der NIRS-Uberwachung als reduzierte rScO, &uBert (Vi-
derman & Abdildin, 2021, S. 26). Hierbei handelt es sich um eine globale Reduzierung der
Sauerstoffversorgung durch die beeintrachtigte zerebrale Autoregulation (Thomas et al.,
2023, S. 9) als sekundares pathologisches Phanomen unterschiedlicher Grunderkrankun-
gen (Al-Kawaz et al., 2022, S. 1056).

Als méagliches Uberwachungsverfahren zur Erkennung eines intrakraniellen Druckanstiegs
wird auch die NIRS erforscht, da aus der rScO, auch auf den zerebralen Blutfluss geschlos-
sen werden kann. Die grundsatzliche Moglichkeit einer Messung des intrakraniellen Drucks
per NIRS wurde z. B. von Relander an acht Patient*innen nachgewiesen (Relander et al.,
2022, S. 12). Eine Ubersichtsarbeit von Al-Kawaz et al. benennt insgesamt fiinf Studien
zum NIRS-Monitoring der zerebralen Autoregulation bei verschiedenen Grunderkrankun-
gen, bezeichnet die Datenlage jedoch als unzureichend. Auch Thomas et al. betonen das
Fehlen von Studien zum Einfluss auf das Patient*innenoutcome (Thomas et al., 2023,
S. 13). Dennoch gilt die NIRS-Uberwachung des intrakraniellen Drucks, insbesondere im
Rahmen eines multimodalen Monitorings, als vielversprechender Ansatz fur eine verbes-
serte Diagnostik pathologischer Druckveranderungen (Thomas et al., 2023, S. 13). Der Vor-
teil liegt auch hier insbesondere in der Nicht-Invasivitat sowie der schnellen und kosten-

gunstigen Verfugbarkeit der Messungen direkt am Point-of-Care.

5 Informationen zur Suchstrategie und zur Selektion der erfassten Literatur finden sich in Anhang 2.
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3.3 Uberwachung von Neugeborenen in der postnatalen Transitionsperiode

Auch bei Neugeborenen wird die NIRS zur frihzeitigen Erkennung pathologischer Entwick-
lungen genutzt. Unmittelbar nach der Geburt muss sich ein Neugeborenes an die veran-
derten Voraussetzungen des extrauterinen Lebens anpassen. Dies erfordert eine komplexe
Umstellung vieler Kreislaufprozesse, insbesondere das Einsetzen der Lungenatmung und
die Umstellung vom fetalen zum adulten Kreislauf. In dieser kritischen Phase der Anpas-
sung kénnen Storungen auftreten, welche zu einer perinatalen Azidose oder Depression
fuhren kénnen. Insbesondere die perinatale Asphyxie, definiert als Azidose mit pH < 7,0
oder BE < -16 mmol/l oder ein 5-Minuten-APGAR < 5 kombiniert mit Zeichen einer Enze-
phalopathie, ist dabei mit dem Risiko bleibender Organschaden, der HIE, assoziiert (Strahl-
eck, 2022, S. 103).

Umso wichtiger ist die engmaschige Uberwachung auffalliger Neugeborener in den ersten
Stunden bis Tagen nach der Geburt. Standard ist dabei ein nicht-invasives Monitoring von
Sauerstoffsattigung, Herzfrequenz, Atemfrequenz, Blutdruck und Kdrpertemperatur (Bruck-
ner et al., 2021, S. 1). In den letzten Jahren wird diese Uberwachung jedoch zunehmend
um eine NIRS-Uberwachung ergénzt, um Aufschluss Uber die Sauerstoffversorgung zent-
raler Organe zu erhalten®. NIRS-Messungen sind fiir Neugeborene aufgrund ihres nicht-
invasiven Charakters besonders gut geeignet und erlauben auch Messungen unter Bewe-
gung (Yucel et al., 2017, S. 79).

Die Anwendung von NIRS zur Uberwachung der zerebralen Sauerstoffsattigung von Neu-
geborenen in der postnatalen Transition ist dabei in den letzten Jahren sehr umfassend
erforscht worden’. Einen guten Uberblick Uiber die Studienlage bis 2021 gibt die systemati-
sche Ubersichtsarbeit von Bruckner et al. (2021). Nach Auswertung von 19 Studien zu Nor-
malwerten und/oder Referenzbereichen der physiologischen zerebralen Sauerstoffsatti-
gung in den ersten 15 Lebensminuten kommen die Autoren zu dem Schluss, dass die Ori-
entierung an Perzentilen gegeniiber Normalwerten besser erforscht und zuverlassiger an-

zuwenden ist (Bruckner et al., 2021, S. 11).

Vergleichsweise aktuelle Daten liefert die prospektive Beobachtungsstudie von Xue et al.
an 418 reifen Neugeborenen, die per Sectio geboren wurden. Die rScO>-Werte von 230
Neugeborenen, bei deren Geburt eine Spinalanasthesie (SPA) zur Anwendung kam und
keine postpartale medizinische Unterstutzung notwendig war, wurden zur Erstellung ent-

sprechender Perzentilen herangezogen (Xue et al., 2020, S. 4710). Die Werte fur die ersten

6 Neben dem Gehirn werden bei Neugeborenen z.B. auch Nieren, Abdomen und Muskulatur mittel NIRS tber-
wacht. Auf diese Méglichkeit wird im Rahmen dieser Bachelorarbeit jedoch nicht weiter eingegangen.
7 Informationen zur Suchstrategie und zur Selektion der erfassten Literatur finden sich in Anhang 3.

11



15 Lebensminuten finden sich zusammengefasst in Abbildung 4. Zu beachten ist allerdings

die fehlende Ubertragbarkeit auf Spontan- oder Friihgeburten.

rScO2 bei vitalen Neugeborenen
nach Sectio in SPA
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Abbildung 4: 10., 50. und 90. Perzentile der rScO: bei vitalen Neugeborenen nach Sectio in SPA (eigene Dar-
stellung nach Xue et al., 2020, S. 4710)

Die Studie von Ozawa et al. aus demselben Jahr beinhaltet auch Daten zu Spontanpartus,
wenngleich Sectiones in der Studie mit 85 % aller ausgewerteten Geburten deutlich Uber-
reprasentiert sind. Zudem wurde in dieser Studie ein besonders kleiner, portabler NIRS-
Sensor verwendet, dessen Eindringtiefe auf etwa 5 mm begrenzt ist. Insofern bestehen
Zweifel an der Validitat der Messwerte (Ozawa et al., 2020, S. 3). Die in dieser Studie er-
mittelten Perzentilenwerte liegen insgesamt unter denen aus der Studie von Xue et al., die
klinisch besonders relevanten Werte der zehnten Perzentile in den ersten flinf Lebensmi-

nuten sind jedoch vergleichbar (siehe Abbildung 5).
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Abbildung 5: 3. bis 97. Perzentile der rScO:2 bei Reifgeborenen ohne postnatalen Unterstiitzungsbedarf (Xue et
al., 2020, S. 140)

Beide Studien wurden auch von Bruckner et al. in ihre systematische Ubersichtsarbeit mit

einbezogen. Neben der Empfehlung, Perzentilen anstelle von festen Referenzwerten in der
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klinischen Anwendung zu bertcksichtigen, betonen die Autoren die hohe Abhangigkeit der
Messwerte von dem verwendeten NIRS-Gerat inklusive Sensor, dem Schwangerschaftsal-
ter und dem postnatalen Messzeitpunkt (Bruckner et al., 2021, S. 11). Sie weisen zudem
darauf hin, dass mit COSGOD Il und SafeboosC Ill zum Veréffentlichungszeitpunkt zwei
groRe RCTs zur postnatalen Uberwachung von Neugeborenen mittels NIRS noch andau-
erten, welche in der Ausarbeitung von Empfehlungen fir die klinische Praxis Berlcksichti-

gung finden sollten.

Diese Studien sind mittlerweile abgeschlossen und die Ergebnisse veroffentlicht. Beide Stu-
dien wurden an Friihgeborenen durchgefiihrt und vergleichen jeweils die Uberwachung mit-
tels NIRS mit einem genau definierten Standardmonitoring. Das mittlere Schwangerschafts-
alter in den NIRS-Gruppen lag bei 26,1 Schwangerschaftswochen (SSW) (Hansen et al.,
2023, S. 1506) bzw. 28,9 SSW (Pichler et al., 2023, S. 4). In der Studie von Pichler et al.
lag die Sectiorate bei 83,5 % (Pichler et al., 2023, S. 4). Fir die Studie von Hansen et al.
wird keine Sectiorate angegeben. Die Begrenzung der Studie auf ELGAN-Friihchen lasst

jedoch eine héhere Rate vermuten.

Hansen et al. kommen zum Schluss, dass die Uberwachung mittels NIRS keine Vorteile im
Hinblick auf die Outcomes Tod und schwere Hirnschadigung in der 36. Woche p.m. bietet.
Die Autoren weisen jedoch selbst darauf hin, dass die Einbeziehung kleinerer Krankenhau-
ser mit wenig Erfahrung in der NIRS-Uberwachung in die Studie bessere Outcomes verhin-
dert haben kénnte. Auch wurde die NIRS-Uberwachung in dieser Studie (iblicherweise erst
mehrere Stunden post partum etabliert und 72 Stunden post partum beendet, wodurch ge-
rade die kritische Phase unmittelbar nach der Geburt nicht bertcksichtigt werden konnte.
(Hansen et al., 2023, S. 1508)

Die Ergebnisse der Studie von Pichler et al. erganzen die Ergebnisse von Hansen et al. In
dieser Studie wurde die NIRS-Uberwachung spétestens in der dritten Lebensminute be-
gonnen und bis zur 15. Lebensminute durchgefihrt. Auch hier konnte kein signifikanter Un-
terschied zwischen dem Outcome einer nach Standard Uberwachten Gruppe und einer
Gruppe mit zusatzlicher NIRS-Uberwachung festgestellt werden. Das primare Outcome
wurde abweichend von Hansen et al. definiert als Tod oder Hirnschadigung im Sinne einer
intraventrikularen Hamorrhagie oder periventrikuldren Leukomalazie unabhangig vom
Schweregrad (Pichler et al., 2023, S. 7). Hier ist jedoch zu beriicksichtigen, dass intraventri-
kulare Blutungen zwar haufig intrauterine oder subpartuale Ursachen haben, sich jedoch
typischerweise nicht in den ersten Lebensminuten, sondern innerhalb der ersten drei Le-
benstage manifestieren (llling, 2022, S. 183). Eine NIRS-Uberwachung (iber den gesamten

Zeitraum ware daher im Hinblick auf das Outcome Hirnblutungen aussagekraftiger
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gewesen. Beide RCTs zeichnen sich durch die groRen untersuchten Populationen (1601
bzw. 655 Friihgeborene) aus. Auf den ersten Blick wirken ihre Ergebnisse ernichternd und
scheinen die Anwendung der NIRS in der postnatalen Uberwachung in Frage zu stellen.
Dabei sind jedoch einige Punkte zu berlcksichtigen. So beschranken sich die Autoren auf
ELGAN bzw. VLGAN-Neugeborene, weshalb eine Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf Neu-
geborene mit einem Schwangerschaftsalter von mehr als 32 SSW nicht gegeben ist. Auch
wurden jeweils sehr schmale Zeitfenster in der postpartalen Uberwachung fiir das NIRS-
Monitoring ausgewahlt. Ereignisse vor oder nach diesem kurzen Zeitabschnitt mit mogli-
chem Einfluss auf die primaren Outcomes konnten dementsprechend in der Auswertung

nicht berucksichtigt werden.

Es ist auch zu bedenken, dass in beiden RCTs keine Aussage zur Detektionsrate oder zum
Detektionszeitpunkt auffalliger Verlaufe getroffen wird. Die begrenzten Therapiemdoglichkei-
ten bei Hirnblutungen kdnnten ein besseres Outcome nach den Kriterien der RCTs verhin-
dert haben, selbst wenn sich die Detektion durch die NIRS-Messung verbessert haben
sollte. Auch bleiben die nach der Messung durchgefiihrten therapeutischen Interventionen
unbertcksichtigt. Aufgrund der nicht moglichen Verblindung ist vorstellbar, dass sich die
therapeutischen Entscheidungen zwischen den beiden Gruppen unterschieden. Somit be-
darf es weiterer Studien mit unterschiedlichem Fokus im Hinblick auf Schwangerschaftsal-
ter und Verlaufsdaten, um ein umfassendes Bild zum Nutzen der NIRS in der postnatalen

Uberwachung zu erhalten.

3.4 NIRS-Monitoring als Standardverfahren

Insgesamt zeigt sich, dass die Datenlage zum NIRS-Monitoring im klinischen Alltag trotz
umfassender Forschung immer noch unzureichend ist. Ein Uberlebensvorteil fiir bestimmte
Patient*innengruppen durch die NIRS-Uberwachung konnte bislang nicht nachgewiesen
werden. Dies ist nicht zuletzt jedoch auch der Tatsache geschuldet, dass hierfur sehr grof3e
und aufwandige Studien mit entsprechend grof3er Teilnehmerzahl notwendig waren (Bol-
kenius et al., 2021, S. 199).

Gleichzeitig liegen die Vorteile des NIRS-Monitorings auf der Hand: es ist kostengunstig,
nicht-invasiv und erméglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Gehirns auch Uber 18n-
gere Zeitrdume und direkt am Point-of-Care. Mit der weiteren Entwicklung der Technik wer-
den zunehmend auch kleinere und kabellose Gerate zum Einsatz kommen. Es ist somit
davon auszugehen, dass sich die NIRS-Messung als Standardverfahren in immer mehr

Bereichen der Medizin etablieren wird.
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4. NIRS-Monitoring unter Geburt

Die vorangegangene Darstellung von Einsatzbereichen der Nahinfrarotspektroskopie in der
Medizin zeigt, dass diese schon bei Neugeborenen Informationen zur zerebralen Sauer-
stoffversorgung liefern kann. Fihrt man diesen Gedanken weiter, so erscheint es nur kon-
sequent, den Einsatz der NIRS-Uberwachung zeitlich noch weiter nach vorne zu verlagern
und sie auch unter Geburt zur Uberwachung der zerebralen Sauerstoffsattigung einzuset-
zen. Nach dem PICO-Schema lasst sich diese Fragestellung wie folgt formulieren: Inwiefern
kann die Messung der zerebralen Sauerstoffséttigung (Outcome) von Feten mit suspektem
oder pathologischem CTG (Population) durch die zerebrale Pulsoxymetrie (Intervention)

eine Alternative zur Fetalblutanalyse (Control) darstellen?

Zweifellos sind dabei einige Herausforderungen zu bewaltigen, nicht zuletzt die Sicherstel-
lung einer kontinuierlichen Ableitung unter den erschwerenden physikalischen und mecha-
nischen Bedingungen des Geburtskanals sowie die Definition physiologischer und patholo-
gischer subpartualer rScO»-Verlaufe. Eine erfolgreiche Umsetzung kénnte jedoch die bis-
herigen Standards des fetalen Monitorings um wichtige Informationen Uber den fetalen Ge-

sundheitszustand erweitern und gegebenenfalls sogar die Fetalblutanalyse ersetzen.

4.1 Uberwachung des Fetus unter Geburt — aktueller Stand

Die 2020 veroffentlichte S3-Leitlinie zur vaginalen Geburt am Termin empfiehlt zur fetalen
Uberwachung im Niedrigrisikokollektiv die intermittierende Auskultation, welche jedoch an
gewisse Voraussetzungen, v. a. eine kontinuierliche 1:1-Betreuung, geknipft ist (DGGG &
DGHWi, 2020, S. 41). Nur bei vorhandenen Geburtsrisiken oder Auffalligkeiten in der Aus-
kultation oder im Geburtsverlauf wird eine kontinuierliche CTG-Ableitung empfohlen
(DGGG & DGHWi, 2020, S. 48). Auch die letztglltige Cochrane Review von 2017 und die
aktuellen NICE Guidelines von 2022 geben keine Empfehlung fir eine generelle CTG-Uber-
wachung (Alfirevic et al., 2017, S. 20 f.; NICE, 2022, S. 41). In der Praxis ist die kontinuier-
liche CTG-Uberwachung ab der aktiven Erdffnungsperiode aufgrund von Klinikstandards
und der nach wie vor seltenen Mdglichkeit zur 1:1-Betreuung im deutschsprachigen Raum

jedoch weiterhin de facto-Standard.

Die Auswertung eines CTGs unterliegt dabei einer hohen Intra- und Inter-Observer-Varia-
bilitat, wie eine systematische Literaturibersicht von Hernandez Engelhart et al. kurzlich
erneut bestatigt hat (Hernandez Engelhart et al., 2023, S. 982). Auch ist die Aussagekraft
der CTG-Uberwachung aufgrund der niedrigen Spezifitat begrenzt (Alfirevic et al., 2017,
S. 7). Klinische Entscheidungen sollen daher nicht allein aufgrund eines auffalligen CTGs
getroffen werden. Diese Empfehlung findet sich auch in der S3-Leitlinie (DGGG & DGHWi,
2020, S. 52). Methode der Wahl zur genaueren Einschatzung des fetalen Gesund-
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heitszustands ist im deutschsprachigen Raum die Fetalblutanalyse, bei der pH- bzw. Laktat-
wert und Base Excess einer fetalen Blutprobe aus der Kopfschwarte bestimmt werden
(DGGG & DGHWi, 2020, S. 62). Fir alternative Verfahren wie die computergestitzte CTG-
Auswertung oder die fetale Pulsoxymetrie wird hingegen aufgrund mangelnder Evidenz
keine Empfehlung gegeben (DGGG & DGHWi, 2020, S. 68f).

Zur FBA liegen einige aktuelle Studien vor, welche jedoch keine Verbesserung des Outco-
mes nachweisen konnten. Eine kirzlich erfolgte Auswertung durch ein NICE-Komitee
kommt zum Ergebnis, dass sich die Outcomes neonatale Sterblichkeit, 5-Minuten-
APGAR < 7 und Sectiorate durch die FBA nicht verbessern. Stattdessen zeigt sich eine
héhere Anzahl von Neugeborenen mit einem 5-Minuten-APGAR < 7 nach Durchfiihrung
einer FBA, welche mit der durch eine FBA eventuell verursachten Verzogerung der Geburt
in Verbindung gebracht wird. Der Zeitbedarf flir die Durchflihrung einer FBA liegt bei durch-
schnittlich 18 Minuten (Tuffnell et al., 2006, S. 333). Somit gibt das NICE-Komitee aktuell
keine Empfehlung zur Durchfiihrung von Fetalblutanalysen (NICE, 2022, S. 11). Erganzend
zeigt eine systematische Literaturibersicht von Al Wattar et al. ebenfalls kein verbessertes
Outcome bei fetaler Uberwachung durch CTG und FBA (Al Wattar et al., 2021, S. 475). Eine
kirzlich veroffentlichte Studie von Victor et al. zeigt immerhin einen Vorteil bei Durchfiihrung
einer FBA gegeniiber einer CTG-Uberwachung mit STAN-Auswertung im Hinblick auf die
Anzahl vaginaloperativer Geburtsbeendigungen (Victor et al., 2023, S. 1778). Die Rate me-
tabolischer Azidosen war in beiden Gruppen vergleichbar (Victor et al., 2023, S. 1778).

Neben dem fehlenden Nachweis der Uberlegenheit der FBA gegeniiber anderen Uberwa-
chungsmethoden zur Einschatzung des fetalen Gesundheitszustands gibt es weitere Kritik-
punkte: so verlauft die pH-Wert-Bestimmung in bis zu 20 % der Geburten frustran (Stal et
al., 2020, S. 1100). Daruber hinaus ist eine Verfalschung der Messwerte durch Fruchtwas-
ser und Blut mdglich. Fur die Patient*innen kann die Durchflhrung unangenehm bis
schmerzhaft sein (Liljestréom et al., 2014, S. 115) und die nach der S3-Leitlinie vorgeschrie-
bene regelmafige Wiederholung bei auffalligen Messwerten nimmt oft Einfluss auf den Ge-
burtsverlauf (DGGG & DGHWi, 2020, S. 66). Auch ein Infektions- und Blutungsrisiko wird
in der Literatur beschrieben, ebenso wie ein einzelner Fall von Verletzung des Gehirns mit
Liquoraustritt (Schaap et al., 2011, S. 43f).

Die zuverlassige Einschatzung des fetalen Gesundheitszustands wahrend der Geburt bleibt
somit trotz jahrzehntelanger Erfahrung mit den am haufigsten verwendeten Verfahren eine
der groéften Herausforderungen der Geburtshilfe mit haufig unbefriedigenden Ergebnissen
fur Patent*innen, Hebammen und Arzt*innen gleichermaRen. Alternative Uberwachungs-

ansatze wie die fetale Pulsoxymetrie oder die STAN-Auswertung des fetalen EKGs konnten
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sich bislang nicht durchsetzen und werden in der aktuellen S3-Leitlinie aufgrund der unzu-
reichenden Datenlage nicht zum routinemafigen Einsatz in der Klinik empfohlen (DGGG &
DGHWi, 2020, S. 67f). Weitere Forschung zu alternativen Uberwachungsméglichkeiten ist
daher dringend notwendig. In diese Forschung ist die Nahinfrarotspektroskopie als zuneh-

mend in der Intensivmedizin eingesetztes Verfahren mit einzubeziehen.

4.2  Bisherige Forschung zum NIRS-Monitoring unter Geburt

Zum Einsatz eines fetalen NIRS-Monitorings finden sich bislang jedoch nur vereinzelte For-
schungsansatze. Eine strukturierte Literaturrecherche in PubMed und CINAHL ohne zeitli-
che Einschrankung der Ergebnisse ergab 10 passende Publikationen. Dabei handelt es
sich jedoch ausschlieflich um Diagnose-Studien oder Fallstudien®. Zudem bauen die Ver-
offentlichungen teilweise aufeinander auf bzw. beziehen sich auf dieselben Versuchsreihen,

was die Validitat der Ergebnisse weiter reduziert.

Dabei wurden bereits in den 1990er Jahren von Peebles et al. erste Versuche durchgefihrt,
die fetale rScO- unter Geburt zu erfassen — mit Erfolg: sie konnten bei acht Feten erfolgrei-
che Messungen durchfiihren (Peebles et al., 1992, S. 1371). In ihrer Studie zeigen sich
Unterschiede zwischen dem rScO.-Verlauf bei Wehen mit unauffalliger CTG-Ableitung und
Wehen mit zugehdriger Dezeleration im CTG. Dieser Zusammenhang wurde von Faris et
al. in einer weiteren Studie an 14 Feten bestatigt (Faris et al., 1994, S. 287 f). Auch Aldrich
et al. flihrten mehrere Studien zur NIRS-Uberwachung unter Geburt durch. So untersuchten
sie beispielsweise die Auswirkungen des Valsalva-Mandvers in der aktiven Austrittsperiode
(Aldrich et al., 1995, S. 449) oder den Zusammenhang zwischen Anderungen der fetalen
Herzfrequenz (FHF) und der rScO- (Aldrich et al., 1996, S. 193). Alle Studien nutzten ahn-
lich konstruierte Sensoren und weisen, wenn auch an sehr kleinen Populationen, die grund-
satzliche Anwendbarkeit unter Geburt nach. Die Ergebnisse werden in Kapitel 4.5 Die fetale

zerebrale Sauerstoffséttigung unter Geburt detaillierter vorgestellt.

Daneben gibt es eine weitere Studie von Schmidt, welche ebenfalls den Verlauf von Hhb-
und HbO,-Messwerten unter Wehentatigkeit untersucht. Diese Studie verwendet einen
transabdominalen Sensor, welcher ,iber dem fetalen Kopf* platziert wird (Schmidt, 2003,
S. 131). Diese Studie weist allerdings erhebliche Schwachen auf: so ist nicht klar, inwieweit
tatsachlich eine Messung im fetalen Gehirn erfolgt. Die Eindringtiefe des verwendeten Sen-
sors ist nicht bekannt. Zudem fehlen wichtige Informationen zur untersuchten Population
oder deren Selektion. Auch wenn die transabdominale Uberwachung vom Ansatz her sehr

interessant ist, ist diese Studie daher kritisch zu betrachten.

8 Informationen zur Suchstrategie und zur Selektion der erfassten Literatur finden sich in Anhang 4. Die CASP-
Checklisten zu den Studien zum fetalen NIRS-Monitoring finden sich in Anhang 5.
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Wieder einen anderen Ansatz verfolgt seit einem Jahrzehnt die Forschungsgruppe um Ka-
nayama und Tokiyushi mit einem besonders kleinen NIRS-Sensor, welcher am Finger der
untersuchenden Person befestigt und dann flr kurze, wiederholte transvaginale Messun-
gen der fetalen rScO, verwendet wird (Uchida et al., 2016, S. 2). Bei allen untersuchten
Feten konnten sie erfolgreiche Messungen durchfiihren, wobei jedoch bei weniger als 50 %
die angestrebte Messdauer von 5 min erreicht wurde (Uchida et al., 2016, S. 4). Wie in
Kapitel 3 Anwendung der Nahinfrarotspektroskopie in der Medizin erlautert, ist jedoch eine
kontinuierliche Messung mit Trendauswertung aussagekraftiger als einzelne Messwerte
(Vaupel & Multhoff, 2023, S. 382). Zudem ist fraglich, inwieweit die Messung aufgrund des
geringen Abstands zwischen Sender und Empfanger von nur 6 bzw. 8 mm und der daraus
resultierenden Eindringtiefe von nur 5 mm tatsachlich im Hirngewebe erfolgte. Die von

Uchida et al. erhobenen Messwerte diirfen daher durchaus kritisch betrachtet werden.

Insgesamt fehlt es an fundierter Forschung zum fetalen NIRS-Monitoring mit validen Studi-
enkonzepten. Dennoch lassen sich aus den vorhandenen Studien erste Rickschlisse Uber
die fetale zerebrale Sauerstoffsattigung unter der Geburt ziehen, welche in Kapitel 4.5 Die

fetale zerebrale Sauerstoffséttigung unter Geburt vorgestellt werden.

4.3  Subpartuales NIRS-Monitoring — Technische Herausforderungen

Bei der Umsetzung eines NIRS-Monitorings unter Geburt sind einige Punkte zu bertcksich-
tigen. So stellt die Erreichbarkeit des Fetus in der Gebarmutter eine erhebliche Herausfor-
derung dar. Heutige Uberwachungsverfahren arbeiten entweder tiber die Bauchdecke (ex-
ternes CTG) oder durch den Geburtskanal (Kopfschwartenelektrode (KSE), FBA, aber auch

z. B. fetale Pulsoxymetrie).

Fir eine transabdominale Uberwachung der fetalen rScO ist die Eindringtiefe der NIRS mit
max. 2,5 cm zu gering (Bolkenius et al., 2021, S. 198). Somit musste der Sensor fur den
Einsatz in der Geburtshilfe direkt am fetalen Kopf appliziert werden®. Hierfir sind jedoch
eine gewisse Eroffnung des Muttermunds und eine offene Fruchtblase Voraussetzung, was
den Einsatz in friihen Phasen der Geburt ausschliel3t. Ein fetales NIRS-Monitoring ist somit
eher als zusatzliches Uberwachungsverfahren bei auffaligen CTG-Befunden geeignet,
denn als alleiniges Monitoring tUber den gesamten Geburtszeitraum hinweg. Aufgrund der
hohen Sensitivitat des CTGs ist dieses allerdings ohnehin sehr gut fur den Einsatz als First-

Line-Verfahren geeignet: ein physiologisches CTG weist mit einer Wahrscheinlichkeit von

9 Eine Studie von RaZem et al. untersucht alternativ die plazentare NIRS-Anwendung zur indirekten fetalen
Uberwachung. Die plazentare Messung ist jedoch nicht fiir Gebarende mit Hinterwandplazenta geeignet, was
die Einsatzmoglichkeiten begrenzt (Razem et al., 2020, S. 10). Diese Mdéglichkeit wird daher in dieser Arbeit
nicht weiter betrachtet.
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mehr als 99 % auf einen unbelasteten Fetus hin. Somit ist es ausreichend, die NIRS als

Verfahren flr den Einsatz bei auffalligen CTG-Befunden zu untersuchen.

4.3.1 Anforderungen an den Sensor

Cummins et al. haben in ihrer Ubersichtsarbeit zu Laktatsensoren zusammengefasst, wel-
che Herausforderungen bei einer vaginalen Sensorapplikation zu bertcksichtigen sind

(Cummins et al., 2018, S. 5). Viele Punkte lassen sich auch auf NIRS-Sensoren tUbertragen:

- Biokompatibilitat

- Zuverlassige Messergebnisse in einer Umgebung mit einem pH zwischen 3,8-4,5 (Vagi-
nalsekret) und 7-7,5 (Fruchtwasser) und einer Temperatur von 35-42 °C (maternale Kor-
pertemperatur)

- Sichere Haftung des Sensors am fetalen Kopf trotz Wehentatigkeit und fetalem Tiefer-
treten im Geburtskanal bei einfacher, minimal-invasiver Anbringung und Entfernung

- Keine Interferenz mit anderen Monitoringmethoden, z. B. CTG-Uberwachung

- Kontinuierliche Messung mit kurzen Intervallen tiber den gesamten Geburtszeitraum
Aus Sicht der Autorin fur die NIRS-Messung zu ergénzen sind folgende Punkte:

- Sichere Anwendung in nasser Umgebung (Vaginalsekret, Fruchtwasser)

- Zuverlassige Messung bei Applikation an unterschiedlichen Punkten des fetalen Kopfs
(in Abhangigkeit von Dilatation und fetaler Einstellung)

- Minimale Beeinflussung des Geburtsverlaufs

- Erhalt der maternalen Mobilitat

Ein Blick in die Bedienungsanleitung eines aktuell in Kliniken verwendeten NIRS-Monito-
ringsystems (Invos 5100c) zeigt, dass die derzeit verwendeten Gerate nicht fir den Einsatz
unter den genannten Bedingungen freigegeben sind. So wird beim Inovs 5100c eine Um-
gebungstemperatur von 16-32°C und eine maximale Luftfeuchtigkeit von 80 %, nicht kon-
densierend, gefordert (Covidien, 2018, S. A-2). Die Anleitung fur den Neugeborenensensor
OxyAlert™ weist explizit darauf hin, dass dieser nur zur externen Anwendung bestimmt ist
und nicht mit FlUssigkeiten in Kontakt kommen sollte (Covidien, 2012, S. 1). Der in den
Studien von Uchida et al. intravaginal verwendete Sensor Toccare KN-15 wird wahrend der
Messung durch einen durchsichtigen Handschuh geschitzt (ASTEM Co., Ltd, o. J.). Bei
einem langerfristig intravaginal verbleibenden Sensor kdnnte z. B. durch eine Beschichtung
ein ahnlicher Schutz sichergestellt werden. Kein Problem stellt dagegen bei einer intrava-
ginalen Anwendung eines NIRS-Sensors bis zum Durchtritt des kindlichen Kopfes der
Schutz vor eindringendem Licht dar, welches sonst bei NIRS-Messungen die Messwerte

verfalschen kann.
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4.3.2 Erreichbarkeit des fetalen Kopfes

Die derzeit erhaltlichen Sensoren sind fur eine Applikation am nahezu unbehaarten Os fron-
tale optimiert (Covidien, 2018, S. 1-8). Bei ausreichender Dilatation der Cervix (in Abhan-
gigkeit von der SensorgroRe ca. 3-4 cm) ist zwar ein Teil des fetalen Kopfes erreichbar'.
Es handelt sich dabei jedoch Ublicherweise nicht um das Os frontale, sondern um die Os
parietale, da bei regelrechter Geburtseinstellung je nach Geburtsfortschritt die Pfeilnaht
bzw. das Hinterhaupt fihrt. Dieser Teil des Kopfes ist jedoch behaart. Zudem ist darauf zu
achten, dass der Sensor nicht Gber dem Sinus Sagittalis oder iber Hamatomen angebracht
werden darf (Covidien, 2018, S. 1-8). Ein moglicherweise im Geburtsverlauf entstehendes
Caput Succedaneum ist zwar kein Hdmatom im eigentlichen Sinne, dennoch kénnte es die

Applikation erschweren oder Messwerte verfalschen.

Auf den ersten Blick mag daher eine Anwendung unter Geburt kaum umsetzbar erscheinen.
Es ist jedoch zu bericksichtigen, dass sich ein unter Geburt auftretender Sauerstoffmangel
auf das gesamte Gehirn auswirkt. Somit spielt die genaue Lokalisation des Sensors eine
weitaus geringere Rolle als bei anderen Krankheitsbildern (vgl. im Gegensatz dazu ECMO-
Patient*innnen). Zudem ist der fetale Schadel mit einer durchschnittlichen Dicke der Scha-
delknochen von 1-2 mm sehr dunn (Li et al., 2015, S. 10). Daher ergibt sich auch bei einer
Applikation der NIRS-Sensoren am Os parietale eine ausreichende Eindringtiefe der NIR-
Strahlung, sofern andere Anforderungen, insb. die Vermeidung einer Applikation Uber dem
Sinus Saggitalis, bertcksichtigt werden. In der Studie von Uchida et al. konnten NIRS-
Messwerte unabhangig von der Positionierung des Sensors am Kopf erhoben werden
(Uchida et al., 2016, S. 4). Die Messung gelang in dieser Studie auch unabhangig von
Feuchtigkeit, Haarfarbe, Caput Succedaneum und Farbe des Fruchtwassers (Uchida et al.,
2016, S. 4). Eine weitere Studie bestatigt die Zuverlassigkeit von Messungen an behaarten
Kérperzonen (Chitnis et al., 2016, S. 4287). Diese Forschungsergebnisse stimmen zuver-
sichtlich, dass ein am fetalen Kopf angebrachter NIRS-Sensor trotz der erschwerten Appli-
kationsbedingungen zuverlassige Messwerte liefern kann, sofern die Konstruktion des Sen-

sors die kontinuierliche Messung im tiefer gelegenen Hirngewebe sicherstellt.

4.3.3 Fixierung des Sensors am fetalen Kopf

Wenn es gelingt, den Sensor am fetalen Kopf zu platzieren, muss dieser so fixiert werden,

dass ein Verrutschen (und damit eine Verfalschung der Messwerte) ausgeschlossen ist.

10 vor ausreichender Dilatation ist eine Applikation direkt am fetalen Kopf nicht méglich — unter Berlicksichtigung
der Eindringtiefe der NIR-Strahlung ware jedoch auch eine Applikation durch das untere Uterinsegment hindurch
denkbar. Daraus kénnten sich weitere Anwendungsgebiete, z. B. auch eine Anwendung zur Uberwachung in
der Schwangerschaft, ergeben. Mit einer Messung durch den Uterus hindurch wiirden jedoch wieder andere
Anforderungen z. B. beziiglich der Fixierung einhergehen, weshalb diese Moglichkeit in dieser Bachelorarbeit
nicht betrachtet werden soll.
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Peebles et al. und Aldrich et al. verzichten in ihren Studien auf eine Fixierung Uber den
durch das maternale Gewebe auf den Sensor ausgetbten Druck hinaus (Peebles et al.,
1992, S. 1370 f). Hierbei besteht jedoch ein gewisses Risiko des Verrutschens, insheson-
dere in der aktiven Austrittsperiode, weshalb die Gebarenden wahrend der Studien ange-
wiesen wurden, fir die Dauer der Messung in einer halbsitzenden Position zu verbleiben
(Aldrich et al., 1995, S. 449). Die damit verbundene Einschrankung der maternalen Mobilitat
kann jedoch durch eine verbesserte Fixierung des Sensors verhindert werden. Heute wer-
den die fir die NIRS-Uberwachung verwendeten Sensoren (iblicherweise auf die Haut auf-
geklebt. Fir eine optimale Haftung ist jedoch trockene Haut Voraussetzung — im Geburts-
kanal aufgrund von Vernix Caseosa, Fruchtwasser, Blut und Vaginalsekret selbst unter Ein-

satz eines Endoskops nur schwer zu erreichen.

Ein anderer méglicher Ansatz ist eine invasive Fixierung analog zur Anlage einer Kopf-
schwartenelektrode. Hierbei erfolgt die Fixierung Uber eine spiralformige Einstichelektrode,
welche in die fetale Kopfschwarte gedreht wird!. Diese Technik wird seit den 1970ern welt-
weit verwendet (Seehausen, 2012, S. 39). Der Ansatz ist aufgrund der stabilen Verbindung
zwischen fetalem Kopf und Sensor grundsatzlich auch fiir die Fixierung eines NIRS-Sen-
sors denkbar, insbesondere wenn dieser mit einer (internen) CTG-Ableitung kombiniert wer-
den soll. Der durch das maternale Gewebe ausgeubte Druck unterstitzt das sichere Anlie-
gen des Sensors am fetalen Kopf und erhéht damit die Wahrscheinlichkeit einer stabilen
Ableitung der rScO,. Eine Kombination aus NIRS-Messung und KSE wurde die Einschran-
kung der maternalen Mobilitat gering halten (Ableitung beider Signale Gber einen einzelnen

Sensor).

Einen ahnlichen Ansatz verfolgten Knitza und Rall bereits in den 2000ern fir die fetale Puls-
oxymetrie. Das auch unter dem Namen FetalSat bekannte Pulsoxymetriesystem leitet
gleichzeitig per Kopfschwartenelektrode die fetalen Herzténe und per Lichtsensoren die ar-
terielle Sauerstoffsattigung ab (Abbildung 6, nachste Seite). Der Sensor zeigt dabei eine
einfache Applikation und eine hohe Zuverlassigkeit in der Ableitung der fetalen Daten. Bei
93 % der in der Erprobungsstudie untersuchten Geburten konnten tber den gesamten An-
wendungszeitraum hinweg fetale Daten erfasst werden (Knitza et al., 2004, S. 603). Der
grundlegende Aufbau des von Knitza et al. verwendeten Sensors lasst sich auch fir eine

Kombination von fetaler Herztonableitung und NIRS-Monitoring verwenden.

1 Kopfschwartenelektroden gab bzw. gibt es auch mit Clip-Elektrode oder Saugfixierung (Seehausen, 2012,
S. 40; Hofmeyr et al., 1993, S. 649). Dabei handelt es sich jedoch um Lésungen, die derzeit nicht allgemein
gebrauchlich sind.
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Abbildung 6: FetalSat Pulsoxymetriesensor (Knitza et al., 2004, S. 604)

Allerdings ist hierbei zu beachten, dass bei NIRS-Sensoren der Abstand zwischen Sender
und Empfanger die Eindringtiefe der NIR-Strahlung bestimmt. Bei den derzeit in der Klinik
verwendeten NIRS-Systemen liegt der Abstand bei 3 bzw. 4 cm und die Eindringtiefe bei
ca. 2-2,5 cm. Der gesamte Sensor ist ca. 7 cm lang und somit flr eine Anwendung durch
eine nur teilweise gedffnete Cervix hindurch nicht praktikabel. (Medtronic, 2023) Peebles et
al. verwendeten in ihrer Studie einen Sensor mit nur einem Empfanger bei einem Abstand
von 3 cm. Damit gelang ihnen eine erfolgreiche Applikation ab einer Muttermundweite von
3 cm (Peebles et al., 1992, S. 1370), allerdings ist bei nur einem Empfanger keine Differen-

zierung zwischen oberflachlichem und tiefem Gewebe mdglich.

Der von Uchida et al. verwendete Finger-Sensor ist mit einer Gesamtbreite von 3 cm noch
kleiner, allerdings betragt der Abstand zwischen Sender und Empfénger hier wie bereits
beschrieben nur 6 bzw. 8 mm und die Eindringtiefe nur ca. 5 mm (Uchida et al., 2016, S. 3),
womit die tatsachliche zerebrale Ableitung fraglich ist. Bei der Gestaltung eines transvagi-
nalen NIRS-Sensors ist somit zwischen Gesamtgrée und Eindringtiefe abzuwagen. In ei-
ner Versuchsreihe mit Messungen an Neugeborenen konnte der optimale Abstand ermittelt
werden. Abbildung 7 (nachste Seite) zeigt skizzenhaft, wie ein mdglicher transvaginaler

Sensor flr eine kombinierte Herztonableitung und NIRS-Uberwachung aussehen konnte.

Im Idealfall kann ein solcher Sensor nach Programmierung einer entsprechenden Software
mit einem herkémmlichen CTG-Gerat kombiniert werden, so dass eine gemeinsame Aus-
wertung auf einem einzelnen Monitor erfolgen kann. Die Auswertung der fetalen Herzfre-
quenz kdnnte somit bei suspekten oder pathologischen Befunden um eine Auswertung der
rScO; erweitert werden, ohne den Geburtsverlauf mehr als unbedingt notwendig zu beein-
flussen. Uber den Anschluss an die bereits standardmaRig eingesetzten Telemetrie-Kndpfe

ware sogar eine kabellose Uberwachung méglich.
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Abbildung 7: Méglicher Aufbau eines kombinierten Sensors fiir FHF und rScO2, eigene Darstellung

Die Nachteile der Fixierung mithilfe einer Einstichelektrode entsprechen denen einer ge-
wohnlichen KSE: es handelt sich um eine invasive Fixierung, somit besteht ein geringes
Blutungs- und Infektionsrisiko (Kawakita et al., 2016, S. 4). Bis zur Entwicklung kabelloser
Sensoren stellt das Kabel zudem eine Eintrittspforte fiir den Aufstieg vaginaler Infektionen
dar. Eine Anwendung ist nur bei ausreichend gedffneter Cervix und eréffneter Fruchtblase
moglich. Dennoch handelt es sich um ein Fixierungsverfahren, dessen einfache Anwend-
barkeit und Sicherheit umfassend erprobt wurde, was einen erheblichen Vorteil fir die Ent-

wicklung eines kombinierten Sensors darstellt.

4.4  (Patho)physiologie der Geburt

Nach Uberwindung der technischen Herausforderungen in der Gestaltung eines NIRS-Sen-
sors fur die transvaginale Anwendung sollte eine kontinuierliche Ableitung der fetalen rScO»
moglich sein. Grundsatzlich ist diese von der fetalen Sauerstoffversorgung Uber die Pla-
zenta abhangig. Unter der Geburt werden die Werte dartber hinaus von physiologischen

und pathologischen Vorgangen beeinflusst.

441 Die fetale Sauerstoffversorgung

Die Plazenta stellt das zentrale Atmungs- und Stoffwechselorgan des ungeborenen Kindes
dar. Am Termin wird die Plazenta in einer physiologischen Schwangerschaft mit einem Blut-
fluss von durchschnittlich 830 ml/min durch den maternalen Kreislauf versorgt, was 12-14 %
der maternalen Herzleistung entspricht. Im intervilldsen Raum befinden sich in dieser Phase
der Schwangerschaft standig etwa 200 ml maternales Blut, welches 2,5-mal pro Minute
ausgetauscht wird. Das maternale Blut umsplilt die Plazentazotten, wodurch der Gasaus-

tausch zwischen maternalem und fetalem Blut ermdglicht wird.
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Vol. of intervillous space (IVS): 200 mL
BF in IVS: non uniformly distributed
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Abbildung 8: Blutfluss und Sauerstoff-Hamoglobinbindung im utero-plazentaren und feto-plazentaren Bereich.
BF: Blutfluss, cHb: H&dmoglobinkonzentration, p50: Halbséttigungsdruck O2 (Vaupel & Multhoff, 2023, S. 381)

Der Blutfluss von der Plazenta zum Fetus durch die Nabelschnur betragt 480 ml/min (Vau-
pel & Multhoff, 2023, S. 380f). Abbildung 8 zeigt schematisch die relevanten Blutflisse. Der
Sauerstofftransfer zum Fetus wird durch mehrere physiologische Mechanismen erleichtert.
Hier sind zunachst die hohe Sauerstoffaffinitat des fetalen Hamoglobins (65-70 % Sauer-
stoffsattigung in utero), die erhéhte Hamoglobinkonzentration im fetalen Blut (18-20 g/dl)
und der hohe feto-plazentare Blutfluss zu nennen (Vaupel & Multhoff, 2023, S. 382).

Zudem wird der Sauerstofftransfer durch den plazentaren Bohr-Effekt erleichtert: der Trans-
fer von fetalem H* und CO; ins maternale Blut flhrt zu einer Rechts-Verschiebung in der
maternalen Sauerstoffbindungskurve und somit zur Freisetzung von Sauerstoff, welcher
anschliel3end fur den Fetus zur Verfigung steht. Gleichzeitig kommt es zu einem umge-
kehrten Bohr-Effekt, da der Transfer von fetalem H* und CO2 auch zu einer Links-Verschie-
bung in der fetalen Sauerstoffbindungskurve fihrt und somit die Sauerstoffaffinitat des fe-
talen Blutes erhéht. (Vaupel & Multhoff, 2023, S. 382)

Darlber hinaus ist der Sauerstoffverbrauch des Fetus im Mutterleib reduziert. Dies wird
insbesondere durch das den Fetus umgebende Fruchtwasser ermdéglicht, welches Warme-
verluste kompensiert und somit den Energieverbrauch des Fetus verringert. Die Kérpertem-
peratur muss nicht aktiv aufrechterhalten werden. ,Der Fétus verhélt sich [im Hinblick auf
den Energieverbrauch] ,wie ein Organ der Mutter* (Singer, 2020, S. 30). Die genannten
Anpassungen an die intrauterine Sauerstoffversorgung tragen dazu bei, dass der fetale Or-

ganismus trotz des begrenzten Sauerstoffangebots im Normalfall ausreichend versorgt ist.

4.4.2 (Patho)physiologische Vorgange bei Wehentatigkeit

Mit Beginn der Geburt ist der Fetus Veranderungen in seiner Versorgungslage ausgesetzt.

Auch wahrend einer physiologisch verlaufenden Geburt fiihrt die zunehmende Wehen-
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tatigkeit zu veranderten Druck- und Durchblutungsverhaltnissen im Uterus und somit auch
in der Plazenta. Eine altere Studie von Janbu und Neshetm zur Wehentatigkeit in der Eroff-
nungsperiode konnte fir diese Phase der Geburt eine Reduzierung der uteroplazentaren
Diffusion um bis zu 60 % nachweisen (Janbu & Neshetm, 1987, S. 1150). Durch das im
intervilldsen Raum gespeicherte Blut erfolgt zwar wahrend einer Kontraktion weiterhin
Gasaustausch zwischen maternalem und fetalem Blut (Schwarz & Stahl, 2020, S. 19), die
Perfusion ist jedoch wahrend der Wehe ebenfalls reduziert (Sato et al., 2016, S. 35).

Sub partu kommt es somit durch die Wehentatigkeit intermittierend zu hypoxischen Phasen
(Lear et al., 2018, S. 5612) und dadurch zu einer wiederholten respiratorischen Azidamie.
Diese ist durch einen unzureichenden Gasaustausch und eine daraus resultierende Anrei-
cherung von Kohlendioxid im fetalen Blut gekennzeichnet (Schwarz & Stahl, 2020, S. 21 f).
Zwischen den Wehen kommt es bei einem physiologischen Geburtsverlauf jedoch zu einer
raschen Erholung der Durchblutung, so dass bei physiologischer, spontaner Wehentatigkeit
fetaler pH-Wert und Sauerstoffpartialdruck nicht oder nur sehr langsam absinken (Lear et
al., 2018, S. 5612).

Ein reifes, gut versorgtes Kind ist zudem sehr gut auf die Bewaltigung der unter Geburt
auftretenden intermittierenden hypoxischen Phasen vorbereitet. Neben den bereits in Ka-
pitel 4.4.1 Die fetale Sauerstoffversorgung dargestellten Mechanismen, die den Gasaus-
tausch zwischen Plazenta und Fetus sicherstellen, gehort hierzu ein groRer myokardialer
Glykogenspeicher, der die kardiovaskulare Funktion auch bei langer andauernder Hypoxie
aufrecht erhalt (Lear et al., 2018, S. 5613). Es ist jedoch zu beriicksichtigen, dass dies nicht
in gleichem Mal fir unreife oder unterversorgte Feten gilt (Turner et al., 2020, S. 15). Zu-
dem kdnnen unter Geburt auch Situationen eintreten, in denen die Sauerstoffversorgung
uber das physiologische Maf} hinaus eingeschrankt ist, z. B. bei hyperaktiver oder kunstlich
induzierter Wehentatigkeit (Schwarz & Stahl, 2020, S. 24), bei Vorbelastung durch eine in-

trauterine Wachstumsretardierung oder Notféllen wie einer vorzeitigen Plazentalésung.

Bei starkerem Sauerstoffmangel kommt ein weiterer Schutzmechanismus zum Tragen: der
periphere Chemoreflex, der zu einer raschen Reduzierung der FHF bei gleichzeitiger peri-
pherer Vasokonstriktion fuhrt (Giussani, 2016, S. 1215). Damit konzentriert sich der fetale
Blutfluss auf die zentralen Organe wie Herz, Nebennieren und das Gehirn. Im CTG ist das
Einsetzen des peripheren Chemoreflexes als Dezeleration erkennbar. Zudem greift der Fe-
tus bei langer anhaltendem Sauerstoffmangel auf anaerobe Stoffwechselprozesse zurtick,
bei denen Laktat als Abbauprodukt entsteht. Es entwickelt sich eine metabolische Azidose.
(Schwarz & Stahl, 2020, S. 23)
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Die Umstellung auf die anaerobe Zellatmung beginnt zunachst im durch die Vasokonstrik-
tion schlechter durchbluteten peripheren Gewebe, welches einen voribergehenden Sauer-
stoffmangel gut tolerieren kann (Schwarz & Stahl, 2020, S. 26). Durch die Laktatanreiche-
rung sinkt ebenfalls der pH-Wert des Blutes und der Base Excess steigt, welcher deshalb
als Indikator fur die fetale Belastung wahrend der Geburt gilt (Singer, 2020, S. 32). Die
Normalisierung der Blutwerte bei ausreichender Sauerstoffzufuhr erfolgt bei der metaboli-
schen Azidose jedoch langsamer als bei der respiratorischen Azidamie, weshalb sich das
Laktat bei wiederholter oder Iangerer Unterversorgung im Blut anreichern kann (Schwarz &
Stahl, 2020, S. 23).

Die beschriebenen Prozesse und Mechanismen fihren dazu, dass ein eutropher Fetus un-
ter Geburt auftretende vortibergehende Sauerstoffmangelzustande sehr gut kompensieren
kann. Insbesondere die Durchblutung zentraler Organe wie dem Gehirn kann vom Fetus
auch bei nicht optimaler Versorgung Uber mehrere Stunden aufrecht erhalten werden
(Schwarz & Stahl, 2020, S. 27). Erst wenn der Sauerstoffmangel so gravierend wird, dass
auch in den zentralen Organen auf anaerobe Stoffwechselprozesse zuriickgegriffen werden
muss, besteht die akute Gefahr einer HIE (Wolfsberger et al., 2020, S. 30).

Ein fetales NIRS-Monitoring misste dementsprechend so gestaltet werden, dass es bei
auffalligen CTG-Befunden dazu genutzt werden kann, rechtzeitig diejenigen Feten zu iden-
tifizieren, bei denen der Ubergang in eine asphyktische Situation droht und die somit der

Gefahr einer HIE ausgesetzt sind.

4.5  Die fetale zerebrale Sauerstoffséttigung unter Geburt

Hinsichtlich der zerebralen Sauerstoffsattigungswerte ist zu betonen, dass bei der fetalen
Uberwachung einige Besonderheiten zu berlicksichtigen sind, welche die Vergleichbarkeit
mit Messungen bei adulten Patient*innen begrenzen. So verflgt ein Fetus Uber fetales Ha-
moglobin, welches sich vom adulten Hdmoglobin in seiner molekularen Struktur unterschei-
det. Dementsprechend ist auch ein vom adulten Hamoglobin abweichendes Absorptions-
spektrum in der Nahinfrarotspektroskopie zu erwarten. Auch enthalt das fetale Blut mehr
Hamoglobin als das adulte, wahrend der O»-Partialdruck im fetalen Organismus wesentlich
niedriger ist als im adulten (Singer, 2020, S. 30). Fetale und adulte Messwerte sind somit
nicht unbedingt vergleichbar. Beide Hamoglobinarten verfigen jedoch gleichermalien tber
vier Hdm-Einheiten und kénnen somit in oxygeniertem Zustand vier Sauerstoffmolekile
aufnehmen, wodurch sowohl beim fetalen als auch beim adulten Hamoglobin bis zu vier
neue Fe—O-0O-Verbindungen entstehen. Damit sind auch beim fetalen Hdmoglobin oxyge-
nierter und desoxygenierter Zustand per NIRS-Messung klar zu differenzieren. Die Mes-

sung der rScO; ist somit auch beim Fetus mdglich, allerdings sollte bei der Einordnung der
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Messwerte auf Referenzbereiche und Perzentilenkurven zurlickgegriffen werden, welche

sich explizit auf fetale Patient*innen beziehen.

Eine erste Orientierung fur die bei einem Fetus zu erwartenden durchschnittlichen zerebra-
len Sattigungswerte geben die in Kapitel 3.3 Uberwachung von Neugeborenen in der post-
natalen Transitionsperiode vorgestellten Studien zur rScO; in den ersten Lebensminuten.
Die ersten Werte werden in diesen Studien flr zwei min post partum angegeben. GemaR
Xue et al. liegt die rScO- zu diesem Zeitpunkt zwischen 29,5 % (10. Perzentile) und 64,5 %
(90. Perzentile) (Xue et al., 2020, S. 4710). Die Studie von Ozawa et al. benennt einen
Referenzbereich zwischen 23,1 % (10. Perzentile) und 63,6% (90. Perzentile) (Ozawa et
al., 2020, S. 3). Uchida et al. haben mit ihrem fingermontierten Sensor vorgeburtliche rScO,-
Werte von durchschnittlich 65,5 % + 8,58 % bei einem 5-Minuten-APGAR-Score > 7, also
fur unauffallige Neugeborene, ermittelt. Peebles et al. geben in ihrer Studie dagegen eine
durchschnittliche vorgeburtliche zerebrale Sauerstoffsattigung von 43 % += 10 % an
(Peebles et al., 1992, S. 1371). Zusammenfassend erscheint es plausibel, dass die fetale
zerebrale Sauerstoffsattigung unter Geburt auch bei physiologischem Geburtsverlauf un-
terhalb der adulten Normbereiche liegt. Die bisher vorliegenden Daten sind jedoch nicht
ausreichend belastbar, so dass der Entwicklung spezifischer und gerateabhangiger
Perzentilenkurven fur die Geburtshilfe bei der Entwicklung eines fetalen NIRS-Monitorings

eine erhebliche Rolle zukommt.

Der Einsatz der NIRS in anderen Gebieten der Medizin hat zudem gezeigt, dass absolute
Messwerte weniger aussagekraftig sind als die Bewertung von Trends und Veranderungen
der zerebralen Sauerstoffsattigung. Messungen mit unterschiedlichen Geraten oder an (mi-
nimal) unterschiedlichen Positionen kdnnen zu unterschiedlichen Messwerten fihren, was
die Aussagekraft des einzelnen Messwerts weiter reduziert. Es erscheint logisch, dass die-
selben Limitationen auch fir den Einsatz unter Geburt gelten. Daher kénnten insbesondere
der rScO2-Trend und die AUC als Indikator fir die insgesamt aufgetretene Belastung Ruck-
schlusse auf die fetale Beeintrachtigung geben. Neben der Festlegung von Referenzberei-
chen ist fur ein fetales NIRS-Monitoring somit Wissen uber physiologische subpartuale
rScO2-Verlaufe aufzubauen und zu klaren, welche physiologischen Veranderungen unter
Wehen zu erwarten sind und wie sich pathologische Vorgange unter Geburt in der zerebra-
len Sauerstoffsattigung widerspiegeln. Dabei ist zu berlcksichtigen, dass Feten in Abhan-
gigkeit vom Schwangerschaftsverlauf unterschiedlich grol3e Reserven haben und somit un-

terschiedlich grof3en Belastungen standhalten kénnen.

Studien an adulten Patient*innen haben gezeigt, dass die zerebrale Sauerstoffsattigung

ahnlich schnell auf eine Sauerstoffunterversorgung reagiert wie die arterielle
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Sauerstoffsattigung. So zeigt sich in einer Studie von Rupp et al. zur intermittierenden Hy-
poxie bereits nach 10 Sekunden ein durchschnittlicher Abfall der rScO2 von etwa 20 %
(Rupp et al., 2016, S. 1198). Es ist somit zu erwarten, dass eine Reduktion der Sauer-

stoffversorgung durch eine uterine Kontraktion auch am rScO,-Verlauf abzulesen ist.

Peebles et al. haben in ihrer Studie Messungen bei Wehentatigkeit vorgenommen. Tatsach-
lich duRern sich uterine Kontraktionen hier deutlich als Schwankungen in den Hhb- und
HbO2-Messwerten. Zudem zeigen sich Unterschiede zwischen Wehen mit unauffalliger
CTG-Ableitung und Wehen mit zugehoriger Dezeleration im CTG: Bleibt die FHF-Ableitung
von der uterinen Kontraktion unbeeinflusst, sinken HbO, und Hhb-Messwerte parallel ab,
um sich nach der Wehe rasch wieder zu erholen (Abbildung 9, nachste Seite). Zeigt sich
jedoch in der Wehe eine friihe Dezeleration im CTG, so sinkt nur der HbO2-Wert, wahrend
der Hhb-Messwert steigt — Hinweis auf eine voriibergehende Desaturierung des Hirngewe-
bes (Peebles et al., 1992, S. 1371). Dieser Verlauf lasst sich mit einem verringerten zereb-

ralen Blutfluss durch das Einsetzen des peripheren Chemoreflexes erklaren.

Die Studie von Aldrich et al. zur rScO; bei Veranderungen der FHF erganzt die Ergebnisse
von Peebles et al. In dieser Studie werden die Veranderungen der zerebralen HbO»- und
Hhb-Kurven bei verschiedenen Arten von Dezelerationen untersucht. Fir spate und prolon-
gierte Dezelerationen zeigt sich in dieser Studie ein Absinken der HbO>-Messwerte bei stei-
genden Hhb-Messwerten, wahrend bei variablen Dezelerationen nahezu parallele HbO-
und Hhb-Verlaufe auftreten (Abbildung 10, nachste Seite). Den Autoren zufolge zeigt sich
hier ein Zusammenhang zwischen spaten und prolongierten Dezelerationen, auseinander-
driftenden HbO2- und Hhb-Kurven und dem Risiko einer HIE (Aldrich et al., 1996, S. 194).

Anhnliche Ergebnisse finden sich in der Studie von Aldrich et al. zur zerebralen Sauer-
stoffsattigung unter dem Valsalva-Mandver: auch hier zeigen sich unter Belastung stei-
gende Hhb-Werte bei sinkenden HbO2-Werten (Aldrich et al., 1995, S. 451).

In der Studie von Peebles et al. findet sich daneben ein Vergleich zwischen zwei rScO-
Verlaufen in der Austrittsperiode. Wahrend bei einem Fetus die mittlere zerebrale Sauer-
stoffsattigung im Bereich von 50-64 % schwankt, fallt sie beim anderen von 35 % * 2% auf
1% £ 3%. Die Nabelschnur-pH-Werte unterscheiden sich mit 7,31 zu 7,17 deutlich. (Peebles
etal., 1992, S. 1371) Dies kann als Hinweis gewertet werden, dass sich eine zunehmende

metabolische Azidose auch in einem allgemeinen rScO.-Abfall widerspiegeln kénnte.
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Abbildung 9: Verdnderungen in der zerebralen HbO2 (gepunktet), Hhb (gestrichelt) und gesamten Hb-Konzent-
ration (durchgehend) bei einem Feten wéhrend zweier normaler Wehen (a) und einer Wehe mit friiher Dezele-
ration (b) (Peebles et al., 1992, S. 1371)

Abbildung 10: Relative Verdnderungen der zerebralen HbO2 und Hhb-Werte [hier mit Hb gekennzeichnet] bei
drei Feten mit variabler, spéter oder prolongierter Dezeleration (Aldrich et al., 1996, S. 193)

Alle vorhandenen Studien sind Diagnose- oder Fallstudien mit kleiner Population (max. 30

Feten). Es gibt keine Verblindung oder Kontrollgruppen und somit ein hohes Bias-Risiko.
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Zudem hat sich die Technologie der NIRS-Uberwachung seit Durchfiihrung der Studien von
Peebles et al. und Aldrich et al. erheblich weiterentwickelt. Somit sind die vorhandenen
Ergebnisse keinesfalls generalisierbar. Dennoch weisen die Studien Gbereinstimmend da-
rauf hin, dass sich fetale Belastungen auch im Verlauf der fetalen rScO.-Kurve widerspie-
geln. Sie lassen vermuten, dass sich das Einsetzen des peripheren Chemoreflexes als Kon-
sequenz aus einer fetalen Belastung im Auseinanderdivergieren von Hhb- und HbO,-Mess-
werten auldert. Daraus lasst sich schlieRen, dass ein fetales NIRS-Monitoring dabei helfen
kann, Veranderungen in der Sauerstoffversorgung zu identifizieren, welche Gber das vom
Fetus kompensierbare Mal hinausgehen. Es bedarf jedoch noch umfangreicher weiterer

Forschung, um pathologische rScO»-Verlaufe sicher identifizieren zu kénnen.

30



5. Diskussion und Ausblick

Die bisherige Forschung zeigt, dass ein fetales NIRS-Monitoring technisch méglich ist und
zuverlassig kontinuierliche Messwerte liefern kann. Damit kdnnen nicht nur absolute fetale
rScO.-Werte, sondern auch Trends identifiziert und ausgewertet werden. Uterine Kontrak-
tionen scheinen die fetale rScO2-Kurve zu beeinflussen, wobei sich Unterschiede zwischen
physiologischen und auffalligen CTG-Ableitungen auch in der rScO. widerspiegeln. Auf-
grund der geringen Populationsgréf3en der vorhandenen Studien lassen sich diese Ergeb-
nisse jedoch nicht verallgemeinern und auch nicht auf alle Feten Ubertragen. Auch fehlen
bislang fetale Normwerte und Perzentilenkurven, welche eine Einordnung fetaler Mess-
werte ermoglichen wirden. Hierfir bedarf es praktischer Versuchsreihen mit mdglichst gro-
Rer Populationsgrofie, bei denen idealerweise Uber einen moglichst langen Zeitraum (z. B.
ab Kreilsaalaufnahme) eine kontinuierliche Ableitung der fetalen rScO; erfolgt. Damit kén-
nen Kenntnisse Uber den Verlauf der zerebralen Sattigung in den unterschiedlichen Ge-
burtsphasen gewonnen und in Kombination mit den daraus resultierenden Nabelschnur-
pH-Werten ausgewertet werden. Zuvor ist jedoch die Entwicklung eines geeigneten Sen-
sors unter Berucksichtigung der in Kapitel 4.3 Subpartuales NIRS-Monitoring — Technische
Herausforderungen beschriebenen Herausforderungen notwendig, da die in bisherigen
Studien eingesetzten Sensoren aus unterschiedlichen Grinden nicht optimal waren (feh-

lende Fixierung bzw. mangelnde Eindringtiefe).

In zukinftigen Studien zum fetalen NIRS-Monitoring sollte auch das subjektive Wohlbefin-
den der Gebarenden wahrend der Messung und die Zufriedenheit des medizinischen Per-
sonals mit dem NIRS-Monitoring erfragt werden. Wird der Sensor von den Gebarenden als
stérend empfunden? Hat die NIRS-Uberwachung Einfluss auf die maternale Mobilitat und
somit indirekt auch auf den Geburtsverlauf? Stellt er fir Hebammen und/oder Arzt*innen
ein Hindernis in der Einschatzung des Geburtsfortschritts, z. B. bei einer vaginalen Unter-
suchung, dar? Diese und weitere Fragen sollten in die Bewertung unbedingt mit einbezogen

werden.

Wenn es gelingt, ein zuverlassig anwendbares fetales NIRS-Monitoring zu entwickeln, ist
im nachsten Schritt zu prifen, inwieweit dieses dem bisherigen ,Goldstandard® Fetalbluta-
nalyse im Hinblick auf das geburtshilfliche Outcome gleichwertig oder tUberlegen ist. Dabei
sind im Idealfall verschiedene Outcomes zu erheben und zu bewerten: die Rate an opera-
tiven und vaginal-operativen Geburtsbeendigungen, die Rate hypoxisch-ischamischer En-
zephalopathien, die Neugeborenensterblichkeit, die Haufigkeit eines 5-Minuten-APGARs
< 7 oder der Aufnahmen auf die Neugeborenen-Intensivstation kénnen in die Bewertung

mit einbezogen werden. Der Nachweis der Uberlegenheit einer Uberwachungsmethode
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gegenuber anderen ist jedoch sehr schwierig, da viele kritische Outcomes sehr selten ein-
treten. So brauchte es zum Nachweis einer Reduktion der perinatalen fetalen Mortalitat um
1/1000 Geburten eine randomisierte Studie mit mehr als 50.000 Gebarenden (Alfirevic et
al., 2017, S. 20). Des Weiteren werden viele geburtshilfiche Outcomes auch durch vorge-
burtliche Ereignisse beeinflusst, wodurch der Einfluss veranderter Uberwachungsmethoden
weiter reduziert wird (Alfirevic et al., 2017, S. 21).

Dennoch stellt die fetale NIRS-Uberwachung einen vielversprechenden Ansatz fiir eine Er-
weiterung des subpartualen Monitorings bei auffalliger CTG-Ableitung dar. So ist sie nicht
nur kostengunstig, sondern bietet gegenuber der bisher Ublichen Kombination aus CTG
und FBA den Vorteil einer kontinuierlichen Ableitung ohne wiederholte Eingriffe in den Ge-
burtsverlauf. Zudem kénnte die NIRS-Uberwachung der zerebralen Sauerstoffversorgung
konkretere Aussagen Uber die Gefahr einer HIE liefern als peripher gemessene Kapillarblut-
werte oder die fetale Herztonableitung, da die Sauerstoffversorgung des Hirngewebes hier-
fur entscheidend ist. Im Idealfall reduziert sich durch ein verbessertes intrapartales Monito-
ring nicht nur die Rate klinisch relevanter geburtshilflicher Komplikationen wie der HIE, son-
dern auch die Rate unnétiger geburtshilflicher Interventionen. Die Zusammenfihrung meh-
rerer Uberwachungsmethoden in einem einzelnen, idealerweise kabellosen Sensor konnte

die Zufriedenheit der Gebarenden mit der technischen Uberwachung erhéhen.

Alles in allem bleibt die Frage nach dem optimalen fetalen Monitoring unter Geburt komplex.
Trotz aller Kritik an der niedrigen Spezifitat der CTG-Uberwachung stellt diese zusammen
mit der Fetalblutanalyse im deutschsprachigen Raum weiterhin den Standard der geburts-
hilflichen Uberwachung im klinischen Umfeld dar. Alle bisher vorgeschlagen Alternativen
oder Weiterentwicklungen wie die fetale Pulsoxymetrie oder STAN-Auswertungen konnten
sich nicht zuletzt wegen der unzureichenden Forschungslage bislang nicht durchsetzen.
Eine verbesserte Uberwachung mit gleichermalen hoher Sensitivitat und Spezifitat kénnte
jedoch die Geburtshilfe in erheblichem Mafie verandern. Ein fetales NIRS-Monitoring stellt
auf dem Papier und in ersten Versuchen einen vielversprechenden Ansatz fur ein das CTG
erganzendes Monitoring dar, dessen generelle Anwendbarkeit und Sicherheit jedoch noch

in entsprechend umfangreichen Studien nachgewiesen werden muss.
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Anhang 1: Suchstrategie zum Thema NIRS-Uberwachung bei ECMO-Therapie

Suchstrategie

Durchsuchte Datenbanken: PubMed, CINAHL
Durchsuchter Zeitraum: 2018-2023

Schlagwérter

#1 near infrared spectroscopy — #2 NIRS
#3 ECMO — #4 extracorporeal membrane oxygenation — #5 ECLS
#6 brain — #7 cerebral

Schlagwortkombinationen

(#1 OR #2) AND #3 AND #6
(#1 OR #2) AND #4 AND #6
(#1 OR #2) AND #5 AND #6

Ergebnisse

(#1 OR #2) AND #3 AND #7
(#1 OR #2) AND #4 AND #7
(#1 OR #2) AND #5 AND #7

Mithilfe der Suchstrategie wurden 133 Publikationen identifiziert und anschlieRend auf in-

haltliche Passgenauigkeit Uberprift, wonach 19 Forschungsergebnisse ubrigblieben. Diese

wurden im Hinblick auf ihre Aktualitat, Reliabilitdt und Generalisierbarkeit der Ergebnisse

bewertet. Acht Studien werden in dieser Bachelorarbeit vorgestellt. Diese Arbeiten finden

sich in der untenstehenden Tabelle.

Tabelle 1: Publikationen zur NIRS-Uberwachung bei ECMO-Therapie

# | Autor Titel
1 Zhao et al (2023) Trends on Near-Infrared Spectroscopy Associated With Acute Brain
Injury in Venoarterial Extracorporeal Membrane Oxygenation
2 McDevitt et al Feasibility of non-invasive neuro-monitoring during extracorporeal
(2023) membrane oxygenation in children
3 Vedrenne-Cloquet Association of Cerebral Oxymetry with Short-Term Outcome in Criti-
(2021) cally ill Children Undergoing Extracorporeal Membrane Oxygenation
4 Hunt et al (2021) The Use of Cerebral NIRS Monitoring to Identify Acute Brain Injury in
Patients With VA-ECMO
5 Vranken et al (2020) | Cerebral and Limb Tissue Oxygenation During Peripheral Venoarte-
rial Extracorporeal Life Support
6 Kim et al (2019) Cerebral Oxygenation as a Monitoring Parameter for Mortality During
Venoarterial Extracorporeal Membrane Oxygenation
7 Pozzebon et al Cerebral Near-Infrared Spectroscopy in Adult Patients Undergoing
(2018) Veno-Arterial Extracorporeal Membrane Oxygenation
8 Khan et al (2018) Regional Cerebral Oximetry as an Indicator of Acute Brain Injury in
Adults Undergoing Veno-Arterial Extracorporeal Membrane Oxygen-
ation—A Prospective Pilot Study




Anhang 2: Suchstrategie zum Thema NIRS-Monitoring nach Hernatio cerebri oder
Schlaganfall

Suchstrategie

Durchsuchte Datenbanken: PubMed, CINAHL
Durchsuchter Zeitraum: 2018-2023

Schlagwérter

#1 near infrared spectroscopy — #2 NIRS
#3 brain — #4 intracranial — #5 cerebral
#6 hypertension

#8 stroke — #9 apoplexy

#10 herniation

#11 traumatic brain injury — #12 TBI

Schlagwortkombinationen

(#1 OR #2) AND #3 AND #6
(#1 OR #2) AND #4 AND #6
(#1 OR #2) AND #5 AND #6
(#1 OR #2) AND #8
(#1 OR #2) AND #9

(#1 OR #2) AND #3 AND #10
(#1 OR #2) AND #4 AND #10
(#1 OR #2) AND #5 AND #10
(#1 OR #2) AND #11
(#1 OR #2) AND #12

Ergebnisse

Mithilfe der Suchstrategie wurden 93 Publikationen identifiziert und anschlieRend auf inhalt-

liche Passgenauigkeit Gberprift, wonach 41 Forschungsergebnisse Ubrigblieben. Diese

wurden im Hinblick auf ihre Aktualitat, Reliabilitdt und Generalisierbarkeit bewertet. Sieben

Studien werden in dieser Bachelorarbeit vorgestellt. Diese Arbeiten finden sich in der un-

tenstehenden Tabelle.

Tabelle 2: Publikationen zur NIRS-Uberwachung nach Schlaganfall

# | Autor Titel

1 Thomas et al. (2023) [ Applications of near-infrared spectroscopy in neurocritical care

2 Al-Kawaz et al. Impact of Cerebral Autoregulation Monitoring in Cerebrovascular

(2022) Disease: A Systematic Review.

3 di Biase et al. (2022) | Neurophysiology tools to lower the stroke onset to treatment time
during the golden hour: microwaves, bioelectrical impedance and
near infrared spectroscopy.

4 Chennareddy et al. Portable stroke detection devices: a systematic scoping review of

(2022) prehospital applications

5 Relander et al. (2022) | Using near-infrared spectroscopy and a random forest regressor to
estimate intracranial pressure

6 Viderman et Abdildin | Near-Infrared Spectroscopy in Neurocritical Care: A Review of Re-

(2021) cent Updates

7 Yang et al. (2019) A Systemic Review of Functional Near-Infrared Spectroscopy for

Stroke: Current Application and Future Directions.
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Anhang 3: Suchstrategie zum Thema Uberwachung in der Transitionsperiode

Suchstrategie

Durchsuchte Datenbanken: PubMed, CINAHL

Durchsuchter Zeitraum: 2018-2023

Schlagwérter

#1 near infrared spectroscopy — #2 NIRS

#3 newborn — #4 neonate — #5 infant — #6 baby — #7 fetus — #8 birth

#9 transit* — #10 adapt* — #11 adjust*

Schlagwortkombinationen

(#1 OR #2) AND #3 AND #9
(#1 OR #2) AND #3 AND #10
(#1 OR #2) AND #3 AND #11
(#1 OR #2) AND #4 AND #9
(#1 OR #2) AND #4 AND #10
(#1 OR #2) AND #4 AND #11
(#1 OR #2) AND #5 AND #9
(#1 OR #2) AND #5 AND #10
(#1 OR #2) AND #5 AND #11

Ergebnisse

Mithilfe der Suchstrategie wurden 152 Publikationen identifiziert und anschlieRend auf Dup-
likate Uberprift, wonach 37 Forschungsergebnisse tbrigblieben. Diese wurden im Hinblick
auf ihre Aktualitat, Reliabilitat und Generalisierbarkeit der Ergebnisse bewertet. Funf Stu-

dien werden in dieser Bachelorarbeit vorgestellt. Diese Arbeiten finden sich in der unten-

(#1 OR #2) AND #6 AND #9
(#1 OR #2) AND #6 AND #10
(#1 OR #2) AND #6 AND #11
(#1 OR #2) AND #7 AND #9
(#1 OR #2) AND #7 AND #10
(#1 OR #2) AND #7 AND #11
(#1 OR #2) AND #8 AND #9
(#1 OR #2) AND #8 AND #10
(#1 OR #2) AND #8 AND #11

stehenden Tabelle.

Tabelle 3: Publikationen zur Uberwachung in der Transitionsperiode

# | Autor Titel
1 Pichler et al. (2023) | Cerebral regional tissue Oxygen Saturation to Guide Oxygen Deliv-
ery in preterm neonates during immediate transition after birth (COS-
GOD Il): multicentre randomised phase 3 clinical trial.
2 Hansen et al. Cerebral Oximetry Monitoring in Extremely Preterm Infants
(2023)
3 Bruckner et al. Normal regional tissue oxygen saturation in neonates: a systematic
(2021) qualitative review.
4 Xue et al. (2020) Cerebral Oxygen Changes in Neonates During Immediate Transition
After Birth and Early Life: An Observational Study.
5 Ozawa et al. (2020) | Defining the reference range of regional cerebral tissue oxygen sat-
uration using a new portable near-infrared spectroscopy device for
term infants
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Anhang 4: Suchstrategie zum Thema fetales NIRS-Monitoring

Suchstrategie

Durchsuchte Datenbanken: PubMed, CINAHL
Durchsuchter Zeitraum: alle Publikationen

Schlagwoérter

#1 near infrared spectroscopy — #2 NIRS — #3 tissue oximetry
#4 fetal — #5 fetus — #6 neonate
#7 labor — #8 labour

Schlagwortkombinationen

(#1 OR #2) AND #4 AND #7 NOT #6 #3 AND #4 AND #7 NOT #6
(#1 OR #2) AND #5 AND #7 NOT #6 #3 AND #5 AND #7 NOT #6
(#1 OR #2) AND #4 AND #8 NOT #6 #3 AND #4 AND #8 NOT #6
(#1 OR #2) AND #5 AND #8 NOT #6 #3 AND #5 AND #8 NOT #6
PRISMA Flow Chart

Abbildung 11: PRISMA Flow Chart zum fetalen NIRS-Monitoring (PRISMA, 2020)
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Ergebnisse

Mithilfe der Suchstrategie wurden 22 Publikationen identifiziert und anschlieRend auf inhalt-

liche Passgenauigkeit Gberprift, wonach 12 Forschungsergebnisse Ubrigblieben. Diese

wurden im Hinblick auf ihre Aktualitat, Reliabilitdt und Generalisierbarkeit der Ergebnisse

bewertet. Sechs Studien werden in dieser Bachelorarbeit vorgestellt. Diese Arbeiten finden

sich in der untenstehenden Tabelle.

Tabelle 4 Publikationen zum fetalen NIRS-Monitoring

# | Autor Titel

1 Razem et al. (2020) | Near-infrared spectroscopy of the placenta for monitoring fetal oxy-
genation during labour

2 Uchida et al. (2016) | Examiner's finger-mounted fetal tissue oximetry: a preliminary report
on 30 cases

3 Schmidt (2003) Laserspectroscopy in the fetus during labour

4 Aldrich et al. (1996) | Fetal heart rate changes and cerebral oxygenation measured by
near-infrared spectroscopy during the first stage of labour

5 Aldrich et al. (1995) | The effect of maternal pushing on fetal cerebral oxygenation and
blood volume during the second stage of labour

6 Peebles et al. Changes in human fetal cerebral hemoglobin concentration and ox-

(1992) ygenation during labor measured by near-infrared spectroscopy
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Anhang 5: CASP-Checklisten zum fetalen NIRS-Monitoring (CASP, 2023)

Paper for appraisal and reference:
Razem et al. (2020), Near-infrared spectroscopy of the placenta for monitoring fetal oxygenation
during labour

Section A: Are the results of the trial valid?

1. Was there a clear question for the study to address?

Yes

Kénnen Veranderungen der plazentaren NIRS-Werte unter Wehen fetale Hypoxie und daraus resul-
tierende Azidose identifizieren?

2. Was there a comparison with an appropriate reference standard?
Yes

Zum Abgleich erfolgte eine simultane CTG-Uberwachung. AuRerdem wurden die Werte mit dem
Nabelschnur-pH p.p. als Indikator einer fetalen Azidose verglichen.

‘ s it worth continuing?

3. Did all patients get the diagnostic test and reference standard?
No

NIRS-Messungen an der Plazenta wurden nur bei fundaler oder anteriorer Plazentaprasentation
durchgefihrt, da ansonsten nicht transabdominal méglich. Vier Gebarende wurden aufgrund unzu-
reichender NIRS-Ableitung ausgeschlossen, drei weitere wegen fehlender Nabelschnur-pH-Werte

4. Could the results of the test have been influenced by the results of the reference standard?
Yes

Die Auswertung von Dezelerationen im CTG wurde als Vergleichskriterium gewahlt, ist jedoch ab-
hangig von einer hohen Inter- und Intra-Observer-Variabilitat.

5. Is the disease status of the tested population clearly described?
Yes

In der Studie findet sich eine ausflhrliche Beschreibung der untersuchten Gebarenden und der Ge-
burtsverlaufe.

6. Were the methods for performing the test described in sufficient detail?
Can’t tell

Die Publikation beinhaltet eine genaue Beschreibung des Sensors und der Applikation, allerdings
fehlt der Nachweis, dass auf diesem Weg tatsachlich plazentare Messwerte erhoben wurden: bei
einer Eindringtiefe von 2,5 cm und einem Ausschluss aus der Messung bei Subkutangewebe > 5 cm
bestehen Zweifel an der plazentaren Messung.
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7. What are the results?

Es besteht eine Assoziation zwischen plazentarer Desoxygenierung und fetaler/neonataler Azidose.
Der positive pradiktive Vorhersagewert plazentarer NIRS-Messungen flir neonatale Azidose Uber-
steigt gemal den Autor*innen den des CTGs.

8. How sure are we about the results? Consequences and cost of alternatives performed?

Aufgrund des fehlenden Nachweises plazentarer Messungen bestehen Zweifel an den Resultaten.

Section C: Will the results help locally?
Consider whether you are primarily interested in the impact on a population or individual level

9. Can the results be applied to your patients/the population of interest?
No

Die Messung ist nur unter bestimmten Voraussetzungen moglich: geringes subkutanes Fettgewebe,
fundale oder anteriore Plazentalokalisation = geringe Ubertragbarkeit auf allgemeine Population
von Gebarenden.

10. Can the test be applied to your patient or population of interest?

No

Siehe oben, Anwendung ist nur unter bestimmten Voraussetzungen maoglich.
11. Were all outcomes important to the individual or population considered?
Can’t tell

Plazentare Messwerte waren fir die Population relevant, allerdings unklar, ob es sich tatsachlich um
plazentare Messwerte handelt. Eventuell erfolgte die Messung im Myometrium oder aulRerhalb der
Gebarmutter.

12. What would be the impact of using this test on your patients/population?

Nicht-invasive, transabdominale Uberwachungsmethode birgt das Potential der besseren Einschat-
zung des fetalen Gesundheitszustands unter Geburt, allerdings flr einen erheblichen Teil der Geba-
renden nicht anwendbar.
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Paper for appraisal and reference:
Uchida et al. (2016), Examiner's finger-mounted fetal tissue oximetry: a preliminary report on 30
cases

Section A: Are the results of the trial valid?

1. Was there a clear question for the study to address?
Can’t tell

Population: 30 zufallig ausgewahlte Gebadrende aus dem Niedrig-Risiko-Kollektiv, keine genauen Ein-
und Ausschlusskriterien definiert. Messung mit einem Fingersensor (ber mindestens eine min. Set-
ting: spate Austrittsperiode bis zur Geburt, drei Messungen durch unterschiedliche Arzt*innen. Out-
come: Statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen FtO; und arteriellem Nabelschnur-pH.

2. Was there a comparison with an appropriate reference standard?
Yes

Es erfolgte ein Vergleich mit den arteriellen Nabelschnur-pH-Werten und dem Sauerstoffpartial-
druck des arteriellen Nabelschnurbluts: Guter, aber retrospektiver Indikator fir die fetale Versor-
gung unter Geburt. Keine Informationen zum parallelen FHF-Verlauf

‘ s it worth continuing?

3. Did all patients get the diagnostic test and reference standard?
Yes

Alle 30 in der Studie erwahnten Patient*innen erhielten sowohl intrapartale rScO,-Messungen als
auch eine postpartale Auswertung der arteriellen Nabelschnurblutwerte.

4. Could the results of the test have been influenced by the results of the reference standard?
No

Es erfolgte keine Verblindung, aber eine postpartale und somit retrospektive Erhebung der Nabel-
schnurblutwerte; geringer Review Bias, da eine Uberpriifung des statistischen Zusammenhangs zwi-
schen zwei objektiv erhobenen Messwerten stattfand (FtO, und NA-pH bzw. PA-Pa0,).

5. Is the disease status of the tested population clearly described?
No

Die Studie beinhaltet keine genaueren Informationen Gber die in die Studie inkludierten Gebéaren-
den, keine Informationen zum CTG-Verlauf in den untersuchten Geburten, keine Informationen zu
den genauen Zeitpunkten der Messungen (z. B. wahrend einer Dezeleration). Es besteht eine hohe
Gefahr von Spectrum Bias durch fehlende Informationen zu den Gebarenden und dem Geburtsver-
lauf (z. B. PDA-Quote).

6. Were the methods for performing the test described in sufficient detail?
Can’t tell

Kurze Beschreibung des Verfahrens ist unzureichend, es fehlt ein detailliertes Messprotokoll.
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7. What are the results?

Es wurde ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen durchschnittlicher FtO, und NA-pH
(Korrelationskoeffizient 0,52; P = 0,0030), aber nicht zwischen durchschnittlicher FtO, und NA-Pa0,
festgestellt.

8. How sure are we about the results? Consequences and cost of alternatives performed?

Neben den unzureichenden Informationen zu den Messungen und den Gebadrenden gibt es Zweifel
an der Validitat der Messwerte selbst, es ist moglich, dass Sattigungswerte aus der Kopfschwarte
und nicht aus dem Hirngewebe erhoben wurden.

Section C: Will the results help locally?
Consider whether you are primarily interested in the impact on a population or individual level

9. Can the results be applied to your patients/the population of interest?
No

Die Ergebnisse sind aufgrund mangelnder Populationsgrofe und unklarer Vorselektion (,,Niedrigrisi-
kokollektiv“) nicht verallgemeinerbar.

10. Can the test be applied to your patient or population of interest?
Can’t tell

Die notwendigen Geréate sind in groReren Kliniken auf anderen Stationen zumeist vorhanden, aller-
dings missen noch passende Sensoren entwickelt werden. Dann ware ein kostenglinstiger Einsatz
direkt am Point-of-Care méglich; Durchfiihrung durch Hebammen und Arzt*innen nach Einarbei-
tung gleichermallen moglich.

11. Were all outcomes important to the individual or population considered?
Can’t tell

Im Idealfall ergibt sich aus dem fetalen NIRS-Monitoring eine verringerte Rate von geburtshilflichen
Schadigungen bei gelichzeitiger Reduktion unnotiger Interventionen, allerdings sind fiir den Nach-
weis der Uberlegenheit gegeniiber anderen Uberwachungssystemen sehr groRe Studien notwen-
dig.

12. What would be the impact of using this test on your patients/population?

Im Idealfall wére ein Verzicht auf die Durchfihrung von Fetalblutanalysen zur Einschatzung des feta-
len Wohlbefindens moglich; zudem Vermeidung unnétiger geburtshilflicher Interventionen auf-
grund suspekter oder pathologischer CTGs ohne fetale Beeintrachtigung.
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Paper for appraisal and reference:
Schmidt (2003), Laserspectroscopy in the fetus during labour

Section A: Are the results of the trial valid?

1. Was there a clear question for the study to address?
Can’t tell

Laut Autor sollte die Zuverlassigkeit der NIRS-Messung bei der Identifikation kritischer Sattigungs-
veranderungen evaluiert, pathophysiologisches Verstandnis und fetale Uberwachung verbessert
werden; insgesamt unscharf formulierte Studienfragen.

2. Was there a comparison with an appropriate reference standard?
Yes

Es erfolgte ein Abgleich mit Ergebnissen einer Mikroblutuntersuchung und transkutan gemessenem
Sauerstoffpartialdruck.

‘ s it worth continuing?

3. Did all patients get the diagnostic test and reference standard?
Can’t tell

Die Studie gibt keine Auskunft Uber die untersuchten Gebdrenden. An einer Stelle werden sechs
Erstgebarende und vier Zweitgebarende erwahnt, es bleibt jedoch unklar, ob das alle Studienteil-
nehmer*innen sind. Dementsprechend ist auch unklar, ob alle mit allen drei Messmethoden unter-
sucht wurden.

4. Could the results of the test have been influenced by the results of the reference standard?
Can’t tell

Moglicherweise wurde die NIRS-Messung durch simultane Durchfihrung einer MBU beeinflusst
(Manipulation am fetalen Kopf, an dem parallel die NIRS-Messung erfolgt). Dazu finden sich keine
Informationen in der Studie.

5. Is the disease status of the tested population clearly described?
No

Die Publikation enthélt keine Informationen zur untersuchten Population aulRer dem Hinweis ,sechs
Erst- und vier Zweitgebarende”. Keine Informationen zum Schwangerschaftsverlauf, zu Vorerkran-
kungen etc.

6. Were the methods for performing the test described in sufficient detail?
No

Der Sensor wurde “Uber dem fetalen Kopf“ platziert — keine genauere Angabe an welcher Stelle, so-
mit unklar, ob eine zerebrale Messung erfolgt ist. Zudem fehlt der Nachweis, dass tatsachlich fetal
und nicht im maternalen Gewebe gemessen wurde.
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7. What are the results?

Die Studie zeigt stabile Messwerte bei unbelasteten Feten, bei intrauterinen Komplikationen (ohne
klare Definition!) Abfall der Sattigung durch Abfall der HbO,-Messwerte, parallel dazu fallende tcPO,
und PO,-Werte. Die Messwerte werden jedoch nicht ausreichend dargestellt

8. How sure are we about the results? Consequences and cost of alternatives performed?

Die Publikation vermischt von Informationen Uber Tierversuche und fetale Versuchsreihe. Es ist un-
klar, ob wirklich fetal oder vielleicht maternal gemessen wurde. Es erfolgt keine Darstellung der
Messwerte bei ,intrauterinen Komplikationen

Section C: Will the results help locally?
Consider whether you are primarily interested in the impact on a population or individual level

9. Can the results be applied to your patients/the population of interest?
Can’t tell

Es besteht keine Ubertragbarkeit der Messergebnisse mangels Informationen zur Population und
vermutlich geringer PopulationsgrofSe

10. Can the test be applied to your patient or population of interest?
Can’t tell

Die Applikation von NIRS-Sensoren an der maternalen Bauchdecke ist méglich, allerdings bleibt
fraglich, ob die Eindringtiefe das fetale Gehirn erreicht, insbesondere bei fortgeschrittener Geburt

11. Were all outcomes important to the individual or population considered?
Can’t tell

Fetale Messwerte waren fir die Population relevant, allerdings unklar, ob es sich tatsachlich um fe-
tale Messwerte handelt. Selbst wenn es tatsachlich fetale Messwerte sind, bleibt unklar, ob diese
aus dem Hirngewebe stammen.

12. What would be the impact of using this test on your patients/population?

Transabdominaler Ansatz ware aufgrund des fehlenden Infektionsrisikos und der dann entfallenden
Notwendigkeit einer vaginalen Applikation fir die Gebarenden attraktiv. Auch fir klinisches Perso-
nal attraktiv (leichtere Applikation).

=>» Fehlende Informationen zur Population und zum genauen Vorgehen
=>» Es bestehen Zweifel, ob hier tatsachlich fetale Messungen erfolgten
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Paper for appraisal and reference:
Aldrich et al. (1996), Fetal heart rate changes and cerebral oxygenation measured by near-infrared
spectroscopy during the first stage of labour

Section A: Are the results of the trial valid?

1. Was there a clear question for the study to address?

Yes

Untersucht wurde der Zusammenhang zwischen Verdnderungen der FHF (Ubersicht enthalten) und
der zerebralen Sauerstoffsadttigung in der Eréffnungsphase.

2. Was there a comparison with an appropriate reference standard?
Can’t tell

Es erfolgt ein Abgleich mit der CTG-Uberwachung als Vergleich, mit den bekannten Vor- und Nach-
teilen (hohe Sensitivitat aber geringe Spezifitdt, hohe Intra- und Interobserver-Variabilitat).

‘ s it worth continuing?

3. Did all patients get the diagnostic test and reference standard?
Yes

Alle 30 Gebirenden erhielten eine CTG-Uberwachung und simultane NIRS-Ableitung, teilweise je-
doch lickenhafte CTG- oder NIRS-Ableitung. Wenn eine der beiden Ableitungen nicht ausreichend
war, wurde die zugehdrige Wehe aus der Bewertung ausgeschlossen.

4. Could the results of the test have been influenced by the results of the reference standard?
Yes

Aufgrund der bekannten Nachteile der CTG-Auswertung konnten nicht alle Dezelerationen richtig
kategorisiert worden sein. Dementsprechend ware dann ggf. auch die Zuordnung der NIRS-Messun-
gen zu den einzelnen Kategorien fraglich.

5. Is the disease status of the tested population clearly described?
Can’t tell

Informationen zum Geburtsverlauf (Einling, Schadellage, Informationen zur Analgesie und zur Ge-
burtsbeendigung) und zum Alter vorhanden, jedoch nicht zu Vorerkrankungen oder weiteren de-
mographischen GrolRen der Population. Beschreibung als Niedrig-Risiko-Kollektiv ohne genaue Defi-
nition desselbigen.

6. Were the methods for performing the test described in sufficient detail?
Yes

Die Publikation enthélt eine genaue Beschreibung des Sensors und der Applikation (seitlich am feta-
len Kopf).
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7. What are the results?

Die Studie beschreibt detailliert die HbO,- und Hhb-Verlaufe flr unterschiedliche Verdnderungen
der FHF.

8. How sure are we about the results? Consequences and cost of alternatives performed?

Es bleibt unklar, ob Messungen immer zerebral erfolgten, da der Sensor nur durch das maternale
Gewebe in Position gehalten wurde, ggf. also verrutschen moglich. Zudem besteht die allgemeine
Problematik der Zuordnung zu den einzelnen Kategorien aufgrund der CTG-Auswertung (Intra- und
Interobserver-Variabilitdt). Dennoch gut dargestellte und plausible Ergebnisse.

Section C: Will the results help locally?
Consider whether you are primarily interested in the impact on a population or individual level

9. Can the results be applied to your patients/the population of interest?
Can’t tell

Aufgrund der geringen PopulationsgréfRe und der Vorselektion aus dem Niedrig-Risiko-Kollektiv be-
steht keine generelle Ubertragbarkeit der Ergebnisse.

10. Can the test be applied to your patient or population of interest?
Yes

Zwar sind ggf. Veranderungen am Sensor notwendig, doch im Allgemeinen ist das Vorgehen aus
dieser Studie Ubertragbar und entspricht dem in dieser Bachelorarbeit untersuchten Ansatz zur fe-
talen Uberwachung. In der Studie traten keine pathologischen Nabelschnur-pH-Werte auf, daher
keine Aussagekraft zur Identifikation pathologischer Verlaufe.

11. Were all outcomes important to the individual or population considered?
Yes

CTG-Veranderungen sind fur die gesamte Population relevant, allerdings gibt es noch zahlreiche
weitere Einflussfaktoren auf die Entwicklung einer Azidamie (z. B. Wehenfrequenz, vorangegangene
Schadigungen, ...), welche hier nicht untersucht wurden.

12. What would be the impact of using this test on your patients/population?

Kombinierte Uberwachung mittels NIRS- und CTG-Ableitung kénnte Aussagen zum AusmaR einer
peripartalen Sauerstoffunterversorgung erlauben, ohne dass eine FBA durchgefihrt werden muss.
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Paper for appraisal and reference:
Aldrich et al. (1995), The effect of maternal pushing on fetal cerebral oxygenation and blood vol-
ume during the second stage of labour

Section A: Are the results of the trial valid?

1. Was there a clear question for the study to address?

Yes

Untersucht wurde die fetale zerebrale Zirkulation unter Ausfiihrung des Valsalva-Mandévers mittels
NIRS-Messung.

2. Was there a comparison with an appropriate reference standard?
No

Bei allen Feten wurde der Nabelschnur-pH Gberprift, dieser erlaubt allerdings keine direkte Aus-
sage Uber die zerebrale Oxygenierung. Keine Messung der Starke des Pressens zur Herstellung einer
Korrelation.

‘ s it worth continuing?

3. Did all patients get the diagnostic test and reference standard?
Yes

Alle zehn Gebarenden wurden per NIRS-Messung Uberwacht und der Nabelschnur-pH Uberprift.
Allerdings erfolgte eine starke Vorselektion: nur Gebdrende mit PDA, Gebdrende in halbsitzender
Position.

4. Could the results of the test have been influenced by the results of the reference standard?
No

Postpartale Messung des Nabelschnur-pHs interferiert nicht mit der zerebralen Sattigung.

5. Is the disease status of the tested population clearly described?

Can’t tell

Die Studie enthalt Informationen zum Geburtsverlauf, zum Alter und ,healthy” ohne genauere Defi-
nition.
6. Were the methods for performing the test described in sufficient detail?

Can’t tell

In der Studie ist eine genaue Beschreibung der Applikation des Sensors und der Anweisungen der
Gebédrenden enthalten. Unklar bleibt jedoch, inwieweit die Gebarenden gleichermallen zum Pres-
sen angeleitet wurden (Unterschiede zwischen einzelnen Hebammen, unterschiedliche Reaktion
der Gebéarenden)
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7. What are the results?

Mit Beginn des Valsalva-Mandvers zeigt sich ein Anstieg der Hhb-Werte bei sinkenden HbO,-Wer-
ten. Schlussfolgerung: hoheres zerebrales Blutvolumen, aber geringere Oxygenierung des Hirnge-
webes.

8. How sure are we about the results? Consequences and cost of alternatives performed?

Die Messung erfolgte mit vergleichsweise hoher Wahrscheinlichkeit im zerebralen Gewebe. In die-
ser Studie niedrigster gemessener Sattigungswert mit niedrigstem Geburts-pH assoziiert.

Section C: Will the results help locally?
Consider whether you are primarily interested in the impact on a population or individual level

9. Can the results be applied to your patients/the population of interest?
Can’t tell

Die Studie basiert auf einer kleinen und stark vorselektierten Population, daher keine Generalisier-
barkeit der Messergebnisse. Zudem erfolgten Eingriffe in den Geburtsverlauf zur Durchfiihrung der
Messungen (z. B. Anweisung, die Position nicht zu wechseln) — es ist unklar, ob sich aus einer veran-
derten maternalen Position andere Messwerte ergeben.

10. Can the test be applied to your patient or population of interest?
Yes

Die in dieser Studie durchgeflihrte Messung entspricht im Wesentlich dem in dieser Bachelorarbeit
untersuchten Ansatz. Die Fixierung am kindlichen Kopf muss verbessert werden, um Messungen
mit minimaler Beeinflussung des Geburtsverlaufs zu ermoglichen.

11. Were all outcomes important to the individual or population considered?
Yes

Ein verbessertes fetales Monitoring kdnnte den Verzicht auf Fetalblutanalysen ermoglichen, patho-
logische geburtshilfliche Outcomes verhindern und unnétige geburtshilfliche Interventionen verhin-
dern.

12. What would be the impact of using this test on your patients/population?

Potenziell verbessert sich das Geburtserlebnis durch sichere Einschatzung des fetalen Gesundheits-
zustands, verringerte Eingriffe in den Geburtsverlauf sind wahrscheinlich.
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Paper for appraisal and reference:
Peebles et al. (1992), Changes in human fetal cerebral hemoglobin concentration and oxygenation
during labor measured by near-infrared spectroscopy

Section A: Are the results of the trial valid?

1. Was there a clear question for the study to address?

Yes

Es erfolgte eine Messung der fetalen zerebralen Hamoglobinkonzentration, Oxygenierung und Blut-
volumen unter Wehen zur Untersuchung der Effekte uteriner Kontraktionen mit und ohne Dezelera-
tion auf diese Variablen. Zusatzlich Ermittlung der durchschnittlichen fetalen zerebralen Saturie-
rung.

2. Was there a comparison with an appropriate reference standard?
Yes

Parallel erfolgte eine CTG-Aufzeichnung und nach Geburt eine pH-Wert-Analyse.

‘ s it worth continuing?

3. Did all patients get the diagnostic test and reference standard?
Yes

Far die pH-Wert-Analyse wird nicht explizit erwahnt, ob sie bei allen Gebarenden durchgefihrt
wurde. Es ist jedoch davon auszugehen, dass auch diese bei allen acht untersuchten Feten durchge-
fuhrt wurde (klinisches Standardverfahren).

4. Could the results of the test have been influenced by the results of the reference standard?
Yes

Es erfolgte eine Auswertung der zerebralen Oxygenierung bei Dezelerationen abhdngig von der
Identifizierung von Dezelerationen im CTG (hohe Intra- und Inter-Observer-Variabilitat).

5. Is the disease status of the tested population clearly described?

Can’t tell

Die Studie trifft keine Aussagen zu maternalen oder fetalen Vorerkrankungen.
6. Were the methods for performing the test described in sufficient detail?
Yes

Die Publikation beinhaltet eine genaue Beschreibung des verwendeten Sensors und der Applikation
am fetalen Kopf.
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7. What are the results?

Ohne Dezeleration zeigt sich ein paralleles Abfallen (6/8) oder ein paralleler Anstieg (2/8) von HbO,
und Hhb-Kurve. Bei friiher Dezeleration dagegen Abfall der HbO,-Kurve wahrend Hhb-Kurve an-
steigt. Die durchschnittliche zerebrale Sauerstoffsattigung lag bei 43 % + 10 %.

8. How sure are we about the results? Consequences and cost of alternatives performed?

Geringe PopulationsgroRe fiihrt zu fehlender Ubertragbarkeit. Der Sensor wurde am Kopf nicht ge-
sichert (Verrutschen moglich).

Section C: Will the results help locally?
Consider whether you are primarily interested in the impact on a population or individual level

9. Can the results be applied to your patients/the population of interest?
No

Es besteht keine Ubertragbarkeit der Ergebnisse aufgrund geringer PopulationsgréRe und unklarer
Zusammensetzung der Population.

10. Can the test be applied to your patient or population of interest?
Yes

Das Vorgehen in dieser Studie entspricht im Wesentlichen dem in dieser Bachelorarbeit untersuch-
ten Ansatz.

11. Were all outcomes important to the individual or population considered?
Yes

Sowohl die durchschnittliche Sauerstoffsattigung als auch das Verhalten der HbO,- und Hhb-Kurven
unter Geburt sind generell relevant fir die geburtshilfliche fetale Uberwachung.

12. What would be the impact of using this test on your patients/population?

Potenziell verbessert sich das Geburtserlebnis durch sichere Einschatzung des fetalen Gesundheits-
zustands, verringerte Eingriffe in den Geburtsverlauf sind moglich.
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IV. Eidesstattliche Erklarung
Hiermit versichere ich, Kathrin Winkler, geboren am |l NG

dass ich die vorliegende Bachelorarbeit mit dem Titel

,Nahinfrarotspektroskopie — Literaturiibersicht und Uberlegungen zur Anwendung als Mo-

nitoringmethode unter der Geburt*

selbststandig und ohne fremde Hilfe, insbesondere ohne entgeltliche Hilfe von Vermittlungs-
und Beratungsdiensten sowie ohne die Anwendung von Kl-Sprachmodellen wie z.B. Chat-
GPT, angefertigt und keine anderen als die von mir angegebenen Quellen und Hilfsmittel
benutzt habe. Alle wdrtlichen oder sinngemalen Entlehnungen aus anderen Arbeiten sind
an den betreffenden Stellen als solche kenntlich gemacht und im entsprechenden Verzeich-
nis aufgefuhrt, das gilt insbesondere auch fur alle Informationen aus Internetquellen. Ich
erklére zudem, dass ich die an der Medizinischen Fakultat Hamburg geltende ,Satzung zur
Sicherung guter wissenschaftlicher Praxis und zur Vermeidung wissenschaftlichen Fehlver-
haltens an der Universitadt Hamburg“ in der jeweils giltigen Fassung eingehalten habe. Des
Weiteren versichere ich, dass ich die vorliegende Bachelorarbeit vorher nicht in dieser oder
ahnlicher Form in einem anderen Prifungsverfahren dieser oder einer anderen Fakultat
bzw. Hochschule eingereicht habe. Ich erklare mich einverstanden, dass meine Bachelor-
arbeit zum Zweck der Plagiatsprufung gespeichert und von meiner/-m Erst- und Zweitpru-
fenden mit einer gangigen Software zur Erkennung von Plagiaten Uberprift werden kann.
Ich erklare mich einverstanden, dass oben genannte Bachelorarbeit oder Teile davon von

der Medizinischen Fakultat der Universitat Hamburg oder von der HAW Hamburg verdéffent-

licht werden.
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