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Referat:

Aufgabe der vorliegenden Arbeit war es, die Inzdean Gastroschisis und Omphalocele an
der Universitatsklinik Leipzig zu ermitteln und distwicklung der Fallzahlen wahrend des
Beobachtungszeitraumes (1998-2008) zu untersuchatem sollten Parameter identifiziert
werden, die die Kurzzeitprognose der betroffenemdir beeinflussten. Ein weiteres
Anliegen dieser Studie war es, mit Hilfe ausfulndic Literaturrecherche einen Uberblick
Uber die aktuelle Behandlung und Prognose der bés@eichwanddefekte zu geben.

Im Rahmen einer retrospektiven Untersuchung esotiie Erhebung und Auswertung der
Daten von 27 Gastroschisis- sowie 19 Omphalocehelétin. Als Parameter, die das Outcome
widerspiegelten, galten der Beginn des enteralestdtbaus mit Tee-Glucose-Ldsung und
Milch, die Dauer der parenteralen Ernahrung und Heasnkenhausaufenthaltes sowie
Nachoperationen, Komplikationen und die Letalitdhwend des stationaren Aufenthaltes.
Am Universitatsklinikum Leipzig betrug die Inziderder Gastroschisis 14 pro 10 000
Lebendgeburten und die der Omphalocele 11 pro D0L@Bendgeburten. Die Inzidenz blieb
wéahrend des Untersuchungszeitraumes bei beidenhBamcidefekten konstant. Intestinale
Fehlbildungen sowie sekundare Darmverschlisse Medderten das Outcome von
Patienten mit Gastroschisis. Wohingegen sich beplaiocele-Patienten ein grol3er (> 4 cm)
Defekt sowie eine ausgetretene Leber negativ aufPdognose auswirkten. Ein frihzeitiger
Beginn der oralen Erndhrung mit Frauen- oder Muatideh innerhalb der ersten 14
Lebenstage bei Gastroschisis-Patienten sowie iatierer ersten zehn Lebenstage bei

Patienten mit Omphalocele fuhrte zu einer signiftea Verbesserung des Outcomes.
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1. EINLEITUNG

1.1. Gastroschisis

Unter Gastroschisis versteht man eine kongenitadé¢fdvination, charakterisiert durch eine

vorrangig rechtsseitig neben dem intakten Nabels@mnsatz gelegene Bauchwandspalte,
durch die hindurch Bauchorgane ausgetreten sind.

Auch wenn in den meisten Fallen eine eindeutigestdeheidung zwischen Gastroschisis und
Omphalocele getroffen werden kann, existieren einignige Beschreibungen von Patienten
mit linksseitiger Gastroschisis oder rupturiertem@alocele, die eine exakte Zuordnung

erschweren kénnen [1-3].

Zahlreiche Studien haben sich mit der Inzidenz @astroschisis beschaftigt. Zwischen 0,3
und 6,34 Kinder pro 10 000 Lebendgeborene sindreer &astroschisis erkrankt [4, 5].

Seit den sechziger Jahren wird in vielen Landem A&ufwartstrend dieser Fehlbildung

beschrieben [4, 6-12]. Ob es sich hierbei um eitesachlichen Anstieg handelt oder
lediglich eine verbesserte Erfassung und Dokumiemntater Falle daflr verantwortlich ist, ist

nicht bekannt.

Untersuchungen aus Kanada (British Columbia), Skemat, Danemark, Singapur sowie

China konnten hingegen keine signifikante Verandgmer Inzidenz zeigen [13-17].

1.1.1. Historie

Laut Mayer et al. (1980) fanden sich bereits im Jl&hrhundert in der Literatur erste
Schilderungen von Bauchwanddefekten, andere Quabemten Calder als Erstbeschreiber
eines Gastroschisis-Kindes im Jahre 1733 [18-2a4¢leEdes 19. Jahrhunderts fuhrte Tarrufi
(1894) den Begriff ,Gastroschisis® ein, fasste dden jedoch alle vorderen
Bauchwanddefekte zusammen [22]. Erst 1953 diffeegten Moore und Stokes (1953)
zwischen Gastroschisis und Omphalocele [23]. Zalmnelspater unterschied Duhamel (1963)
die beiden Bauchwanddefekte zudem hinsichtlich rinRathogenese [24]. Die erste
erfolgreiche chirurgische Versorgung eines von f&ashisis betroffenen Kindes fihrte
Watkins im Jahr 1943 durch [25]. Seit Ende der zsigen Jahre erhalten die Neugeborenen
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mit einem Defekt der vorderen Bauchwand eine \éidig parenterale Erndhrung bis die
ausgetretenen Darmabschnitte ihre Funktion wieterriehmen [26]. Etwa zur selben Zeit
entwickelte Schuster (1967) fur Patienten mit gro@emphalocele einen synthetischen
Beutel, den sogenannten Silo, der den vorgefall@rganen Platz bietet und eine langsame
Ruckverlagerung dieser erlaubt, um einer intraabdellen Drucksteigerung
entgegenzuwirken [27]. Allen und Wrenn (1969) mudgften diese Methode zwei Jahre
spater [28]. Seitdem findet diese Methode auch Awueg in der Versorgung von
Gastroschisis-Patienten.

Dank der Fortschritte in der neonatologischen itenedizin und kinderchirurgischen
Versorgung von Patienten mit Gastroschisis sowienglrigen Rate an Begleitfehlbildungen
ist die neonatale Uberlebensrate im Vergleich zugéeorenen mit Omphalocele hoch [29].
Laut Studien betragt diese derzeitig 92,6 bis li@2é&ht [30-33].

1.1.2. Pathogenese und Atiologie

Unzahlige Hypothesen zur Pathogenese der Gaststoscinurden bereits aufgestellt.
Nachfolgend eine kurze Aufzéhlung der anerkanme3ieeorien Uber die embryologische
Genese der Gastroschisis.

Duhamel behauptete 1963, dass die Differenzier@sgethbryonalen Mesoderms, verursacht
durch teratogene Exposition in der Frihschwangefscgestort wird [24]. Somit entsteht
wahrend der lateralen Abfaltung eine Schwéache dederen Bauchwand, durch die spater
Darm und weitere Organe hindurchtreten.

Shaw (1975) machte eine Ruptur der AmnionmembraiNabelschnuransatz nach Abfaltung
der Leibeswand, jedoch vor dem Verschluss des Nabek fir die Gastroschisis
verantwortlich [34].

DeVries (1980) behaupteten, dass eine nicht regedge stattfindende Rickbildung der
rechten Vena umbilicalis mit darauffolgender Besiohtigung des Wachstums und der
Entwicklung des angrenzenden Mesenchyms den Bauncide#ekt verursacht [35].

Als vierte mogliche Ursache einer Gastroschisigudisrte man die intrauterine Zerreif3ung
der Arteria omphalomesenterica [36]. Daraufhin kdnesizu einem Infarkt und zur Nekrose

der Nabelschnurbasis mit nachfolgender Herniates@armes.
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Feldkamp et al. (2007) nahmen an, dass die Gahtsisebenso wie die Ektopie des Herzens
sowie die Kloakenextrophie Folge eines Faltungddeseder Bauchdecke in der dritten bis
funften postkonzeptionellen Woche ist [37].

Die neueste Hypothese wurde 2009 von Stevensoh aufgestellt [38]. Demnach treten
wahrend der embryologischen Entwicklung Dottergand -sack nicht in den Haftstiel ein,
so dass die Darmschlingen wéhrend des physiolagimsdiabelbruches, anstatt in die

Nabelschnur in den Amnionsack zu gelangen.

Eine Vielzahl von Risikofaktoren und Teratogenenrdem fir die Entstehung der
Gastroschisis  verantwortlich gemacht. Junges Altder Mutter, ein niedriger
soziookonomischer Status, Untergewicht, Alkoholkons Nikotinabusus, Einnahme von
Drogen, vorangegangene Schwangerschaftsabbriichie séwfiger Partnerwechsel gingen
mit einem erhdhten Risiko einer Gastroschisis &irji@-43]. Ebenso nahm man an, dass
urogenitale Infektionen sowie die Einnahme vasoaktSubstanzen wie Aspirin, Ibuprofen
oder Paracetamol wahrend der Schwangerschaft daliretén einer Gastroschisis
beginstigen [44-47]. Ferner scheint die Ernahruhgdson eine bedeutende Rolle zu spielen,
denn ein niedriger Body-Mass-Index forderte undphditas verminderte das Risiko, ein
Kind mit Gastroschisis zu gebaren [48]. Ebenso egaleine verminderte Zufuhr von
antioxidantischen Substanzen wie Glutathion wr@arotin sowie die vermehrte Aufnahme
von Nitrosaminen als Triggerfaktoren dieser Fellilg [48, 49]. Fiedler et al. (2000)
machten aulRerdem Umweltfaktoren, vor allem Toxime 8chwefelwasserstoff und Benzol,
fur die lokale Haufung von Gastroschisis-FalleWales verantwortlich [50].

Ein erniedrigtes Risiko hatten farbige Frauen, Eraudie bereits mindestens ein Kind zur
Welt gebracht hatten sowie Frauen mit einem Jalmes@men Uber $ 50.000 [40, 51, 52].

Es gibt nur vereinzelt Berichte Uber familiar gefthdaufgetretene Gastroschisis-Falle.
Insgesamt 16 Familien wurden in der Literatur basbtlen [53]. Hierbei handelt es sich meist
um betroffene Geschwister oder andere Familiendirggh es gibt jedoch auch zwei
Untersuchungen von betroffenen Muttern, die sabsGastroschisis-Kind zur Welt brachten
[53-58]. Torfs und Curry (1993) ermittelten ein \W@eholungsrisiko flir Geschwister von 3,5
Prozent [57]. Insgesamt waren bei 4,7 Prozent dastr@schisis-Patienten weitere

Familienangehdrige betroffen.
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1.2. Omphalocele

Bei der Omphalocele handelt es sich um eine angeboFehlbildung im Bereich des
Nabelringes, gekennzeichnet durch den Vorfall iandBauchorgane in einen Celensack,
bestehend aus Peritoneum, Wharton Sulze und AmBienNabelschnuransatz befindet sich
zentral auf dem Bruchsack.

Selten rupturiert der Celensack intrauterin oderppetal und die Differentialdiagnose zur
Gastroschisis ist problematisch. Wahrend bei destr@schisis ein Abstand zwischen Nabel
und Bruchpforte, gelegentlich erkennbar durch esnlbemale Hautbriicke, besteht und die
Nabelschnur intakt ist, setzt die Nabelschnur lagielaten mit Omphalocele zentral auf dem
Bruchsack an und der Nabel ist durch den DefeldedtiEben.

Eine weitere Differentialdiagnose ist die Nabellerdm Unterschied zur Nabelhernie, bei
der sich ausschlie3lich Darmschlingen in der Nalbelgr befinden, prolabieren bei einer

Omphalocele Bauchorgane in einen Amnionsack.

Die Inzidenz der Omphalocele wurde von zahlreich@notoren untersucht. Unter
Zusammenschau vieler Artikel lie3 sich kein einieier Trend der Fallzahlen erkennen.
Angaben zur Inzidenz bewegten sich zwischen 0,5d d4npro 10 000 Lebend- und
Totgeburten [4, 59].

Der Grofiteil der Untersuchungen detektierte einenstamt bleibende Inzidenz an
Omphalocele-Fallen [59-62]. EUROCAT (2007), ein Regy fur angeborene Fehlbildungen
in 20 Landern Europas, sowie Untersuchungen ausalld@WSA), Japan, Singapur und
Neuseeland stellten eine steigende Zahl an Ompdlalédllen fest [4, 10, 11, 16, 63].

1.2.1. Historie

Ambrose Paré beschrieb 1634 zum ersten Mal eindrefr@s an Omphalocele erkrankten
Neugeborenen [18]. 1873 gelang Visick mittels Hatgehluss die erste Operation einer
Omphalocele [64]. Williams beschrieb 1930 eine zeiige Behandlung bei grol3en
Bauchwanddefekten, die von Gross 1948 erstmalighdy@fiihrt wurde [65, 66]. Fast 20
Jahre spéater entwickelte Schuster (1967) eine eeBehandlungsmethode [27]. Er schuf
mithilfe eines durchsichtigen Plastiksackes, datti;mFaszien der vorderen Bauchmuskulatur

eingenaht und dessen Volumen allméahlich reduziertrde; einen temporaren
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extraabdominellen Raum fir die ausgetretenen Orgsllen und Wrenn (1969) verbesserten
diese Methode wenige Jahre spater [28]. Besondarausgepragter Diskrepanz zwischen
dem Volumen der Bauchhohle und der extraabdomin@lgane findet diese Methode auch
heute noch Anwendung.

Neben dem operativen Bauchwandverschluss bestehMdglichkeit einer konservativen
Behandlung der Omphalocele. Ziel ist es, mithilf@env Alkohol, Mercurochrom,
Polyvinylpyrrolidon-lod oder Silber-Sulfadiazin einEpithelialisierung zu erreichen und
somit ausgedehnte Defekte zu versorgen, bei degiae Operation moglich ist [67-72].
Obwohl Kontroversen beztiglich des optimalen Bauckeeverschlusses bestehen, herrscht
Ubereinstimmung darin, dass alle Patienten vosai$tandig parenteral ernahrt werden und
nachfolgend ein schrittweiser oraler Kostaufbattfstden sollte [26].

Trotz Erfolgen und Weiterentwicklungen in der Betflang der Kinder mit einer
Omphalocele betrug die postnatale Sterblichkei¢tinten Jahren noch bis zu 27 Prozent [73-
75]. In einer Studie von Arnaoutoglou et al. (2008} 25 untersuchten Fallen tberlebten

hingegen alle Patienten [30].

1.2.2.Pathogenese und Atiologie

Die Entstehung der Omphalocele ist, im Gegensatz @astroschisis, bekannt. Sie

unterscheidet sich wesentlich von der Pathogenes@alstroschisis.

Es wird angenommen, dass eine Omphalocele durehfeierhafte Faltung des Embryos in
der dritten beziehungsweise vierten Schwangersshafthe (SSW) mit daraus resultierender
gestorter Mittellinienfusion der mesodermalen Myo&verursacht wird. Die bis spatestens
zur zehnten Gestationswoche stattfindende Ruckkir abdominellen Organe in die

Bauchhohle nach dem physiologischen Nabelbruchesa@li® Verengung des Nabelringes
bleiben aus [24, 76, 77].

Bisher wurden wenige Faktoren nachgewiesen, degniem kausalen Zusammenhang mit der
Entstehung einer Omphalocele stehen. Der Verdath&ss vasoaktive Substanzen wie
Acetylsalicylsdure, Paracetamol, Kokain, Marihuamger Pseudoephedrine ebenso wie bei
der Gastroschisis eine Rolle in der Genese spiktemte kirzlich von Mac Bird et al. (2009)

nicht bestétigt werden [78].
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Das Alter der Mutter stellte einen wichtigen Rigéddor dar. Mit steigendem Alter stieg auch
die Wahrscheinlichkeit, ein Kind mit Omphalocele gebéren [15, 61, 63]. Andere Autoren
wiederum beobachteten eine U-formige Verteilungs&udie zeigte, dass Frauen unter 25
Jahren sowie Uber 35 Jahren ein signifikant erlsdRtsiko hatten, ein Kind mit Omphalocele
zur Welt zu bringen [7, 8, 79, 80]. Zudem begurnstigAlkohol- sowie Nikotinabusus,
Invitro-Fertilisation und Blutsverwandtschaft ddtdfn das Auftreten einer Omphalocele [78,
79, 81]. Multiparitat sowie die perikonzeptionellennahme von Multivitaminpraparaten
reduzierten das Risiko [78, 82].

Meist wurde besonders die isolierte Omphalocelesimls sporadisch auftretende Fehlbildung
beschrieben, jedoch fanden sich in der Literatuchaeinige Fallberichte von familiar
gehaufter Omphalocele, die eine erbliche Kompongetenuten lieRen [55, 83-87]. Steele
und Nevin (1985), Pryde et al. (1992) sowie Kangawal. (2002) nahmen aufgrund der
vertikalen Ubertragung einen autosomal dominantereRkbungsmodus an, wahrend Havalad
et al. (1979) aufgrund der Tatsache, dass ausBGhbhe Jungen betroffen waren, die
Entstehung einer Omphalocele auf einen X-chromoboezssiven Erbgang zurtckfihrte
[86-89].

1.3. Fragestellungen und Ziele dieser Studie

Gastroschisis und Omphalocele sind zwei angeboBaehwanddefekte, die dank steter
Verbesserung der neonatologischen und kinderchsthgn Betreuung mit einer immer
niedrigeren Morbiditdt und Mortalitdt vergesellsttba sind. Aufgabe der vorliegenden
Untersuchung ist es, die Inzidenz dieser Fehlbdgnnim Universitatsklinikum Leipzig zu
ermitteln, das Patientengut zu analysieren sowiduSsfaktoren auf das postnatale Outcome
zu detektieren und somit einen weiteren Beitragoptimalen Versorgung dieser Patienten zu
leisten. Anhand ausfuhrlicher Literaturrecherchdltesozudem die Entwicklung der
Behandlung und Prognose der Fehlbildungen dardfestel mit den erhobenen Daten der
Universitatsklinik Leipzig verglichen werden. Ausiesem Grund befinden sich die
Abhandlungen der aktuellen Literaturergebnisse Zberapie und Prognose im ersten
Abschnitt der Ergebnisse sowie die Darstellung Begebnisse des Universitatsklinikums

Leipzig im zweiten Teil.
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Folgende Fragen sollten in der vorliegenden Untdmsng beantwortet werden:
1. Wie hat sich die Inzidenz von Gastroschisis @ntphalocele in der Universitatsklinik
Leipzig von 1998 bis 2008 entwickelt?
Weltweit wurde in vielen Untersuchungen eine stedgeZahl an Gastroschisis-Fallen
beschrieben [11, 12, 16, 90]. Uneinigkeit herrsgbtdoch bei der Entwicklung der
Inzidenz von Omphalocele [10, 16, 59]. Auch in deriversitatsklinik Leipzig hatte
es den Anschein, dass die Zahl der behandelteneKimit einem Bauchwanddefekt
zugenommen hat. Dieser Beobachtung soll im Folgendehgegangen werden.
2. Fuhrte eine frihzeitige Entbindung bei bekan@@stroschisis zu einem verbesserten
Outcome?
Die Frage des optimalen Geburtszeitpunktes einegldsi mit Gastroschisis wird
momentan kontrovers diskutiert und ist von groflaridcher Bedeutung. Wéahrend
einige Autoren eine spontane Entbindung nahe debu@#ermin praferierten, um
die Komplikationen infolge von Frihgeburtlichkei zvermeiden, beflrworteten
andere die vorzeitige Entbindung zwischen der 3¢l 87. SSW mit dem Ziel, die
Schadigung der ausgetretenen Darmschlingen moglgdring zu halten und somit
eine prognostische Verbesserung zu erreichen [393%
3. Beeinflussten die Lage der Leber und die Gr@sRhuchwanddefektes die Prognose von
Kindern mit Omphalocele?
Zahlreiche Studien gaben Hinweise darauf, das&di€e der Omphalocele sowie die
Position der Leber eine entscheidende Rolle bei Héufigkeit begleitender
Fehlbildungen spielen [75, 94-96]. Welche Auswiran diese Parameter auf das
Outcome hatten, konnte bisher nicht hinreichendé&gekverden und soll somit in
dieser Arbeit untersucht werden.
4. Profitierten die Patienten mit Gastroschisis @mdphalocele von einem friihzeitigen oralen
Nahrungsaufbau?
Im Rahmen dieser Analyse soll unter anderem dege=n@chgegangen werden, wann
bei Kindern mit Bauchwanddefekten mit dem enterdestaufbau begonnen werden
sollte. Bisher haben sich trotz der erheblichemig&tihen Bedeutung nur wenige
Studien damit beschaftigt [97-99]. Da derzeit keemeheitlichen Richtlinien bezuglich
des Beginns der oralen Erndhrung vorliegen, findgoh je nach Klinik
unterschiedliche Vorgehensweisen. Die vorliegenddei soll dazu beitragen,
maogliche prognostische Vor- und Nachteile einebdriiund spaten Nahrungsbeginns

aufzudecken und somit Empfehlungen zum optimalegirBedes Kostaufbaus geben.
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2. MATERIAL UND METHODEN

2.1. Patientengut

Anhand der ICD-10-Kodierung wurden mithilfe von ,dt&at“, einem Computerprogramm,
das die digitalisierten Akten aller neonatologistiiatienten der Universitatsklinik Leipzig
seit 1998 beinhaltet, alle Kinder mit Gastroschisid Omphalocele, die zwischen 01.01.1998
und 31.12.2008 in der Neonatologie der Univerditdtk Leipzig behandelt wurden,
ausfindig gemacht. Dies betraf 47 Kinder. Ein Kindrde wegen einer fehldiagnostizierten
Nabelhernie aus der Untersuchung ausgeschlossemt @ogen 27 Kinder mit Gastroschisis
(59 %) und 19 Kinder mit Omphalocele (41 %) in Aiealyse ein.

Des Weiteren erfolgte anhand der Stationsblicher rdmmatologischen Stationen die
Erhebung der Anzahl an Bauchwanddefekten von 1$69.%97. Aufgrund unvollstandiger
Datenlage war eine Analyse dieser Werte nicht natiglzudem konnte nicht gewahrleistet
werden, dass ausnahmslos alle Félle erfasst wursiendass ausschlie3lich Daten ab

01.01.1998 in die anschliel3ende Untersuchung ejegin

2.2. Datenerhebung

Die retrospektive Datenerfassung erfolgte anhand Rigtientenakten des Archivs des
Zentrums fir Kinder- und Jugendmedizin der Uniuvétsklinik Leipzig sowie der
digitalisierten Daten der 46 erkrankten Kinder. Balwvurden Geschlecht, Geburtsdatum,
Geburtsklinik, Geburtsmodus, Gestationsalter, pelea Diagnose, Geburtsgewicht,
Korperlange, Kopfumfang, ausgetretene Organe, Gd#seBauchwanddefektes, Zeitpunkt
des Bauchwandverschlusses, Art der operativen Ygieg, begleitenden Fehlbildungen,
Beginn der oralen Erndhrung mit Tee-Glucose-Losungl Frauen- oder Muttermilch,
Unterbrechung der oralen Nahrungszufuhr, Dauer dmarenteralen Ernahrung,
Komplikationen, weitere chirurgische Eingriffe, au des Krankenhausaufenthaltes,
Entlassungsgewicht, Verlegung in eine andere Klim# Letalitéat der Kinder beriicksichtigt.
Angaben der Mutter waren lickenhaft vorhanden, assdediglich die Auswertung des
Alters, der Schwangerschaftskomplikationen sowrevdeangegangenen Schwangerschaften,
Geburten, Totgeburten, Fehlgeburten sowie Schwanleftsabbriiche moglich war. Die
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Datenlage bezuglich Nikotin- sowie Alkoholabusussdikamenteneinnahme und familiarer
Erkrankungen war unvollstandig, so dass eine Untdisng maoglicher Risikofaktoren eines
Bauchwanddefektes nicht durchgefuhrt werden konobe.Ermittlung des mittleren Alters
aller Mutter, die in der Universitatsklinik Leipzigr Kind zur Welt gebracht hatten, wurden
digitalisierte Daten aus dem Kreil3saal der Univatsklinik Leipzig verwendet.

Alle Daten wurden in einer Excel-Tabelle dokumentie

Hypotrophie wurde definiert als Geburtsgewicht umib des zehnten Perzentils abhangig
vom Gestationsalter. Sowohl bei der Gastroschilisaach bei der Omphalocele wurde
zwischen kleinem und grof3em Defekt unterschiederewDefekte von einer Grél3e bis zu
vier Zentimetern als ,klein* sowie groéf3er als viéentimeter als ,gro3* galten. Es wurden
ausschlief3lich zusétzliche Fehlbildungen bericksgjthdie das Outcome beeinflussten oder
zu deren Korrektur weitere Operationen notwendigewaKleine Fehlbildungen, die sich
nicht auf die Prognose auswirkten, wurden nichzigbeanalysiert.

Der Nahrungsbeginn wurde einerseits unterschiedeh der allerersten Gabe von Tee und
Glucose beziehungsweise Milch, andererseits nachexten Gabe von Tee und Glucose
beziehungsweise Milch, ohne dass die Nahrungszufiamach pausiert wurde. Letzteres
wurde als ,Etablierung” bezeichnet. Zu den Komgiidaen z&hlten lediglich systemische
Infektionen und sekundare Darmverschlisse. Ein Barschluss wurde nur dann
bertcksichtigt, wenn dieser einen chirurgischergiihnach sich zog. Als Nachoperationen
galten lediglich operative Eingriffe, die in einedfasammenhang mit dem Bauchwanddefekt
standen. Weitere Operationen auf Grund von Beghdlifldungen wurden nicht
bertcksichtigt. Ferner wurde die Mortalitat ausgeete

Als Parameter, die das Outcome widerspiegeltenemyaler orale Nahrungsaufbau mit Tee-
Glucose-Lésung und Milch, die Dauer der parenteraldahrstoffzufuhr und des
Krankenhausaufenthaltes, sowie Nachoperationen,pfikationen und die Letalitat wéahrend

des stationdren Aufenthaltes.

2.3. Versorqung der Patienten in der Universitatskhik Leipzig

Nachdem pranatal der Bauchwanddefekt diagnostimiartle, erfolgte die Uberweisung in
das Universitatsklinikum Leipzig zur Verlaufsbeobtang und Planung des weiteren
Vorgehens. Meist bevorzugten die Gynakologen eil@iserschnitt, der sofern keine

Komplikationen auftraten, bei Gastroschisis-Kindewischen der 37. und 38. SSW und bei
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Omphalocele-Kindern am errechneten Geburtstermimohdeefiihrt wurde. Unmittelbar nach
der Geburt wurde der Defekt zur Minimierung von dSigkeits- und Warmeverlusten
abgedeckt, Flissigkeit substituiert und die antisatie Abschirmung begonnen. Zudem
erfolgte die Dekompression des Magens mithilfe reiMagensonde sowie im Falle einer
respiratorischen Insuffizienz die Intubation undaBeung des Neugeborenen. War der
Bauchwanddefekt vor der Geburt nicht bekannt, wurdie Kinder nach Erstversorgung des
Neugeborenen in der Geburtsklinik unmittelbar ie diniversitatsklinik Leipzig verlegt.
Nach Stabilisierung des respiratorischen und hamaayschen Zustandes auf der
neonatologischen Intensivstation versorgten died&iohirurgen den Bauchwanddefekt. Im
Idealfall gelang ein primarer Faszien- und Hautsfelisss ohne kinstliches Material. In den
anderen Fallen wurde der Defekt mithilfe von pradaihen Materialien tGberbrickt oder eine
Schusterplastik angelegt.

Innerhalb der ersten 24 Stunden wurde die pardat&fmahrung begonnen, die solange
fortgefuhrt wurde, bis eine ausreichende orale Btaffzufuhr moglich war. Der enterale
Kostaufbau erfolgte zunachst mit der vorsichtigesb& von Tee-Glucose-L6sung. Sobald
eine refluxfreie Nahrungsaufnahme erreicht wordem, wurde der Kostaufbau mit Frauen-
oder Muttermilch (FM/MM) fortgefuhrt.

2.4. Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung der Daten erfolgte ifig¢hvon IBM SPSS Statistics 17.0. Zur
Charakterisierung der Patienten mit Gastroschists @mphalocele wurden alle Merkmale
unter Verwendung deskriptiver statistischer Methodeie relative Haufigkeit, Median,
Minimum und Maximum sowie unteres und oberes Quddrgestellt. Um zu Uberprifen,
welche Merkmale einen Einfluss auf das Outcomeehattvurde bei nominal skalierten
Merkmalen der exakte Test von Fisher sowie bei isedten Merkmalen der Mann-U-
Whitney-Test angewandt. Zur Gegenuberstellung deégtenichen Alters aller in der
Universitatsklinik entbundenen Frauen und des Alteler Mditter der Gastroschisis-
beziehungsweise Omphalocele-Kinder wurde der WdoeXest eingesetzt. Ein p-Wert

kleiner als 0,05 galt als statistisch signifikant.
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3. ERGEBNISSE

3.1. Ergebnisse der Literaturrecherche

3.1.1. Gastroschisis

3.1.1.1. Pranatale Diagnostik

Die Diagnose ,Gastroschisis” wird meist zwischem #18. und 24. SSW mittels Ultraschall
gestellt [31, 100]. Die Treffsicherheit dieser Madle ist hoch [31, 101]. Guzman (1990)
konnte die Fehlbildung mittels transvaginalem Uittzall bereits ab der zwdlften SSW
nachweisen, da bis dahin die wahrend des physsidbgn Nabelbruchs ausgetretenen
Bauchorgane in die abdominelle Hohle zurlickgeksdirt sollten [102].

Seit 1988 ist bekannt, dass da&etoprotein im mutterlichen Serum und im Fruchtvess
ebenso wie bei Feten mit chromosomalen Abnormatitéind Neuralrohrdefekten, auch bei
der Schwangerschaft mit einem Kind mit angeboremauchwanddefekt erhoht ist [103].
Nebena-Fetoprotein findet sich in den meisten Féallen zudegne erhdhte Konzentration an
Acetylcholinesterase im Fruchtwasser [104]. Jedyplthder Ultraschall als Goldstandard zur
pranatalen Diagnostik eines Bauchwanddefektes. iDathennt der Untersucher im Falle
einer Gastroschisis aul3erhalb der Bauchhothle zelréllissigkeitsgefullte Darmschlingen,
wobei diese im Gegensatz zur Omphalocele nichtenoer Hulle umgeben sind [105].

Die Diagnostizierung des Bauchwanddefektes vor @epurt bietet die Mdglichkeit einer
geeigneten Beratung und Betreuung der Eltern usKdales wahrend der Schwangerschaft
sowie einer Planung der Entbindung in einer Klimit optimaler neonatologischer und
kinderchirurgischer Versorgung [106-108]. Einer weiten Studie zufolge reduzierte die
pranatale Diagnose mit darauffolgender geplanteti®eaesarea die Dauer bis zur komplett
oralen Erndhrung sowie Krankenhausentlassung [D@@loch konnten Murphy et al. (2007)
ebenso wie Cohen-Overbeek et al. (2008) keine \ésdyang des Outcomes durch die
préanatale Detektion des Bauchwanddefektes nachnvgi€&, 108].
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Derzeit sind die Bemuhungen grof3, bereits pranmatagnostische Aussagen zu treffen und
Merkmale zu definieren, die postnatal mit intedenakKomplikationen einhergehen und zu
einer erhdhten Morbiditat und Mortalitat fihren.

Bei 17 bis 37 Prozent der Feten mit GastroschigBeh sich im zweiten Trimester
sonografisch intraabdominelle Aufweitungen der Dschiingen nachweisen [110-112].
Extraabdominelle sowie einzelne intraabdominelleni@hlatationen hatten keine pradiktive
Aussagekraft [111, 112]. Zeigten sich im Ultrasthadoch multiple intraabdominelle
Erweiterungen des Darmes, so bestand ein deutlibbhtes Risiko einer postnatalen
intestinalen Atresie, Obstruktion, Perforation, Mee, Volvulus oder nekrotisierenden
Enterokolitis [111-113]. Die Morbiditat war in dexs Fallen signifikant erhoht. Ein
Unterschied der neonatalen Mortalitat von Patiem&h und ohne pranatal detektierter
intraabdomineller Darmdilatation konnte bisherrallegs nicht festgestellt werden [110, 112,
114]. Andere Autoren wiederum scheiterten darang éhssoziation zwischen pranatalen
intestinalen Erweiterungen sowie postnatalem Oué&oathzuweisen [115-117].

Neben der Dilatation des Darmes untersuchten eiigeren zudem die Auswirkungen einer
intrauterinen Dilatation des Magens auf die Moréilund Mortalitat [118-120]. Wahrend
Aina-Mumuney et al. (2004) und Santiago-Munoz e{2007) zeigten, dass eine Aufweitung
des Magens mit einer Erh6hung der Morbiditat undrtwdt einherging, konnte eine
aktuelle Studie von Alfaraj et al. (2011) keinen s@Zmmenhang zwischen pranataler
Dilatation des Magens und dem Outcome nachweises+120].

H&aufig zeigte sich intrauterin eine reduzierte odermehrte Fruchtwassermenge [79, 108,
121]. Ein Polyhydramnion erhohte das Risiko schwdbarmkomplikationen nach der
Geburt. Eine Studie von Japaraj et al. (2003) ergidss alle vier Falle mit einem
Polyhydramnion mit schweren Darmschadigungen (AdresPerforation, Nekrose)
vergesellschaftet waren [114]. Insbesondere die Ioation aus Polyhydramnion und
intraabdominell  erweiterten Darmschlingen gab Hisee auf eine deutliche
Verschlechterung der Prognose [122]. Insgesamtavirderschiedenen Untersuchungen bei
acht bis neun Prozent der Feten ein Polyhydramipéschrieben [79, 108, 114, 123]. In den
sechs bis 23 Prozent der Feten mit einem Oligommydi@n wurde hingegen kein Unterschied
in der postnatalen Morbiditat und Mortalitat detekt[79, 108, 121]. Unter den Kindern mit
reduzierter Fruchtwassermenge zeigten sich allgsdin deutlich haufiger
Wachstumsrestriktionen und Totgeburten als untexedemit regelgerechter oder erhdhter

Fruchtwassermenge [121, 124].
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Insgesamt wird nach Diagnosestellung eine regelped8orgfaltige Ultraschalluntersuchung
empfohlen, bei der das fetale Wachstum, die Fruatdermenge, Darmwand und -lumen
sowie Peristaltik beurteilt werden sollten [1085,1226]. Valide, intrauterine Parameter, die
mit ausreichend hoher Spezifitdit und Sensitivitdbghche postnatale Komplikationen

vorhersagen, sind bisher allerdings nicht bekannt.

3.1.1.2. Assoziierte Fehlbildungen

Angaben zur Haufigkeit von Begleitfehlbildungen b&astroschisis-Patienten zeigten
deutliche Unterschiede und bewegten sich zwiscleves und 25 Prozent [31, 101, 127,
128]. Die unterschiedlichsten Organsysteme konmenzusatzlichen Fehlbildungen betroffen
sein. Am haufigsten zeigten sich kardiovaskularé zentralnervose Anomalien, gefolgt von
Fehlbildungen des Gastrointestinaltraktes, der emiglen Organe sowie der Extremitaten
[29, 100, 101, 129, 130]. Chromosomale Aberratiosewie syndromale Erkrankungen
wurden gar nicht beziehungsweise nur in geringdnl Baobachtet [29, 100, 123, 129]. Da
diese Anomalien haufiger bei einer Omphalocele aa#fen sind, sind Missklassifikation

einer rupturierten Omphalocele in diesen FallehtaeiszuschlieRen [61, 129].

Anhand der Begleitfehlbildungen wurde die Gastrasshin isoliert (86-93 %) und nicht-
isoliert (7-14 %) unterteilt [101, 129]. Dabei fessnan unter isoliert alle Gastroschisis-
Kinder ohne weitere Anomalien sowie Patienten miarrBfehlbildungen, skelettalen
Deformitaten (auf3er Arthrogryposis multiplex conig@n sowie milden Anomalien
zusammen. Zur Gruppe der nicht-isolierten Gastissclyehorten Patienten mit schweren
Fehlbildungen auflerhalb des Intestinums sowie rhitornosomalen und syndromalen
Veranderungen.

Eine weitere Einteilung unterschied anhand gadwstmaler Fehlbildungen beziehungsweise
Komplikationen (Atresie, Stenose, Volvulus, Nekrodeerforation) zwischen einfacher
(69 %) und komplexer (31 %) Gastroschisis [131].tefdessanterweise traten
Darmmalformationen bevorzugt im jejunoilealen Beheauf [131, 132]. Eine komplexe
Gastroschisis war im Vergleich zur einfachen Gastisis mit einer erhéhten Rate an
extraintestinalen Begleitfehlbildungen und postapeen Komplikationen vergesellschaftet
und verzdgerte den oralen Kostaufbau sowie den kergmausaufenthalt signifikant [116,
131, 133, 134]. Zudem war die Mortalitéat bei Pat@nmit komplexer Gastroschisis deutlich
erhoht [131, 133].
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Problematisch ist bis heute, dass ein Grol3teilB#gleitfehlbildungen, vor allem intestinale
Fehlbildungen, intrauterin nicht entdeckt wird, dass eine pranatale Beratung der Eltern

sowie Abschétzung der Prognose nur eingeschranglichast [128].

3.1.1.3. Geburtszeitpunkt und -modus

Die Wahl des optimalen Geburtszeitpunktes ist lnkahlreicher Debatten. Basierend auf
Tiermodellen vermutet man, dass die Amnionflissigkie die freiliegenden Darmsegmente
umgibt, sowie die Einengung der Darmschlingen arBaeichwandspalte zu einer Periviszitis
und intestinalen Motilitatsstorung fiihren [135-13D]e Periviszitis ist gekennzeichnet durch
eine Verdickung der Darmwand und der Entstehungseémtziindlichen, fibrosen Belages auf
den Darmschlingen, dem sogenannten ,Peel”. Der Waich einer Erhéhung des
Gesamtproteins sowie von Ferritin, Interleukin 8, onmnuklearen Zellen und
Matrixmetalloproteinase  im  Fruchtwasser  bestatigtemlas  Vorliegen  einer
Entziindungsreaktion [138-140]. Dabei sahen Tiblebell. (1985), Moir et al. (2004) sowie
Peiro et al. (2005) das dritte Trimester der Sclgeaschaft als besonders kritischen Zeitraum
in der Ausbildung der intestinalen Schéadigung ahb, [835, 141]. Daraufhin untersuchten
zahlreiche Autoren, ob durch eine geplante Entmgdzwischen der 34. und 37. SSW die
Darmschadigung reduziert und somit die Prognoseesseert werden konnte [31, 91, 92, 142-
144]. Die Autoren kamen zu ganz unterschiedlichegeknissen. Bislang wurden nur zwei
prospektive Studien publiziert, die sich mit der Wdes Geburtszeitpunktes befasst haben
[91, 144]. Moir et al. (2004) leiteten beim Vorlemy sonografischer Zeichen einer
Darmkompression bei 16 untersuchten Patienten mlieiilung ein [91]. Dadurch konnte die
Morbiditat im Vergleich zur Kontrollgruppe deutlichlgesenkt werden, ohne dass
Komplikationen durch Frihgeburtlichkeit entstanddgine prospektive, randomisierte
Analyse von 40 Lebendgeborenen mit Gastroschisgiezedass eine elektive Frihgeburt in
der 36. SSW im Vergleich zu einer spontanen Gebureiner, jedoch nicht signifikanten,
Reduktion der Dauer der parenteralen Erndhrungstationaren Behandlung fuhrte [144].
Weitere retrospektive Untersuchungen mit geringaliz&hlen ergaben, dass das Outcome
von elektiv per Kaiserschnitt geborenen Frihgebemam Vergleich zu Reifgeborenen trotz
Frihgeburtlichkeit verbessert wurde [92, 141, 145].

Andere Autoren wiederum waren sich einig, dassddie Geburt vor der 35. bis 37. SSW
keine signifikante Verbesserung der Prognose eérxielrden konnte, sondern ganz im

Gegenteil die Unreife mit einem verspéateten Baucidvarschluss, einer erhéhten Sepsisrate,
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einer langeren Dauer bis zum Erreichen einer dildig oralen Erndhrung sowie einer
prolongierten parenteralen Erndhrung und station&wetreuung einherging [93, 127, 143,
146-148]. Basierend auf den Ergebnissen der vatidgn Arbeit sowie unter
Zusammenschau zahlreicher Studien soll am Endeuctgrswerden, eine Empfehlung
bezuglich des optimalen Entbindungszeitpunktes v&mdern mit Gastroschisis
auszusprechen. Fur eine definitive Aussage bedarfjedoch einer multizentrischen,

randomisierten Studie mit grof3en Fallzahlen.

Einen weiteren Streitpunkt stellt, neben dem ggsstn Zeitpunkt der Geburt, der
Geburtsmodus dar. In den meisten Kliniken wurde &irof3teil der an Gastroschisis
erkrankten Kinder, soweit pranatal bekannt, petiS8eeasarea geboren [31, 123, 128].
Bereits in den 1980iger Jahren sprach man sich diém elektiven Kaiserschnitt bei
Gastroschisis-Patienten aus [149, 150]. Ziel wadas freiliegende Darmkonvolut nicht den
mechanischen Kraften wahrend des Geburtsvorgangisetzen, eine Kontamination der
Intestinalschlingen mit der vaginalen Flora zu waiern, die Geburt besser steuern zu
kénnen und somit den Stress fur Mutter und Kindnzmimieren [145]. Beflirworter der
primaren Schnittentbindung zeigten zudem, dassadsgetretenen Darmsegmente seltener
0dematds geschwollen und mit Peel belegt waren,[182]. Des Weiteren gelang der
Verschluss des Bauchdeckendefektes leichter undDdiger der parenteralen Erndhrung
sowie des stationaren Aufenthaltes konnten im Gsmjenzu vaginal geborenen Patienten
gesenkt werden [149, 151, 152].

Viele Autoren konnten jedoch bezuglich MorbiditatduMortalitat keinen Vorteil eines
primaren elektiven Kaiserschnittes gegentuiber eiaginalen Geburt detektieren [31, 98, 153,
154]. Eine von Segel et al. (2001) durchgefiuihrtetadealyse untersuchte 15 Studien
hinsichtlich der Auswirkung des Geburtsmodus aef liimarverschlussrate, Haufigkeit der
neonatalen Sepsis, Mortalitdit sowie Dauer bis zoitstandig enteralen Erndhrung und
Krankenhausentlassung [155]. Auf keines dieser Weatk hatte der Geburtsmodus einen
signifikanten Einfluss.

Eine Untersuchung von Puligandla et al. (2004byteeidass Gastroschisis-Patienten, die per
Kaiserschnitt geboren wurden, ein erhdohtes Risikatteh an akuter Atemnot,
gastrointestinaler Dysfunktion sowie intestinaleéart®sen zu leiden [156].
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3.1.1.5. Operatives und stationares Management

Es gibt verschiedene Moglichkeiten eine Gastrogchigu versorgen. Zu den
weitverbreitetsten Methoden gehodren der priméare cBdeckenverschluss sowie das
Einbringen eines Silos (Schusterplastik) mit veertgm Bauchwandverschluss. Vereinzelt
wurde auch eine Rickverlagerung der Organe am lerdoett ohne Sedierung durchgefthrt
[157].

Befindet sich der intraabdominelle Druck nach depé&sition der ausgetretenen Organe in
die Bauchhdohle unterhalb von 20 mmHg, so kann emgyer Verschluss der Bauchdecke
mit oder ohne Verwendung von Eigen- oder Fremdnadtéurchgefihrt werden [158-161].
Bei der sogenannten Schusterplastik werden dieidregn Organe nicht sofort in die
Bauchhoéhle verlagert, sondern gelangen allmahlidieruZuhilfenahme eines Plastiksackes,
dem sogenannten Silo, der mit den Bauchdeckenfasamaht wird und dessen Volumen
kontinuierlich reduziert wird, in die Bauchhohle7]2 Erst nach einigen Tagen erfolgt die
Entfernung des synthetischen Materials und der i@tigg Verschluss der Bauchdecke. Ziel
ist es, das Risiko eines abdominellen Kompartmeh®ms zu verringern [162]. Mitte der
siebziger Jahre entwickelten Shermeta und Hal@rf} die von Schuster (1967) publizierte
Methode weiter, indem sie einen vorgeformten Sikowendeten [27, 163]. Dieser bietet
mehrere Vorteile: Einerseits ist die Handhabungfaeim andererseits vermindert er
Flissigkeitsverluste, schiitzt vor bakterieller Kaonination und erlaubt durch seine
Transparenz die Inspektion der prolabierten Orga6dé]. Um den Eintritt der Organe in die
Bauchhothle zu beschleunigen, versuchten Patkowski €005) durch aktiven externen Zug
am Silo das Wachstum der vorderen Bauchwand zusiateen [165].

Eine weitere jedoch vorerst nicht-chirurgische Behiang ist die Ruckverlagerung der
ausgetretenen Organe ohne Sedierung auf der Inséatson sowie die spatere Deckung der
verbliebenen Offnung mit Nabelschnur, wie sie eadignvon Bianchi und Dickson (1998)
beschrieben wurde [157]. Vorteilhaft erwiesen sialie Unabhangigkeit vom
kinderchirurgischen Behandlungsteam, die schnelleclifihrung unmittelbar nach der
Geburt sowie die Senkung der Kosten [166]. Dieseg®hen war jedoch nicht geeignet fur
Patienten mit schlechtem Allgemeinzustand, schwddammschéaden und Missverhaltnis
zwischen dem Volumen der prolabierten Organe und\tddominalhdhle [167].
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Der Einsatz von Silos hat in den letzten Jahrenemammen [168]. Beflrworter dieser

Methode detektierten im Vergleich zum Primarvernsshl ein vermindertes Auftreten von

nekrotisierender Enterokolitis, Sepsis, Nachopenaih sowie einen verkirzten oralen
Nahrungsaufbau und stationdaren Aufenthalt [169,].1Zidem senkte ein verzbgerter

Verschluss das Risiko von Barotraumata und Kompartayndromen [168, 171]. Andere

Studien hingegen konnten weder Primér- noch Sekwvadithluss einen Vorteil zusprechen
[109, 161, 172]. Verglich man Primar-, Sekundargehsss sowie nicht-operativen

Verschluss miteinander, ergaben sich ebenfallsekeiasentlichen Unterschiede beziiglich
des Outcomes, jedoch trat bei einem Grof3teil dechtraperativ verschlossenen

Bauchwanddefekte eine Nabelhernie auf [166, 173].17

Einer aktuellen Studie von Banyard et al. (2010jolge war der primére Einsatz von

vorgeformten Silos im Vergleich zum Primarverschlusit einem signifikant spéateren

Beginn der oralen Nahrungszufuhr sowie einer pmgikmen Beatmungsdauer, parenteralen
Ernahrung und Krankenhausbetreuung verbunden [Eilem korrelierte die Zeit bis zum

Verschluss des Bauchwanddefektes mit der Krankesvieaweildauer. Mit jedem Tag, der bis

zum endgultigen Bauchdeckenverschluss vergingangdrte sich die stationdre Behandlung
um mehr als zwei Tage, so dass ein méglichst ras¢beschluss angestrebt werden sollte.
Weitere Studien belegten eine Verschlechterung d&stcomes bei verzogertem

Bauchdeckenverschluss mittels Silo im Vergleich Rnmarverschluss [31, 159, 176].

Bei der Wahl der angewandten Methode zur VersorgleasggDefektes handelt es sich immer
um eine individuelle Entscheidung. Insgesamt smackich die meisten Autoren fir die

routinemanige Durchfuhrung eines Primarverschluasssund lediglich in Fallen, in denen

ein Primarverschluss nicht méglich ist, sollte Ubkernative Verfahren nachgedacht werden
[125, 159].

3.1.1.5. Komplikationen und Mortalitat

Sepsis, Darmverschlisse  sowie Komplikationen, egetend mit  dem
Bauchwandverschluss, sind verantwortlich fur diehéhoMorbiditat bei Kindern mit
Gastroschisis [177]. Mehr als jedes zweite Kindwatkelte wahrend des priméaren
Krankenhausaufenthaltes Komplikationen [116]. Amaffgsten trat eine Sepsis auf. Etwa 16
bis 41 Prozent der Gastroschisis-Patienten wareondaetroffen [9, 116, 176, 178-180]. Laut
Lao et al. (2010) war eine Sepsis mit einer fastfach erhdhten Mortalitat assoziiert [179].

Eine Studie von Baerg et al. (2003) konnte wiedekemen signifikanten Einfluss der Sepsis
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auf die Mortalitat nachweisen [9]. Faktoren, diaeeiSepsis beglnstigten, waren eine
respiratorische Insuffizienz (OR 2,48), angebordteeislauferkrankungen (OR 1,58),
nekrotisierende Enterokolitis (OR 4,38), die Anlagées Stomas (OR 2,94) sowie
Frihgeburtlichkeit (OR 1,2) [177, 179]. Clark et §011) identifizierten ein niedriges
Geburtsgewicht und Gestationsalter als Hauptursdichalie neonatale Sterblichkeit von
Gastroschisis-Patienten [33]. Weitere bedeutsamstoperative Komplikationen waren
nekrotisierende Enterokolitiden, Wundinfektionen, arBverschlisse, -perforationen,

Pneumonien, Fisteln sowie Kurzdarm-und abdomin&mpartmentsyndrome [109, 116].

In den flnfziger bis siebziger Jahre starben |lmgreStudie von Schafer und Rehbein (1971)
etwa zwei Drittel der Neugeborenen mit einer Gasinsis [181]. Die neonatale Sterberate
sank in den Jahren 1960 bis 1980 auf 14 bis 33eRtd182, 183]. Seit den achtziger Jahren
stieg die neonatale Uberlebensrate stetig an utidgoeon 1980 bis 1990 85 bis 93 Prozent
und in den darauffolgenden zehn Jahren bereita910® Prozent [156, 184-186]. Derzeitig
Uberleben 96 bis 100 Prozent aller geborenen Gaslisis-Kinder den initialen
Krankenhausaufenthalt [30, 33, 179, 187].

Lao et al. (2010) untersuchten mdgliche Faktorase, die Sterberate beeinflussten, und
stellten fest, dass die Mortalitdt durch angeboramenonale (OR 8,22) oder zirkulatorische
Erkrankungen (OR 5,62), Sepsis (OR 3,87) sowieNt@wendigkeit einer Kolonresektion
(OR 8,26) stieg [179]. Weitere Faktoren, die mitegi erhdhten Sterblichkeit einhergingen,
waren ein geringes Gestationsalter und GeburtsgevBegleitfehlbildungen, nekrotisierende
Enterokolitis, lleus, Pneumonie sowie chronischedanerkrankungen [116, 177]. Arnold et
al. (2007b) entwickelten einen Punkte-Score mit deh Gastroschisis-Patienten anhand des
Vorliegens einer Atresie, einer nekrotisierendemeEokolitis, seltener Herzanomalien sowie
Lungenhypoplasie in eine Niedrig- oder Hochrisikggpe einzuteilen [188]. Die Mortalitat
der Hochrisikopatienten war im Vergleich zur Niegisikogruppe neunfach erhéht.

Die Rate der intrauterinen Fruchttode bei FetenGastroschisis bewegte sich zwischen zwei
und 23 Prozent [79, 113, 121]. Als mdgliche Ursaclig die intrauterine Sterblichkeit
vermutete man einerseits eine Kompression der Nelwelir am Bauchwanddefekt,
andererseits eine kardiale Belastung durch fetalgokblamie und Hypoproteinamie [189-
191]. Man nimmt an, dass durch Eiweil3verlust undaldsorption wichtige Transmitter,
Hormone und Rezeptoren, die die autonome Funktiea Herzens regulieren, nicht

ausreichend produziert werden konnen und es danamghSchwankungen der Herzfrequenz
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kommt [190]. Bei weiteren funf bis 15 Prozent detdh wurde die Schwangerschaft auf
Wunsch der Eltern vorzeitig beendet [79, 108, 188mit wurden etwa 64 bis 97 Prozent der
pranatal entdeckten Félle lebendgeboren [79, 122]. Die neonatale Mortalitat war gering,

so dass insgesamt 62 bis 94 Prozent der intrautigigmnostizierten Gastroschisis-Falle bis
zum Ende der initialen stationdren Behandlung ébésh [79, 108, 113, 121].

3.1.1.6. Langfristige Ergebnisse

Langzeitstudien, die sich mit mdglichen gastroitmeden, kardiopulmonalen oder
neurologischen Stérungen ehemaliger GastroschaisfRen beschaftigen, sind nur wenige
vorhanden. In den meisten Publikationen wurde dréwieklung der Patienten nach
Verlassen der Klinik nicht weiterverfolgt [33, 1183].

Eine Untersuchung von 22 Kindern im Alter von eims kzehn Jahren ergab gute
Langzeitergebnisse [194]. Entwicklungsverzogerungennten meist innerhalb der ersten
zwei Jahre nach der Geburt aufgeholt werden, eio3teil der Kinder entsprach den
Normwerten hinsichtlich Gré3e und Gewicht, jedodatleh bei etwa jedem dritten Kind
Verzogerungen in der korperlichen Entwicklung auber gastrointestinale Beschwerden
klagte lediglich ein geringer Teil der befragterti®aen. Drei der 22 Kinder wiesen eine
Ventralhernie auf. Der Uberwiegende Teil der untelgen Kinder waren sowohl mit dem
kosmetischen Ergebnis als auch mit ihrer Lebenggualfrieden.

Ahnlich gute Langzeitergebnisse zeigten die Untghiengen von Brantberg et al. (2004) und
South et al. (2008) [113, 195]. Brantberg et a00@® berichteten, dass keiner der 56 von
ihnen im sechsten bis 180. Lebensmonat nachunteéesucPatienten Uber relevante
gastrointestinale Beschwerden klagte [113]. Diestgge Entwicklung der Kinder war,
abgesehen von einem Patienten, normal. South @0&18) untersuchten die korperliche und
geistige Entwicklung bei Kindern zwischen dem 16d 24. Lebensmonat und stellten fest,
dass ein Drittel der Patienten eine Wachstumsrietanay aufwiesen, darunter vermehrt
Kinder, die bereits zur Geburt wachstumsretardi@riall for gestational age) waren [195].
Die geistige Entwicklung war in den meisten Falledeeintrachtigt.

Auch wenn die Langzeitstudien insgesamt gute Eigebn aufwiesen, so war ihre
Aussagekraft aufgrund der geringen Patientenzahlwieso des begrenzten
Beobachtungszeitraums stark limitiert. Weitere waémde Untersuchungen auf diesem
Gebiet sind notwendig, um eine endgultige Aussaggidglich der spateren Entwicklung

ehemaliger Gastroschisis-Kinder treffen zu kénnen.
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3.1.2. Omphalocele

3.1.2.1. Pranatale Diagnostik

Funfundsiebzig bis 97 Prozent der Omphalocele-Félleden bereits pranatal mittels
Ultraschall diagnostiziert [74, 100, 196]. In deeisten Féllen erfolgte die Diagnosestellung
in der 18. und 19. SSW, vereinzelt bereits ab twreSSW [197-199]. Sonografisch stellten
sich Darmschlingen sowie gegebenenfalls Anteile ladyer, umgeben von einer Membran,
an der Basis der Nabelschnur dar [186, 200]. Neatben Ultraschalluntersuchung wurde
aufgrund des gehauften Auftretens karyotypischera@erungen eine Amniozentese
empfohlen [75, 123]. Zusatzlich stellte man bei &t®l Prozent eine Erhdéhung des
mtterlichena-Fetoproteins fest [201]. Die Kombination von Ustchall und Serumscreening
erhohte die Treffsicherheit, jedoch lag die Sewiséti niedriger als bei der Schwangerschaft
mit einem Gastroschisis-Kind [103, 202]. Erganzentgpfiehlt es sich, bei Verdacht kardialer
Anomalien eine Echokardiografie sowie eine Magrsetin@nztomographie zur genauen
Abschatzung der Lokalisation des Defektes und dentifizierung prolabierter Strukturen
durchzufiihren [203-205].

Wahrend der Schwangerschaft beobachtete man bai Xvbis 37 Prozent der Kinder eine
erniedrigte oder erhéhte Fruchtwassermenge [128,2®5]. Ozawa et al. (2011) detektierten
ein signifikant gehauftes Auftreten von Begleittdldungen sowie eine signifikant erhdhte
Gesamtmortalitat bei Patienten mit einem Polyhydram [206]. Ferner litten 15 bis 48
Prozent dieser Patienten an einer Wachstumsstyr@nd23].

Wird pranatal eine Omphalocele diagnostiziert, teotine Beratung und Aufklarung der
Eltern stattfinden. Entscheiden sich diese die Sclysrschaft auszutragen, empfiehlt sich die
Vorstellung in einem Tertiarklinikum, um in Absprecmit Gynakologen, Neonatologen und
Kinderchirurgen uber pranatale Uberwachung, Gebeitisunkt, -methode sowie postnatale
Behandlung zu entscheiden. Eine Studie von Murghal.e(2007) ergab jedoch, dass die
pranatale Diagnosestellung keinen prognostischefluss hatte [107]. St-Vil et al. (1996)
und Cohen-Overbeek et al. (2010) berichteten sogar einer Verschlechterung des
Outcomes der pranatal diagnostizierten Omphaldeateenten, gekennzeichnet durch ein
erniedrigtes Gestationsalter und Geburtsgewichite girolongierte stationdre Behandlung
sowie eine erhéhte Mortalitat [207, 208].
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3.1.2.2. Assoziierte Fehlbildungen

Haufig fanden sich neben der Omphalocele weiter@nfalien, die die Prognose der
Patienten erheblich beeinflussen konnten. Finfuerdig bis 79 Prozent der Patienten wiesen
zusatzliche Fehlbildungen, darunter vor allem kaitgée Herzfehler, auf [29, 75, 96, 193,
204, 209]. Intrauterin konnten lediglich 50 bis "rozent aller Begleitanomalien
nachgewiesen werden [75, 208, 210]. Somit ist ehtig, auch beim Fehlen sonografischer
Hinweise die Eltern wahrend der Schwangerschaft dag Risiko zusatzlicher Fehlbildungen
aufzuklaren.

Unter den syndromalen Anomalien beobachtete marangig das Beckwith-Wiedemann-
Syndrom, gekennzeichnet durch Makroglossie, Orgagatre und Hypoglykamie, gefolgt
von der Cantrell Pentalogie sowie dem OEIS (Ompledéy Extrophie der Blase
beziehungsweise der Kloake, imperforierter Anusjap Defekte) [75, 209, 211].

AulRerdem wurden in der Literatur bei 20 bis 30 Bnbzder Omphalocele-Patienten
chromosomale Veradnderungen beschrieben, daruntealkeon die Trisomien 13, 18 und 21,
das Turner Syndrom sowie die Triploidie [29, 9692R12]. Karyotypische Verdnderungen
traten gehéauft gemeinsam mit weiteren Fehlbildungef, wahrend bei Omphalocele-
Patienten, die keine Begleitfehlbildungen aufwieskr Karyotyp nur selten abnorm war [16,
213]. Brantberg et al. (2005) entdeckten, dass)aeh Lokalisation der Omphalocele, das
Risiko chromosomaler Aberrationen differierte [214]Patienten mit zentralem
Bauchwanddefekt waren im Vergleich zu Patientenapigastrisch gelegener Omphalocele
deutlich haufiger von karyotyischen Verdnderungetrdifen, so dass die Autoren bei

zentraler und epigastrischer Omphalocele von eintrschiedlichen Genese ausgingen.

3.1.2.3. Geburtsmodus

Ebenso wie bei Gastroschisis-Patienten ist auchVdigehensweise bei der Geburt von
Kindern mit einer Omphalocele bislang nicht eindggieklart. Lurie et al. (1999) sprachen
sich bei Omphalocele-Patienten mit einem Defekinkleals finf Zentimeter sowie ohne
rupturierten Celensack oder ausgetretene Lebereiitie vaginale Geburt aus, um die
Gesundheit der Mutter zu schitzen [215]. In alladesien Fallen war der Kaiserschnitt die
Methode der Wahl. Trotz dieser Stellungnahme beigien die meisten Kliniken im Falle
einer Omphalocele die Durchfiihrung einer Secticagea [75, 194, 212]. Segel et al. (2001)
konnten mittels Metaanalyse von 15 Studien keineneit des Kaiserschnittes gegentiber der
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vaginalen Geburt nachweisen [155]. Sowohl die Ratd’rimarverschliissen und Sepsis als
auch die Mortalitdit sowie Dauer bis zur vollstdndagralen Nahrungszufuhr und
Krankenhausentlassung unterschieden sich nichtndebéestatigten Lewis et al. (1990),
Heider et al. (2004) und Henrich et al. (2008),sdeise Schnittentbindung im Vergleich zur

vaginalen Geburt das Outcome von Omphalocele-Ratiencht verbesserte [194, 196, 216].

3.1.2.4. Operatives und stationares Management

Meist erfolgt bei kleinen Defekten ein Primarvelssls mit oder ohne Verwendung eines
Patches [158, 160, 217]. Bisher herrscht jedochekginigkeit Uber die optimale Behandlung
ausgedehnter Omphalocelen. Nur selten ist in di€ésdlen ein direkter Faszienverschluss
madglich, teilweise kann der Defekt jedoch mithitfen synthetischen (zum Beispiel Teflon
oder Gore-Tex), biokompatiblen (zum Beispiel humanazellulare Dermis,
Dunndarmsubmukose vom Schwein) oder biologischeteddien (zum Beispiel Dura oder
Perikard) Uberbriuckt werden [158, 218-222].

Kann kein sofortiger Verschluss des Defektes dnteierden, besteht die Mdglichkeit, eine
Schusterplastik mit oder ohne Er6ffnung des Amragkes anzulegen [27, 223, 224]. Hierbei
werden die prolabierten Organe aulRerhalb der Abdalimdhle in einem Sack, dem
sogenannten Silo, platziert, so dass sie mithiler &chwerkraft schrittweise in die
Bauchhohle eintreten. Nach einigen Tagen wird irerekzweiten Operation die Bauchdecke
endgultig verschlossen. Zahlreiche Abwandlungerudgpriinglichen Schusterplastik wurden
in der Literatur beschrieben [28, 165, 224-226neEMoglichkeit, die sogar bei extrem
unreifen Frihgeborenen mit sehr niedrigem Gebunie, jedoch nur bei intaktem
Celensack, angewandt werden kann, ist die ReduklssrBauchorgane mittels Ligatur des
Amnionsackes [225, 227]. Hierbei fungiert der Csbk selbst als Silo, so dass keine
Komplikationen bedingt durch eine sofortige Openmatioder das Einbringen von
Fremdmaterialien entstehen kénnen. Patkowski e{28l05) gelang mithilfe von aktivem
externem Zug am Silo eine Beschleunigung des Waetsstler Abdominalhéhle, so dass ein
rascherer Verschluss der Omphalocele méglich wdrdas Infektionsrisiko gesenkt wurde
[165]. Allerdings stieg durch die Zugkrafte die @ff einer Siloruptur.

Ferner besteht die Mdoglichkeit, die Haut Uber demefeRt zu verschlielien, ohne die
darunterliegenden Muskelschichten zu adaptiereh [66

Bei Untersuchungen des Outcomes von Patientenn de@nephalocele primér verschlossen

wurde, verglichen mit denen, deren Verschluss \garderfolgte, zeigte sich eine erhdhte
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Morbiditat mit vergleichbarer Mortalitat bei verzgem Bauchdeckenverschluss [196, 217].
Nach einem verzégerten Verschluss des Bauchwarlddefevar die Dauer der Beatmung,
der parenteralen Ernahrung und des Krankenhaughafes signifikant langer als nach
einem Primarverschluss. Allerdings wurde ein veeztay Bauchdeckenverschluss vermehrt
bei Kindern durchgefuihrt, die einen ausgedehnteiekdesowie ein niedriges Gestationsalter
und Geburtsgewicht aufwiesen, so dass in diesdar-dhnehin mit einem verschlechtertem
Outcome zu rechnen war.

Neben den bereits beschriebenen Optionen ist anehkenservative Behandlung maoglich.
Hierbei wird der Bruchsack mit antiseptischer Lagupestrichen und die korpereigene
Granulation und Epithelialisierung abgewartet [@)-7Diese Behandlung empfiehlt sich
besonders beim Vorhandensein kardialer und pulreondomorbiditaten, schwerer
Begleitfehlbildungen und groBem Defekt [228, 22930]2 Besonders respiratorisch
insuffiziente Patienten zeigten eine deutlich etbd®terberate, so dass bei diesen Patienten
die Omphalocele bis zur Stabilisierung der Atmundial konservativ behandelt werden
sollte [231]. Nuchtern et al. (1995) wiesen einald¢ion der Sepsis- und Sterberate sowie
der Dauer bis zur vollstdndigen oralen Ernahrungl @mtlassung nach konservativer
Behandlung im Vergleich zur Anwendung eines Sileehn [228]. Nachteil sowohl des
Hautverschlusses als auch der konservativen Methvadedie Notwendigkeit eines erneuten
Eingriffes zur Revision der Ventralhernie. Eine tee2 konservative Methode ist die externe
Kompression der Omphalocele mithilfe elastischend2aen [230, 232, 233]. Diese ist
jedoch nur bei einer Omphalocele mit breiter Basml intaktem Sack mdglich. Der
endgultige Bauchdeckenverschluss erfolgt nach dashwvolf Monaten.

Kirzlich publizierten Baird et al. (2010) in Anlelnmg an die Erwachsenenabdominal-
chirurgie eine neuartige Methode zur Versorgungyadshnter Omphalocelen [234]. Hierbei
erfolgte der tempordre Bauchdeckenverschluss rethslynthetischer Materialien. Nach
Entstehung der Wundkruste wurde ein externes dyswes Hautverschlusssystem
eingebracht und so eine allmahliche Reduktion defelides am Patientenbett erreicht. Der
endgultige Verschluss der Omphalocele gelang anélfenstag.

Weitere Verfahren zur Versorgung grofRer Defekted simtraabdominal platzierte
Gewebeexpander, die die BauchhoOhle erweitern [2ZZH]. Bei Komplikationen wie
Infektionen der eingebrachten Fremdmaterialien aatesstinale Fisteln beschrieben Kilbride
et al. (2006) und Wilcinski et al. (2010) die Veagong der Omphalocele mithilfe
vakuumassistierter Systeme, um durch Unterdruck d&tundheilungsprozess zu
beschleunigen [237, 238].
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Eine besondere Herausforderung stellt die ruptigri®mphalocele dar. Einerseits erschwert
das Fehlen des Celensackes die Unterscheidungero@akstroschisis, andererseits sind die
ausgetretenen Organe pra-, peri- und postnatalead®gingen schutzlos ausgeliefert. In
diesen Fallen sollte eine rasche operative Versgrgler Omphalocele erfolgen, um den
Warme- und Flussigkeitsverlust sowie das Infektisiieo zu reduzieren. Meist geht eine
rupturierte Omphalocele mit pulmonaler Hypoplasmher, wodurch sich die Prognose dieser
Kinder erheblich verschlechtert [239, 240]. Um esedés die prolabierten Organe zu schitzen
und Infektionen zu verhindern und andererseitspdienonale Funktion durch Erhéhung des
intraabdominellen Druckes nicht zuséatzlich einzudcken, empfiehlt es sich den
Fasziendefekt mit absorbierbarem Material zu deckehden Hautdefekt zu einem spateren
Zeitpunkt mithilfe einer Spalthauttransplantatiaeo Hautlappenmobilisierung zu versorgen
[239, 240].

Die Tatsache, dass es eine Vielzahl an Methodeersorgung einer grolRen Omphalocele
gibt, zeigt, dass bisher keine dieser Vorgehengmetas Outcome maligeblich verbessern
konnte. In den meisten Fallen handelte es sich altbdfichte oder um Untersuchungen einer
kleinen Patientengruppe, so dass bisher keinemadlge gultigen Ergebnisse vorliegen. Eine
grof3e, multizentrische, randomisierte Studie, des\w@rschiedenen Therapieoptionen pruft,
ist notwendig, um ein einheitliches Vorgehen zudghchen.

3.1.2.5. Komplikationen und Mortalitat

Analog zur Gastroschisis waren auch Kinder mit Oabptele besonders gefédhrdet, im
postoperativen Verlauf eine Sepsis zu entwickelor &lem bei Patienten mit einer grol3en
Omphalocele wurden aufgrund der prolongierten Baagmund parenteralen Erndhrung
erhohte Sepsisraten beobachtet [241]. Ferner eestgmAVundinfektionen und -dehiszenzen,
Volvulus, Darmverschliisse, sowie gastrodsophagdrédlux die Behandlung [224, 228,
242]. Darmverschlisse traten zwar im Vergleich @astroschisis deutlich seltener auf,
waren jedoch auch bei Patienten mit Omphaloceleirgefete Komplikationen mit

erheblicher Morbiditat [243].

Das Risiko postoperativer Komplikationen war beirmrliégen einer viszeroabdominalen
Dysproportion deutlich erhdht [242]. Insbesondeatidhten mit grol3er Omphalocele litten
vermehrt unter Erndhrungsschwierigkeiten sowie pulater Hypoplasie mit sekundarer
pulmonaler Hypertonie, wodurch sich die Morbiditétd Mortalitat erheblich erhdhte [231,

244]. Bei diesen Patienten war haufig eine prolerigiBeatmung und Erndhrung notwendig.
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Zudem traten bei betroffenen Kindern im Langzeitugr vermehrt Asthma bronchiale,
respiratorische Infekte, Refluxerkrankungen und Mgaemsstorungen auf.

Chromosomale Aberrationen und lebensbedrohlicheleB&ghlbildungen waren fur einen
Grol3teil der postnatalen Mortalitat verantwortl[@d, 241]. Zudem war durch das vermehrte
Auftreten pulmonaler Hypoplasien sowie Rupturen @ekensackes bei grof3en Defekten die
Zahl der Todesfalle deutlich erhoht [74, 231, 224%5]. Auch extreme Unreife sowie die Lage
der Leber beeinflussten die Uberlebensrate von Qiopkle-Patienten [74, 96, 207].

Die erste umfangreiche Untersuchung der postnataleerlebensrate von Patienten mit
Omphalocele fuhrten Schéafer und Rehbein (1971) 18511970 durch [181]. Diese ergab
eine postnatale Sterblichkeit von etwa 25 ProzAngaben aktueller Studien differierten
stark. Hwang und Kousseff (2004) und Patel et 2009) beschrieben nach wie vor hohe
Sterberaten von 15 bis 22 Prozent [29, 74]. Anduwtoren berichteten jedoch von einer
postnatale Mortalitat von null bis neun Prozent, [B8).

Deutlich hoher lag jedoch die Gesamtsterblichkeit ©@mphalocele-Patienten. Ursachen
hierfir waren vorrangig die hohe Rate an intrao@ri Fruchttoden und
Schwangerschaftsabbriichen. Laut Studien wurde bé&natal bekannter Diagnose,
insbesondere beim Vorliegen weiterer schwerer Bigiidbildungen oder auf mutterlichen
Wunsch hin, in 37 bis 73 Prozent der Falle ein Stigerschaftsabbruch durchgefihrt [74,
100, 192, 212, 247]. Ferner zeigte sich, dass veestechs bis 22 Prozent der Feten intrauterin
verstarben [74, 100, 192, 196, 212]. Insgesamt gursbmit etwa 12 bis 42 Prozent aller
pranatal entdeckten Schwangerschaften mit einerif@alapele lebend geboren [74, 100, 192,
212]. Berucksichtigte man zusatzlich die Todesfallke sich wahrend des initialen
Krankenhausaufenthaltes ereigneten, betrug dasn@@serleben lediglich zehn bis 32
Prozent [74, 212, 247].

3.1.2.7. Langfristige Ergebnisse

Die wenigen Studien, die sich mit der Langzeitpasgn von Omphalocele-Patienten
beschéftigten, ergaben positive Ergebnisse. Latidghatienten mit groRer Omphalocele und
Begleitfehlbildungen waren im alltdglichen Leberinérachtigt [244, 248-250].

Van Eijck et al. (2009) befragten 64 Patienten é&eangsweise ihre Eltern. Die Kinder waren
zum Zeitpunkt der Erhebung ein bis 32 Jahre altl]2¥ierzig Prozent der Personen

berichteten von Bauchschmerzen, Ubelkeit, Erbrectdstipation, Diarrhoe oder anderen
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gastrointestinalen Beschwerden. Jeder vierte Rawieam unzufrieden mit der Narbe und
wuinschte eine Korrektur. Mithilfe eines Fragebogensittelten die Autoren bei Uber 18-
Jahrigen jedoch, dass es keine Unterschiede behidgir Lebensqualitat zwischen Patienten
mit einer Omphalocele und der Normalbevdlkerung. gab ahnlichen Ergebnissen kamen
Studien von Kaiser et al. (2000), Lunzer et al.0P0und Koivusalo et al. (2002) [249, 250,
252]. Einige Autoren berichteten von Schwangergenafund Entbindungen ehemaliger
Omphalocele-Patientinnen [252-254].

Boyd et al. (1998) beschrieben, dass vorrangigeRin mit zusatzlichen Fehlbildungen wie
Kloakenextrophie, Cantrell-Pentalogie, Beckwith-dé@eann-Syndrom und Zwerchfell-
hernie Schwierigkeiten bis zum zweiten Lebensjattem [255]. Mit Ausnahme eines Kindes
mit Beckwith-Wiedemann-Syndrom klagte jedoch keider 14 Patienten im Alter von zwei
bis elf Jahren Uber Langzeitprobleme. Eine Untdmsng von Tunell et al. (1995) bestatigte
dies [248]. Ein Grol3teil der zehn- bis zwanzigjgan Patienten gab an, bei guter Gesundheit
zu sein, obwohl jeder zweite von Problemen im @astiestinaltrakt berichtete. Weitere
Operationen waren bei 25 Prozent der Kinder meidgrand einer Ventralhernie, eines
Darmverschlusses oder zusatzlicher Fehlbildungéneralig.

Lediglich die Langzeitprognose von Patienten miggadehnter Omphalocele wurde durch
Asthma, rezidivierende pulmonale Infekte, Refluxarnkung, Erndhrungsprobleme sowie

Wachstumsverzogerung erheblich eingeschrankt [244].



3. Ergebnisse 27

3.2. Ergebnisse der Daten der Universitatsklinik Lgpzig

3.2.1. Gastroschisis

3.2.1.1. Allgemeine Daten des untersuchten Kollekti

a) Inzidenz

Von 1998 bis 2008 wurden 24 Neugeborene mit eiresti@schisis im Universitatsklinikum
Leipzig geboren und 27 Gastroschisis-Patienten rimdia (Abb. 1). Die Inzidenz im
untersuchten Zeitraum lag bei 14 (95% Kl 9-21) p@o000 Lebendgeburten. Ein Trend zur

Erh6hung der Fallzahlen konnte statistisch nickedteverden.

5,07

7.1

4,09

Anzahl der Filla

2,7

T T T T T T
) 2000 2002 2004 2008 2002

Geburtsjahr Gastroschisis

Abbildung 1 - Jahrlich behandelte Zahl an Gastroschisis-Féalfeder Universitatsklinik Leipzig
von 1998 bis 2008

Dargestellt ist die Verteilung der 27 behandeltast@®schisis-Falle von 1998 bis 2008. Abgesehen letaten
Untersuchungsjahr wurden jahrlich zwischen null wiet Kinder mit Gastroschisis in der Universitaitsik
Leipzig versorgt. Im Jahr 2008 stieg die Fallzahi acht Patienten. Ein Aufwéartstrend der Inziderar wicht
nachweisbar.

b) Schwangerschaft / Mutterliche Daten

Die 27 Mutter, deren Kinder bei der Geburt an ef@astroschisis litten, waren im Median 21
Jahre alt (Min. 17 Jahre, Max. 29 Jahre). Mehjjede dritte Frau gebar ihr an Gastroschisis
erkranktes Kind, bevor sie das 20. Lebensjahr udk¢ hatte, und knapp die Halfte der
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Patientinnen war zur Geburt ihres Kindes zwischkeu@d 25 Jahre alt. Einundzwanzig der
Frauen waren Erstgravida, 23 Frauen Erstgebareboe.Summe der vorangegangenen
Aborte (n=2) und Interruptiones (n=2) war nicht fallig erhoht. Von einer Frau fehlten

Angaben zu bisherigen Schwangerschaften und Geburte

Insgesamt waren alle Frauen, die wahrend des Agmdytsaumes in der Universitatsfrauen-
klinik Leipzig entbunden haben, im Mittel 29,3 Jahalt. Das Alter der Mutter von

Neugeborenen mit Gastroschisis lag deutlich untierties Alters der Gbrigen Mutter, die ihr
Kind in der Universitatsfrauenklinik Leipzig gebarg < 0,05; Wilcoxon-Test).

Im vorliegenden sehr kleinen Patientenkollektiv agrgsich kein Hinweis auf spezielle
Belastungen in der Schwangerschaft (besondere desitiche Beeintrachtigung,

Medikamenteneinnahme, Nikotin-, Alkohol-, Drogensiisi etc.). Zwei Kinder litten an

einem Oligohydramnion, keines der 27 Kinder zeaten Polyhydramnion (Tab. 1).

Auffalligkeiten in der Schwangerschaft Fallzahlen
(n=27)
keine 11 (41 %)
vorzeitige Wehentéatigkeit 8 (30 %)
intrauterine Wachstumsretardierung 5 (19 %)
vorzeitiger Blasensprung 3 (11 %)
Oligohydramnion 2 (7 %)
CTG-Verschlechterung 2 (7 %)
Mehrlingsschwangerschaft 14 %)
Amnioninfektionssyndrom 14 %)
vaginale Schmierblutung 14 %)
Nabelschnurvorfall 14 %)

Tabelle 1- Besonderheiten im Schwangerschaftsverlauf detevliitbon Gastroschisis-Patienten

Sechzehn der 27 Frauen wiesen wahrend der Schveahgér mit einem Gastroschisis-Kind Komplikationen
auf. Darunter besonders haufig vorzeitige Weheghéli sowie vorzeitiger Blasensprung meist mit
darauffolgender Friihgeburt. Etwa jedes funfte Kimdigte eine intrauterine Wachstumsverzégerung.
Auffalligkeiten der Fruchtwassermenge waren selten.

c) Patientencharakteristik

Tabelle 2 zeigt die Basisdaten der 27 behandeltsir@chisis-Kinder. Versorgt wurden 14
Jungen und 13 Madchen. Das Gestationsalter lag édidn bei 36+1 SSW (Min. 32+1 SSW,
Max. 38+3 SSW), wobei tber die Halfte (n=15; 55,5 &ér Kinder als Frihgeborene zur
Welt kamen. Das Geburtsgewicht lag im Median bdiZ2&ramm. Das leichteste Kind wog
1800 Gramm, das schwerste 3240 Gramm. Acht der297% (%) Neugeborenen waren
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hypotroph, ein Kind hypertroph. Nur bei einem Kiwdr die Gastroschisis vor der Geburt
nicht bekannt. Es wurde unmittelbar postnatal nestsprechender Erstversorgung in das
Universitatsklinikum Leipzig verlegt. Zwei weitekénder wurden trotz bekannter pranataler
Diagnose am Heimatort geboren und postnatal zuytedle anderen Kinder (n=24) kamen

in der Universitatsklinik Leipzig zur Welt. Zwei Kder wurden trotz bekannter Diagnose

vaginal geboren.

Merkmal Werte

(n=27)
Geschlecht mannlich 14 /27
Gestationsalter 36+1 SSW (32+1-38+3 SSW)
Geburtsgewicht 2517 g (1800-3240 g)
Korperlange bei Geburt 46 cm (42-50 cm) (n=21)
Kopfumfang bei Geburt 32 cm (29-36 cm) (n=21)
pranatale Diagnose bekannt 26 /27
Geburtsstatte Universitatsklinikum Leipzig 24127
Sectio caesarea 25127
GroRRe des Bauchwanddefektes 4 cm (2-10 cm) (n=18)
Magen ausgetreten 11/27
intestinale Fehlbildungen 8127
extraintestinale Fehlbildungen 2127
keine Fehlbildungen 17127

Tabelle 2— Patientencharakteristik der Gastroschisis-Parent

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dedind dem dazugehdrigen Minimum und Maximum in
runden Klammern.)

Diese Tabelle fasst die erhobenen Daten der Patiantt Gastroschisis zusammen. In fast allen Fallandie
Gastroschisis vor der Geburt bekannt, so dass dleraahl der Kinder im Universitatsklinikum Leipzigboren
wurde und mittels Kaiserschnitt zur Welt kam. DiesGhlechterverteilung war ausgeglichen. Fiinfzehr2de
Patienten war friihgeboren und nahezu jedes drittel Mar hypotroph. Neben den Darmschlingen befanden
sich gehauft Anteile des Magens aufRerhalb der Almedh®hle. Bei insgesamt zehn Kindern zeigten sighen

der Gastroschisis weitere Fehlbildungen, vorraingi@ereich des Darmes.

3.2.1.2. Daten zur Untersuchung des Verlaufs usd@igcomes

Im Rahmen der hier vorgestellten Arbeit wurde vehsu ginstige und unginstige
Einflussfaktoren auf das Outcome der Patienterdeatifizieren, um so die Versorgung der
Kinder optimieren zu kénnen. Im Folgenden werdersgauingswerte und Basisparameter
vorgestellt, die als Grundlage der Analyse zunagmshar erfasst wurden. Damit sollten
verschiedene Gruppen definiert werden, die danmidhitlich des Outcomes verglichen

werden konnten.
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a) GroRe des Defektes

Die Grofie des Bauchwanddefektes schien uns einichégl Kriterium, um in Beziehung

zum postnatalen Verlauf und zum Outcome gesetzterden. Nur bei 18 der 27 Kinder mit
Gastroschisis war die Ausdehnung des Bauchwanddsfdkkumentiert.

Der Median lag bei vier Zentimeter, wobei sich @ol3teil der Bauchwandspalten (n=12;
66,7 %) Uber zwei bis vier Zentimeter erstrecktal wsomit als ,kleine* Gastroschisis

bezeichnet wurde. Bei sechs Kindern war der Defekschen finf und zehn Zentimeter lang

und galt als ,grof3e* Gastroschisis.

b) Ausgetretene Organe

Bei nahezu allen 27 Patienten befanden sich sovahin- als auch Dickdarmanteile

aul3erhalb der Bauchhohle (Tab. 3). Nach dem DarndelaMagen das am zweithaufigsten
ausgetretene Organ (n=11). Die Leber lag bei Gsdtisis-Patienten stets innerhalb der

Bauchhohle. Vereinzelt waren die Harnblase sowiewmblichen Kindern die Adnexen

ausgetreten.
Ausgetretene Organe Fallzahlen
(n=27)
Dunndarm 27 (100 %)
Dickdarm 26 (96 %)
Magen 11 (41 %)
Leber 0
Urogenitaltrakt 3 (11 %)

Tabelle 3— Ausgetretene Organe bei Gastroschisis-Patienten

Bei Gastroschisis-Kindern befanden sich stets Diuma- Dickdarmanteile au3erhalb der Bauchhdhle. bame
war auch haufig der Magen durch den Bauchwanddegfeketen. Die Leber lag in allen Fallen intraabdwah

c) Begleitfehlbildungen

Tabelle 4 fasst die Daten der vorliegenden Begleltildungen zusammen. Bei 17 der 27
(63,0 %) Neugeborenen lagen neben der Gastrosdtegie weiteren Fehlbildungen vor.
Acht (29,6 %) Kinder hatten eine mit der Gastrosishkombinierte Fehlbildung im Bereich
des Darmes. Dabei wurde ein Mikrokolon bei secBs2(2) Kindern sowie Darmatresien bei
funf (18,5 %) Kindern diagnostiziert. Eine Patientitt an einer besonderen Form der

Dunndarmatresie, dem sogenannten Apple-Peel-Syndtenbei handelt es sich um eine
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hohe jejunale Atresie mit fehlender mesenterialatv@rsorgung und Fixation an der hinteren
Abdominalwand, woraufhin es zu einer apfelschakggem Anordnung der
Dunndarmschlingen um das geschrumpfte Mesenteriamnk Die Pylorusstenose eines
weiteren Patienten wurde etwa einen Monat nacleeurt operativ behoben.

In zwei Fallen traten Fehlbildungen aul3erhalb d¢sstinums auf, darunter ein Patient mit
Zwerchfellhernie, kongenitaler linksseitiger Apksider Finger und Hypoplasie der

Mittelhand sowie ein Patient mit Aphakie.

Fehlbildung Fallzahlen
(n=27)

keine 17 (63 %)

intestinal 8 (30 %)

Mikrokolon 6 (22 %)

Dickdarmatresie 3 (11 %)
Dunndarmatresie 2 (7 %)
angeborene hypertrophische Pylorusstenose 14 %)
Ladd sche Bander 1 (4 %)
extraintestinal 2 (7%
Zwerchfellhernie 14 %)
Anomalien der oberen Extremitat 14 %)
Aphakie 14 %)

Tabelle 4- Intestinale und extraintestinale Fehlbildungen®astroschisis-Patienten

Tabelle 4 zeigt eine Auflistung der Begleitfehlhiithen. Intestinale Anomalien wurden deutlich h&arfig
beobachtet als extraintestinale Anomalien. Besandftiitten die Gastroschisis-Patienten an eineikrdkolon
sowie Darmatresien.

d) Operative Versorgung (Zeit und Art)

Im Median erfolgte die operative Versorgung derdénmit Gastroschisis drei Stunden nach
der Geburt (Tab. 6, S. 36). Sechsundzwanzig deP&ffenten wurden bis zur flnften
Lebensstunde operiert, nur bei einem Kind fuhrte wha Operation in der 23. Lebensstunde
durch. Die Grinde hierfir lieRen sich aus den Redrekten nicht rekonstruieren. Ein
Primarverschluss der Gastroschisis ohne Plastik vearl7 Neugeborenen mdglich. Bei
weiteren acht Kindern wurde der Bauchwanddefekh@rimithilfe einer Plastik geschlossen.
Nur bei zwei Kindern wurde ein sofortiger Verscldusufgeschoben und eine sogenannte
Schusterplastik angelegt. Der endgtiltige Bauchdeakschluss erfolgte nach zwei und acht

Tagen.
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e) Oraler Nahrungsaufbau

Die Dynamik und Dauer des oralen Nahrungsaufbauastieonur in 24 von 27 Féllen genau
ermittelt werden. Der Nahrungsaufbau erfolgte zhisianmer mit der vorsichtigen Zufuhr
von Tee-Glucose-Ldsung. Sobald eine refluxfreie Miagsaufnahme erreicht worden war,
wurde der Nahrungsaufbau mit Frauen- oder Muttetm(iFM/MM) weitergefiuhrt.

Der Beginn der oralen Erndhrung erfolgte im Mediach 9,5 Lebenstagen (Min. 3 d, Max.
30 d) zunachst mit Tee-Glucose-Lésung. Im Medidme#ien die Gastroschisis-Patienten
nach 15 Tagen FM/MM (Min. 7 d, Max. 31 d). Haufigusste der orale Kostaufbau
unterbrochen und nach einer Pause neu initiierderer Die kontinuierliche enterale Gabe
von Tee-Glucose-L6sung und FM/MM war im Median erath zwolf Lebenstagen (Min. 3
d, Max. 77 d) (Abb. 2) und 17 Lebenstagen (Min., %ax. 78 d) (Abb. 3) méglich. Hierbei
fiel auf, dass bei einem Grof3teil der Patienterl{ih=0,8 %) die orale Gabe von FM/MM bis
maximal zum 26. Lebenstag erfolgreich gestartetiaeikonnte. Bei weiteren sieben Kindern
wurde ein unterbrechungsfreier enteraler Nahrurfgsaunit FM/MM zwischen dem 35. und
78. Lebenstag erreicht. Diese Verzdogerungen imenr#&lostaufbau waren verursacht durch

Darmverschlisse, Atresien sowie eine Pylorusstenose
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Abbildung 2 — Etablierung der oralen Zufuhr von Tee-Glucosstlriy bei Gastroschisis-Patienten
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Abbildung 3 — Etablierung der oralen Zufuhr von FM/MM bei Gasthisis-Patienten

Die Abbildungen 2 und 3 zeigen, wann der enteradst&ufbau mit Tee-Glucose-Losung (Abb.2) und Milch
(Abb. 3) bei den 24 untersuchten Patienten begomngde und ohne Unterbrechungen fortgefuihrt werden
konnte. Drei Kinder wurden aufgrund liickenhaftekkmentation nicht beriicksichtigt. Im Median ab d@%vie
17 Lebenstagen gelang die kontinuierliche ente@dbe von Tee-Glucose-Losung sowie FM/MM. In jeweils
sieben Fallen verzégerten Darmobstruktionen, Daesin sowie eine Pylorusstenose den oralen Kdstauf

Im Median wurden die 24 Gastroschisis-Patienten T3@e lang durch parenterale
Nahrungszufuhr unterstiutzt (Min. 17 d, Max. 310Abb. 4). Bei der Patientin, die fur 310
Tage parenterale Ernahrung erhielt, handelte s @ ein Madchen mit ausgedehnten
Dunn- und Dickdarmatresien im Rahmen eines Appkd-Bgndroms, so dass eine ambulant

fortgeflihrte, parenterale Erndhrung Uber einen kekatheter notwendig war.
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Abbildung 4 — Dauer der parenteralen Ernahrung von GastroseRaienten

Abbildung 4 zeigt die Dauer der parenteralen Na@gsaofuhr der 24 untersuchten Gastroschisis-Kindezwei
Fallen fehlten Angaben zur parenteralen Erndhrumd) @in Kind verstarb. Im Median wurde die parerdeera
Erndhrung 36 Lebenstage durchgefiihrt. Bei einenf3teiloder Patienten konnte innerhalb der erstemssec
Lebenswochen die parenterale Erndhrung beendeewetediglich ein Kind wurde aufgrund schwerer Ddnn
und Dickdarmatresien fast ein ganzes Jahr langhperad erndhrt (310 d).

f) Komplikationen

Ein komplikationsloser Verlauf wurde bei zehn Kimdenit Gastroschisis verzeichnet (Tab.
5). In zwolf Fallen zeigte sich eine Infektion/SipsNach der initialen Operation

entwickelten zudem neun Kinder einen lleus, dee euitere Operation notwendig machte.

Ein Patient starb im Alter von 48 Tagen an den &olginer schweren Sepsis.

Komplikation Fallzahlen
(n=27)
keine 10 (37 %)
Infektion/Sepsis 12 (44 %)
lleus + Nachoperation 9 (33 %)
Tod 1 (4 %)

Tabelle 5— Komplikationen im postnatalen Verlauf bei Patinimit Gastroschisis

Diese Tabelle stellt die wichtigsten Komplikationeidhrend des Krankenhausaufenthaltes dar. Etwa zwei
Drittel der Patienten entwickelten Komplikationelarunter vorrangig Infektionen sowie Darmobstruh¢in. Es
gab einen Todesfall am 48. Lebenstag, verursagihckine fulminante Sepsis.
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g) Krankenhausaufenthalt

Ein Kind verstarb wahrend der stationdren Beharglldéufgrund der besonderen Situation
bei verlegten Kindern (n=4) gingen die Daten von @Gastroschisis-Patienten in die
Auswertung ein. Im Median verlieRen die Kinder naéh Tagen das Krankenhaus, dieser

Wert reichte von 23 bis 305 Tagen (Abb. 5).

Anzahl der Fille
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Dauer Krankenhausaufenthalt Gastroschisis [Monate]

Abbildung 5 - Dauer des stationaren Aufenthaltes bei PatiemieGastroschisis

Zweiundzwanzig Gastroschisis-Kinder wurden ausUigklinik Leipzig in die hadusliche Pflege entlasserer
Kinder wurden verlegt und eins verstarb. Meist kentie stationdre Behandlung innerhalb von zwei &Men
beendet werden, ein Kind wurde etwa zehn MonateinJniklinik Leipzig betreut.

Das Gewicht der 22 Gastroschisis-Kinder bei detasating aus dem Zentrum fur Kinder-
und Jugendmedizin Leipzig betrug im Median 3295n@ra(Min. 2250 g, Max. 5780 Q)
(Tab. 6). Die folgende Tabelle gibt einen Uberbiitier die Verlaufsdaten.
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Merkmal Werte
(n=27)

Zeitpunkt Operation 3 h (1-23 h)

Primarverschluss 25127

Beginn orale Ernéhrung (Tee-Glucose-LAsung)
Etablierung orale Ernahrung (Tee-Glucose-L6sung)
Beginn orale Ernahrung (FM/MM)
Etablierung orale Ernahrung (FM/MM)
Dauer parenterale Erndhrung
Komplikationsrate

Infektion

lleus

Tod
Anzahl Nachoperationen
Dauer Krankenhausaufenthalt
Entlassungsgewicht

9,5 d (3-30 d) (n=24)
12 d (3-77 d) (n=24)
15 d (7-31 d) (n=24)
17 d (9-78 d) (n=24)
36 d (17-310 d) (n=24)
17/ 27
12/ 27
9/27
1/27
9/27
48 d (23-305 d) (n=22)
3295 g (2250-5780 g) (n=22)

Tabelle 6- Uberblick tiber den stationéren Verlauf der Gasthisis-Patienten

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dedind dem dazugehdrigen Minimum und Maximum in

runden Klammern.)

Die Gastroschisis wurde im Median drei Stunden rdehGeburt chirurgisch versorgt. In den meisteltieRa
gelang ein Primarverschluss mit oder ohne Plastikwei Fallen wurde eine Schusterplastik angelewt der
Defekt nach zwei bis acht Tagen komplett versclelossm Median konnte innerhalb der ersten zweidbés
Wochen der kontinuierliche Nahrungsaufbau begonmenden, so dass im Median nach 36 Tagen die
Erndhrung ausschlieRlich oral erfolgte. Siebzehndkr erlitten Komplikationen und in neun Fallen erar
Nachoperationen, haufig bedingt durch Darmverssilisotwendig. Nach 48 Tagen konnten die Gastrsisehi

Kinder in die hausliche Pflege entlassen werden.
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3.2.1.30utcomeanalyse

a) Welchen Einfluss hatte die Reife auf das Outaden®atienten?

Die Gegenuberstellung der 15 friihgeborenen undfzedbeborenen Gastroschisis-Kinder
zeigte, dass trotz des signifikant niedrigeren &esisalters der friihgeborenen Patienten
(35+6 SSW vs. 37+1 SSW; p < 0,05) das Geburtsgew300 g vs. 2543 g) im Median
nahezu identisch war. Es waren deutlich mehr iédageborene hypotroph als Frihgeborene
(6/12 vs. 2/15; p < 0,05). Alle Fruhgeborenen kamper Kaiserschnitt in der
Universitatsklinik Leipzig zur Welt. Unter den Rgé&borenen wurden drei Kinder zuverlegt,
davon wurden zwei vaginal geboren. Die Rate amaxitrstinalen Begleitfehlbildungen war
bei Reif- und Frihgeborenen nahezu gleich (1/12 ¥$5). Unter den Frihgeborenen
befanden sich zwei (13,3 %) Patienten mit Darmatiemabei den Reifgeborenen waren
sechs von zwolf Kindern betroffen. Der Operationtpzmkt von frih- und reifgeborenen
Patienten unterschied sich nicht (3 h vs. 3 h). Bmmarverschluss war bei allen
Reifgeborenen sowie bei 13 der 15 (86,7 %) Fruhgetam moglich.

Die kontinuierliche orale Zufuhr von Tee-Glucosesuiig gelang bei den Friihgeborenen im
Median ab dem elften Lebenstag und bei den Reifgelem ab dem 14. Lebenstag, die orale
Zufuhr von FM/MM jeweils ab dem 17 postnatalen Taach 36 und 37 Tagen konnte
sowohl bei den friih- als auch den reifgeborenere®an die parenterale Erndhrung beendet
werden.

Nachoperationen waren bei jedem dritten Frih- sdwedgeborenen notwendig. Bei neun
der 15 (60,0 %) Fruhgeborenen traten Komplikatiorser, darunter sieben Falle mit
Infektionen sowie funf Falle mit einem lleus. Acter zwolf reifen Patienten erlitten
Komplikationen, funf Patienten hatten eine Infektiosowie vier Kinder einen
Darmverschluss, ein Kind verstarb. Diese Ergebnigsierschieden sich nicht signifikant
voneinander. Im Median verlieRen ehemalige Frihget® nach 48 Tagen und ehemalige
reifgeborene Kinder nach 50 Tagen das Krankenhaus.

Fazit: Frihgeborene mit Gastroschisis sind signifiant seltener hypotroph als reife
Neugeborene mit Gastroschisis. Eine Fruhgeburt fuhr weder zu einer friheren
Etablierung des enteralen Nahrungsaufbaus mit Tee-ldcose-L6sung und FM/MM noch

zu einer Verkirzung der parenteralen Ernahrung sowe stationaren Behandlung.
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frihgeboren reifgeboren Signifi-
(< 37. SSW) (>=37. SSW) kanz p
(n=15) (n=12)
Gestationsalter [SSW] * 35+6 (34+6-36+0)  37+1 (37+0-38+0) <0,05
Sectio caesarea 15 (100 %) 10 (83 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2500 (2035-2740) 2543 (2305-2971) n.s.
<10. Perzentil 2 (13 %) 6 (50 %) <0,05
Geschlecht mannlich 9 (60 %) 5 (42 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 15 (100 %) 9 (75 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 1 (7 %) 1 (8 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 2 (13 %) 6 (50 %) n.s.
Keine Fehlbildung 12 (80 %) 5 (42 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 4,00 (2,63-5,57) 3,25 (2,00-7,00) n.s.
(n=12) (n=6)
Zeitpunkt Operation [h] 3 (2-4) 3 (3-3,75) n.s.
primarer/verzogerter Verschluss 13 (87 %) / 2 (13 %) 12 (100 %) /0 n.s.

Beginn oral Tee/Glucose [d]
Beginn oral FM/MM [d]
Etablierung Tee/Glucose oral [c
Etablierung FM/MM oral [d]
Dauer parenterale Ernahrung [c

10 (7-11,5) (n=13)
15 (12,5-17) (n=13)
11 (8,5-30) (n=13)
17 (13,5-31) (n=13)
36 (22,5-46) (n=13)

8 (5-16) (n=11) n.s.
15 (11-18) (n=11) n.s.
14 (5-34) (n=11) n.s.
17 (11-45) (n=11) n.s.
37 (27-79) (n=11) n.s.

Re-Operationen 5 (33 %) 4 (33 %) n.s.
Komplikationen 9 (60 %) 8 (67 %) n.s.
Infektion 7 (47 %) 5 (42 %) n.s.
lleus 5 (33 %) 4 (33 %) n.s.

Dauer Krankenhausaufenthalt [
Entlassungsgewicht [g]

48 (35-67) (n=11)
3160 (2880-3650)

(n=11)
Letalitat 0

50 (34-101) (n=11) n.s.
3445 (3178-3795) n.s.
(n=11)
18 %) n.s.

Tabelle 7 -Gegenuberstellung der friih- und reifgeborenen Gsahiisis-Patienten

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegebevierkmal, nach dem die gegeniubergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f
das untere und obere Quartil in runden Klammern.)

Die Fruhgeborenen und Reifgeborenen unterschiddhrsignifikant bezuglich des Gestationsalters. eudag

die Zahl der hypotrophen reifen Neugeborenen dgutliber der der hypotrophen Frilhgeborenen. Zwischen
Frih- und Reifgeborenen zeigten sich keine sigaifiten Unterschiede hinsichtlich Morbiditat (Beginnd
Etablierung der oralen Erndhrung mit Tee-Glucossdng sowie Milch, Komplikationen, Dauer der
parenteralen Erndhrung und stationdren BehandlumdyMortalitat.
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b) Hatten hypotrophe im Vergleich zu eu- und hypetten Neugeborenen eine veranderte
Prognose?

Acht der 27 (29,6 %) Gastroschisis-Patienten dnterc mit ihnrem Geburtsgewicht nicht das
zehnte Perzentil und galten somit als hypotrophVérgleich zwischen hypotroph geborenen
Gastroschisis-Kindern und denen, die eu- sowie tnggEh entwickelt waren, fand sich trotz
des signifikant niedrigeren Geburtsgewichts (226%.g2620 g; p < 0,05) ein leicht erhdhtes
Gestationsalter (37+1 SSW vs. 36+0 SSW) bei demthgphen Patienten. Alle 19 eu- und
hypertrophen sowie sechs der acht hypotrophenrRatikamen per Kaiserschnitt zur Welt.
Keines der hypotrophen Kinder zeigte zusatzlicheaexestinale Fehlbildungen, wéhrend
zwei der 19 eu-/hypertroph geborenen Kinder Fetlinigen aullerhalb des Darmes
aufwiesen. Die intestinale Fehlbildungsrate untaest sich nicht zwischen hypotrophen und
eu- sowie hypertrophen Kindern (2/8 vs. 6/19). én dritten Lebensstunde wurde im Median
bei beiden Gruppen der Bauchwanddefekt verschlosBen allen hypotrophen Kindern
gelang ein Primérverschluss, wahrend die Kindeuchen bei zwei der eu-/hypertrophen
Patienten eine Schusterplastik anlegten.

Der unterbrechungsfreie Kostaufbau mit Tee und @acgelang bei den hypotrophen
Patienten ab dem elften Lebenstag und bei denygentiophen Patienten ab dem zwodlften
Lebenstag. Nach 16 sowie 17 Tagen erfolgte dieikometrliche orale Zufuhr von FM/MM
und nach 35,5 und 36 Tagen konnte die parenterakhEing beendet werden.
Nachoperationen waren bei zwei der acht hypotropkemler sowie bei sieben der 19
(36,8 %) eu-/hypertrophen Kinder erforderlich. Imerv Fallen mit Hypotrophie traten
Komplikationen auf, darunter drei Patienten miektfonen und zwei mit Darmverschliissen.
Unter den 19 eu-/hypertrophen Kindern befanden sléh (68,4 %) Patienten mit
Komplikationen, neun entwickelten eine Infektiondusieben einen Darmverschluss. Nach
44,5 und 50,5 Tagen verlielBen sowohl hypotrophawats eu- und hypertrophe Patienten die
stationéare Einrichtung.

Fazit: Hypotrophie fuhrt trotz eines signifikant niedrigeren Geburtsgewichts nicht zu
einer Verschlechterung des Outcomes der Kinder mitGastroschisis. Hypotrophe
Patienten unterscheiden sich hinsichtlich des orateKostaufbaus, Komplikationen sowie
der Dauer der parenteralen Erndhrung und stationaren Behandlung nicht signifikant
von eu- und hypertrophen Gastroschisis-Patienten.
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hypotroph eu-/hypertroph Signifi-
(Geburtsgewicht (Geburtsgewicht kanz p
< 10. Perzentil) >=10. Perzentil)
(n=8) (n=19)
Gestationsalter [SSW] 37+1 (35+4-38+0) 36+0 (35+0-37+0) n.s.
Sectio caesarea 6 (75 %) 19 (100 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2263 (1957-2510) 2620 (2435-2960) <0,05
Geschlecht mannlich 4 (50 %) 10 (53 %) n.s
Geburtsstatte Universitats- 7 (88 %) 17 (90 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 0 2 (11 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 2 (25 %) 6 (32 %) n.s.
Keine Fehlbildung 6 (75 %) 11 (58 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 3 (2,5-8) (n=5) 4 (2,25-5,5) (n=13) n.s.
Zeitpunkt Operation [h] 3 (2,25-4) 3 (2-3) n.s.
primarer/verzdgerter Verschluss 8(100%) /0 17 (90 %) / 2 (11 %) n.s.
Beginn oral Tee/Glucose [d] 8 (5,25-12,5) 10,5 (8-15) (n=16) n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 12,5 (9,5-16,5) 15(13,25-17,75) (n=16 n.s.
Etablierung Tee/Glucose oral [d 11 (5,75-30,25) 12 (9,25-40) (n=16) n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 16 (11-33,25) 17 (14-41,75) (n=16) n.s.
Dauer parenterale Ernahrung [d 35,5 (24-39,75) 36 (24-78,75) (n=16) n.s.
Re-Operationen 2 (25 %) 7 (37 %) n.s.
Komplikationen 4 (50 %) 13 (68 %) n.s.
Infektion 3 (38 %) 9 (47 %) n.s.
lleus 2 (25 %) 7 (37 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt [¢ 44,5 (33,25-53) 50,5 (36,5-101,25) n.s.
(n=14)
Entlassungsgewicht [g] 3052 (2850-3483) 3350 (3160-3840) (n=14 n.s.
Letalitat 0 15 %) n.s.

Tabelle 8 -Vergleich von hypo- und eu-/hypertrophen GastragsHpatienten

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dednd den dazugehdrigen Werten fur das untere und
obere Quartil in runden Klammern.)

Hypotrophe Neugeborene waren zur Geburt im Medignifikant leichter als eu- und hypertrophe Kinder.
Allerdings zeigten sich bei hypotrophen im Vergheizu nicht-hypotrophen Patienten trotz ihres gemiag
Geburtsgewichtes keine Nachteile hinsichtlich dedem Kostaufbaus, der Komplikationen und der Dalear
stationaren Behandlung.
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c) War die Grol3e des Bauchwanddefektes entschefdedds Outcome?

Nur in 18 von 27 Fallen war die Ausdehnung der dashisis bekannt. Anhand der Grol3e
der Gastroschisis wurden zwei Gruppen gebildete Ekteine” Gastroschisis war maximal
vier Zentimeter grol3 (n=12), eine ,grof3e”“ mehraksr Zentimeter (n=6). Die Aussagekraft
dieser Gegenuberstellung war jedoch durch die genirrallzahlen begrenzt.

Die zwdlf Neugeborenen mit einer kleinen Bauchwaatte wurden ebenso wie die sechs
Kinder mit einer grof3en Bauchwandspalte im Medrader 36. SSW geboren und erreichten
jeweils ein Geburtsgewicht von circa 2500 Grammdigiech ein Kind mit einer sechs
Zentimeter grof3en Gastroschisis wurde nicht wie alideren mittels Sectio, sondern auf
vaginalem Wege geboren. Funf der zwo6lf Patientenemier kleinen Gastroschisis zeigten
zusatzliche intestinale Fehlbildungen. Keines wAgmmalien aufRerhalb des Darmes auf.
Jeweils einer der sechs Patienten mit einer graBastroschisis litt an intestinalen und
extraintestinalen Begleitanomalien. Die chirurgescBehandlung der Bauchwandspalte
erfolgte bei beiden Patientengruppen im Median &teinden postpartal. Alle Kinder mit
einer kleinen Gastroschisis erhielten einen Prim&chluss, wahrend ein Patient mit grof3er
Gastroschisis mithilfe einer Schusterplastik vagsarurde.

Im Median ab dem 23. und zwélften Lebenstag gelagigPatienten mit kleiner und grol3er
Gastroschisis die kontinuierliche Zufuhr von Tee @lucose sowie bis zum 25. und 17. Tag
die Zufurh von FM/MM. Nach 36 und 37 Tagen konnie ghrenterale Ernahrung der Kinder
mit kleiner und groRRer Gastroschisis beendet werden

Bei acht von zwolf Patienten mit einer kleinen Baunandspalte traten Komplikationen auf,
darunter jeweils funf Kinder mit lleus und InfektioAlle finf Patienten mit einem lleus
wurden nachoperiert. Zwei der sechs Kinder mitregre3en Gastroschisis entwickelten eine
Infektion sowie ein Kind einen lleus. Nach 48 unf,% Tagen konnte die stationare
Betreuung sowohl bei Patienten mit kleiner als agrdfder Gastroschisis beendet werden.
Fazit: Es wird angenommen, dass Kinder mit einem ldinen Defekt tendenziell vermehrt
dazu neigen, einen lleus zu entwickeln. Insgesaminkt sich die Gro3e der Gastroschisis
jedoch nicht wesentlich auf den enteralen Nahrungsdbau, die parenterale Ernédhrung

und die Dauer des Krankenhausaufenthaltes aus.
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Bauchwanddefekt =~ Bauchwanddefekt  Signifi-

klein grof3 kanz p
(<=4 cm) (n=12) (>4 cm) (n=6)

Gestationsalter [SSW] 36+0 (34+1-37+0)  36+0 (35+0-37+1) n.s.
Sectio caesarea 12 (100 %) 5 (83 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2475 (1992-2762) 2500 (2106-2553) n.s.

<10.Perzentil 3 (25 %) 2 (33 %) n.s.
Geschlecht mannlich 6 (50 %) 3 (50 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 11 (92 %) 6 (100 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 0 1(17 %) n.s.
Intestinale Fehlbildungen 5 (42 %) 1 (17 %) n.s.
Keine Fehlbildung 7 (58 %) 4 (67 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] * 2,75 (2-4) 6 (5,75-10) <0,05
Zeitpunkt Operation [h] 3 (2,25-4,75) 3 (2-3) n.s.
primarer/verzogerter Verschluss 12 (100 %) /0 5(83 %) /1 (17 %) n.s.
Beginn oral Tee/Glucose [d] 10 (6-23) (n=11) 11 (6-13) (n=5) n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 14 (11-25) (n=11) 15 (11,5-17) (n=5) n.s.
Etablierung Tee/Glucose oral [d 23 (10-35) (n=11) 12 (6-39) (n=5) n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 25 (13-44) (n=11) 17 (13-44) (n=5) n.s.
Dauer parenterale Ernahrung [d 36 (22-40) (n=11) 37 (32,5-73,5) (n=5) n.s.
Re-Operationen 5 (42 %) 1 (17 %) n.s.
Komplikationen 8 (67 %) 2 (33 %) n.s.
Infektion 5 (42 %) 2 (33 %) n.s.
lleus 5 (42 %) 1 (17 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt [¢ 48 (29-77,5) (n=9) 49,5 (41,75-75,75) n.s.
Entlassungsgewicht [g] 3170 (2905-3555) 3360 (2867-3802) n.s.

(n=9)

Letalitat 0 0 n.s.

Tabelle 9 -Vergleich von Gastroschisis-Patienten mit kleinerd groRem Defekt

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegedevierkmal, nach dem die gegeniubergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f
das untere und obere Quartil in runden Klammern.)

Die Differenzierung zwischen kleiner und groRer @Bmchisis erbrachte keine signifikanten Untersihie
bezlglich des oralen Kostaufbaus, der Komplikatiam&l Re-Operationsrate sowie der Dauer der paaate
Erndhrung sowie des Krankenhausaufenthaltes. AlisBtbh die GrolRe der Gastroschisis, nach der die
Gruppen unterteilt wurden, unterschied sich deluthoneinander. Ferner zeigte sich, dass es benddei
Defekten im Vergleich zu groRen Defekten tendehzietmehrt zu Darmverschliissen und damit verbunene
Folgeeingriffen kam.
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d) Hatte die Lage des Magens prognostische Ausngdm?

Bei Neugeborenen mit Gastroschisis war der Mageh dam Darm das am zweithaufigsten
durch den Bauchwanddefekt hindurchgetretene Ogairelf von 27 (40,7 %) Gastroschisis-
Kindern befand sich der Magen auf3erhalb der Baudkho

Wenn man die Kinder, deren Magen ausgetreten wiaidenen verglich, deren Magen nicht
ausgetreten war, zeigten sich keine Unterschiedgdhtlich des Gestationsalters (36+1 SSW
vs. 36+5 SSW), des Geburtsgewichts (2500 g vs. 2p28er Kaiserschnittrate (10/11 vs.
15/16), intestinaler (3/11 vs. 5/16) sowie extragtinaler Fehlbildungen (1/11 vs. 1/16). Der
Bauchwanddefekt war bei Patienten mit prolabierdagen im Median vier Zentimeter und
bei Patienten ohne ausgetretenen Magen drei Zeetimgrof3. Die Versorgung der
Gastroschisis erfolgte bei beiden Gruppen in digtedrLebensstunde.

Befand sich der Magen aul3erhalb der Bauchhohlangetlie kontinuierliche Zufuhr von
Tee-Glucose-Losung (23 d vs. 10 d) und FM/MM (28sd 14 d) spater als bei Kindern mit
intraabdominal gelegenem Magen. Diese Unterschiedeen aufgrund der geringen
Fallzahlen nicht signifikant. Die Dauer der parealien Nahrungszufuhr (40 d vs. 34 d) war
bei Patienten mit prolabiertem Magen ebenfalls dgezt.

Bei sechs von elf (54,4 %) Kindern mit ausgetreteMéagen sowie bei drei von 16 Kindern
ohne ausgetretenen Magen waren Nachoperationenemdigv Die Komplikationsrate
unterschied sich nicht zwischen Patienten mit umgegprolabierten Magen (7/11 vs. 10/16).
Hingegen lag die lleusrate bei Kindern mit ausdetrem Magen hoher (6/11 [54,5 %] vs.
3/16 [18,8 %]). Nach 54 sowie 45 Tagen konntenRh&enten mit sowie ohne prolabierten
Magen aus der stationaren Pflege entlassen werden.

Fazit: Ein primarer Austritt des Magens erhoht die lleusrate und verlangert sowohl den
oralen Kostaufbau als auch den Krankenhausaufenth&l wenn auch ohne statistische

Signifikanz.
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Magen Magen nicht Signifi-
ausgetreten ausgetreten kanz p
(n=11) (n=16)
Gestationsalter [SSW] 36+1 (35+1-37+2)  36+5 (35+1-37+0) n.s.
Sectio caesarea 10 (91 %) 15 (94 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2500 (2256-2810) 2528 (2290-2935) n.s.
<10. Perzentil 3 (27 %) 5 (31 %)
Geschlecht mannlich 5 (46 %) 9 (56 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 8 (73 %) 16 (100 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 1(9 %) 1 (6 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 3 (27 %) 5 (31 %) n.s.
Keine Fehlbildung 7 (64 %) 10 (63 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 4 (3-6) (n=7) 3 (2-6) (n=11) n.s
Zeitpunkt Operation [h] 3 (2-3) 3 (3-4) n.s.
primarer/verzogerter Verschluss 10 (91 %) /1 (9 %) 15 (94 %)/ 1(6 %) n.s
Beginn oral Tee/Glucose [d] 11 (6-21) (n=9) 8 (8-12) (n=15) n.s
Beginn oral FM/MM [d] 15 (14,5-25) (n=9) 14 (11-17) (n=15) n.s.
Etablierung Tee/Glucose oral [d 23 (11-53) (n=9) 10 (8-25) (n=15) n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 25 (15-57,5) (n=9) 14 (11-26) (n=15) n.s.
Dauer parenterale Ernédhrung [d 40 (29-88,5) (n=9) 34 (22-39) (n=15) n.s.
Re-Operationen 6 (55 %) 3 (19 %) n.s.
Komplikationen 7 (64 %) 10 (63 %) n.s.
Infektion 5 (46 %) 7 (44 %) n.s.
lleus 6 (55 %) 3 (19 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt[d 54 (36-112,5) (n=9) 45 (33,5-59,5) (h=13 n.s.
Entlassungsgewicht [d] 3447 (3090-3915) 3205 (2915-3605) n.s.
(n=9) (n=13)
Letalitat 1(9 %) 0 n.s.

Tabelle 10 -Vergleich von Gastroschisis-Patienten mit und cdunegetretenen Magen

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem &fedind den dazugehdrigen Werten fir das obere und
untere Quartil in runden Klammern.)

Die Untersuchung der Auswirkung der Lage des Magergab keine signifikanten Unterschiede der
kurzfristigen Morbiditat (Beginn und Etablierungrdaralen Erndahrung mit Tee-Glucose-Lésung sowiecMil
Komplikationen, Dauer der parenteralen Erndhrung stationdren Behandlung) und Mortalitat der Patien
Allerdings war tendenziell die lleusrate bei Paien mit ausgetretenem Magen erhéht und der enterale
Nahrungsaufbau sowie die stationare Verweildaugéangert.
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e) Welchen Stellenwert war intestinalen Begleibiéthingen im Hinblick auf das Outcome
zuzuschreiben?

Die acht Patienten mit intestinalen Fehlbildungenden nach 37 SSW geboren, wahrend die
19 Patienten ohne intestinale Fehlbildungen bergth 36 SSW auf die Welt kamen. Das
Geburtsgewicht der Patienten mit Fehlbildungen aarnDlag signifikant Gber dem der
Kinder ohne Darmanomalien (2847 g vs. 2500 g; p,85)0 Keines der Kinder mit
intestinalen Fehlbildungen wies extraintestinal@lbi&dungen auf, so dass beide Kinder mit
extraintestinalen Fehlbildungen zu den Neugeboresteme Darmfehlbildungen gehdrten.
Drei Stunden nach der Geburt erfolgte in beidenp@en die chirurgische Versorgung. Bei
allen Neugeborenen mit Darmanomalien gelang emdierschluss, jedoch war dies nur bei
17 der 19 Kinder ohne intestinale FehlbildungenFets.

Die Etablierung der enteralen Gabe von Tee und dskigelang bei Patienten mit und ohne
intestinale Fehlbildungen nach 38 und 10,5 Tageea.kontinuierliche Zufuhr von FM/MM
wurde nach 44,5 und 16 Lebenstagen begonnen. ImaNledurden die Patienten mit und
ohne Darmanomalien 60,5 und 34 Tage parenterahdroad verlieBen nach 73 und 48,5
Tagen die stationdre Pflege. Aufgrund der geringemezahl an Féllen waren diese
offensichtlichen Unterschiede statistisch nichh#igant.

Bei sechs der acht Patienten mit Darmfehlbildungaten Komplikationen auf, davon vier
Patienten mit Darmverschluss sowie funf mit einefektion. Ein Kind dieser Gruppe
verstarb. Von den 19 Patienten ohne weitere im&sti Fehlbildungen war der stationare
Verlauf bei elf Kindern mit Komplikationen behaftétier traten in sieben Fallen Infektionen
und in funf Fallen Darmverschlisse auf.

Fazit: Kinder, bei denen sich im primaren Situs inestinale Fehlbildungen wie
Mikrokolon und Darmatresien zeigen, haben trotz ihes deutlich hodheren
Geburtsgewichtes einen verlangerten und kompliziegn Krankheitsverlauf, wenn auch

ohne statistische Signifikanz.
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intestinale keine intestinalen Signifi-
Fehlbildungen Fehlbildungen kanz p
(n=8) (n=19)
Gestationsalter [SSW] 37+0 (36+2-37+0) 36+0 (35+0-37+2) n.s.
Sectio caesarea 7 (88 %) 18 (95 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2847 (2437-3115) 2500 (2130-2620) <0,05
<10.Perzentil 2 (25 %) 6 (32 %) n.s.
Geschlecht mannlich 4 (50 %) 10 (53 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 6 (75 %) 18 (95 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 0 2 (11 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung * 8 (100 %) 0 <0,05
Keine Fehlbildung 0 17 (90 %) <0,05
Lange des Defektes [cm] 3 (2-4,5) (n=6) 4 (2,63-6) (n=12) n.s.
Zeitpunkt Operation 3 (3-3) 3 (2-4) n.s.
primarer/verzdgerter Verschlus 8(100%) /0 17 (90 %) / 2 (11 %) n.s.
Beginn oral Tee/Glucose [d] 8 (5,25-16,5) (n=6) 10 (7,5-14,5) (n=18) n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 14,5 (10-19,75) (n=6, 15 (11,75-17,25) (n=1€ n.s.
Etablierung Tee/Glucose oral[c¢ 38 (9,75-73,25) (n=6 10,5 (823,5) n.s.
(n=18)
Etablierung FM/MM oral [d] 44,5 (13,25-74,25) 16 (12,5-25,25) (n=18 n.s.
(n=6)
Dauer parenterale Ernédhrung [ 60,5 (29,75-145,75) 34 (23-43) (n=18) n.s.
(n=6)
Re-Operationen 4 (50 %) 5 (26 %) n.s.
Komplikationen 6 (75 %) 11 (58 %) n.s.
Infektion 5 (63 %) 7 (37 %) n.s.
lleus 4 (50 %) 5 (26 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt] 73 (39-147,75) (n=6) 48,5 (34,25-63,75) n.s.
(n=16)
Entlassungsgewicht [g] 3600 (3205-5366) 3207 (2885-3575) n.s.
(n=6) (n=16)
Letalitat 1(13 %) 0 n.s.

Tabelle 11 -Vergleich von Gastroschisis-Patienten mit und ahtestinale Anomalien

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegebevierkmal, nach dem die gegenibergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f
das untere und obere Quartil in runden Klammern.)
Kinder mit zuséatzlichen Darmanomalien wiesen egnigikant hoheres Geburtsgewicht auf als Kinder eohn
intestinale Fehlbildungen. Zudem gab es deutlichfei2nzen in Hinblick auf die Parameter ,intestma

Fehlbildungen* und

.keine Fehlbild

ungen®,

da diesdie vorher

unterschiedenen

Kriterien der

Gruppenunterteilung darstellen. Unterschiede imc@ue der Patienten konnten statistisch nicht nagiegen
werden. Ein Trend zu verspatetem Nahrungsbegimdhéer Zahl an Infektionen und Darmverschliisseniesow

verlangerter

parenteraler

Erndhrung

und Hospialisigsdauer

Darmfehlbildungen zeichnete sich jedoch ab.

bei Patienten

mit

begleitenden
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f) Wann sollte mit der oralen Ernahrung begonnendea?

Die Daten von 24 Patienten lielRen sich so genaweaten, dass zwei Gruppen gebildet
werden konnten. Die erste Gruppe erhielt bis zum Uebenstag oral FM/MM (frihe
Nahrung) (n=11), die zweite Gruppe (spate Nahr@ng)3) erst nach dem 14. Tag.

Es gab keine Unterschiede hinsichtlich des Gesisditers (36+0 SSW vs. 36+4 SSW), des
Geburtsgewichts (2435 g vs. 2570 g), der SectiqdQé 1 vs. 12/13), extraintestinaler (0/11
vs. 1/13) sowie intestinaler Fehlbildungen (3/113/43) und des Operationszeitpunkts (4 h
vs. 3 h) bei frih und spat oral erndhrten Kindédaide Neugeborene mit Schusterplastik
waren in der Gruppe mit spater Nahrung. Bei dentlicken Kindern gelang ein
Primarverschluss mit oder ohne Plastik.

Bei den Patienten mit friher Erndhrung wurde im Medam elften Tag mit der oralen
Zufuhr von FM/MM begonnen, in der anderen GruppeldmLebenstag (p < 0,05). Ab dem
10. sowie 19. Tag gelang die kontinuierliche Zufubn Tee und ab dem 13. sowie 25. Tag
die kontinuierliche Zufuhr von FM/MM per os (p <08). Die parenterale Ernahrung konnte
bei Kindern mit friher und spéater Ernahrung nachuB@ 37 Tagen beendet werden (p <
0,05).

In zwei von elf Fallen waren bei Kindern mit fri&m&hrung Nachoperationen wegen eines
Darmverschlusses notwendig. Sechs der elf (54,Ki#ger erlitten eine Infektion. Funf der
13 Patienten mit spater Erndhrung wurden wegenseilheus nachoperiert. Zudem
entwickelten vier (30,8 %) Kinder dieser Gruppeeeinfektion. Die Entlassung aus dem
Krankenhaus unterschied sich deutlich bei Patiemérfriher und spater Ernahrung, ohne
jedoch statistische Signifikanz zu erlangen (45.d67 d).

Fazit: Ein frihzeitiger Beginn des oralen Kostaufbais reduziert die Dauer des oralen
Kostaufbaus, der parenteralen Erndhrung sowie der tationdren Behandlung deutlich,

erhoht jedoch tendenziell das Infektionsrisiko.
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Beginn oral FM/MM  Beginn oral FM/MM  Signifi-
<=14.Tag > 14. Tag kanz p
(n=11) (n=13)

Gestationsalter [SSW] 36+0 (35+0-37+0) 36+4 (36+0-37+1) n.s.
Sectio caesarea 10 (91 %) 12 (92 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2435 (1900-2570) 2570 (2450-2885) n.s.
<10.Perzentil 5 (46 %) 3 (23 %) n.s.
Geschlecht ménnlich 6 (55 %) 6 (46 %) n.s.
Inborn 11 (100 %) 11 (85 %) n.s.
Extraintestinale Fehlbildung 0 1 (8 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 3 (27 %) 3 (23 %) n.s.
Keine Fehlbildung 8 (73 %) 9 (69 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 3 (2-4,5) (n=9) 4 (4-10) (n=7) n.s.
Zeitpunkt Operation 4 (3-5) 3 (2-3) n.s.
primarer/verzogerter Verschlus 11 (100 %) /0 11(85%)/2(15%) n.s.

Beginn oral Tee/Glucose [d] 8 (5-11) 12 (8-21) <0,05

Beginn oral FM/MM [d] * 11 (11-14) 17 (15-25) <0,05
Etablierung Tee/Glucose oral[c 10 (5-34) 19 (9,5-38) n.s.

Etablierung FM/MM oral [d] 13 (11-36) 25 (16-39,5) <0,05

Dauer parenterale Ernéhrung | 30 (22-39) 37 (33,5-80,5) <0,05
Re-Operation 2 (18 %) 5 (39 %) n.s.
Komplikationen 7 (64 %) 8 (62 %) n.s.
Infektion 6 (55 %) 4 (31 %) n.s.
lleus 2 (18 %) 5 (39 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt] 41 (31-52,5) (n=10) 67 (37-123) (n=11) n.s.
Entlassungsgewicht [g] 3187 (2870-3402) 3650 (3160-3840) n.s.

(n=10) (n=11)

Letalitat 0 0 n.s.

Tabelle 12 -Vergleich von Gastroschisis-Patienten mit friiherd spatem oralem Kostaufbau mit FM/MM

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegebevierkmal, nach dem die gegeniubergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f
das untere und obere Quartil in runden Klammern.)

Bei der Gruppe der frihzeitig oral ernahrten P&tierwurde bis zum 14. Lebenstag mit der oralen Galve
Milch begonnen. Daraufhin konnte die parenteralegBrung sowie die stationdre Behandlung dieseetati
eher beendet werden. Jedoch ging eine friihzeit@ge &rnahrung mit einer Erhéhung der Infektiorsenher.
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g) Welche Kinder waren besonders héaufig von Irdektn betroffen und inwiefern wirkte sich
diese Komplikation auf das Outcome aus?

Zwolf (44,4 %) Patienten entwickelten wahrend inkeankenhausaufenthaltes eine Infektion
(Infektionsgruppe). Patienten der Infektionsgruppeden im Median nach 36 SSW geboren,
Kinder ohne Infektion nach 36 SSW und vier Tageas [ewicht bei Geburt betrug 2568
Gramm und 2500 Gramm. Funf der zwolf (41,7 %) Kmdet einer Infektion wiesen nach
der Geburt zusatzliche Darmanomalien auf, keinegezextraintestinale Fehlbildungen. Drei
der 15 Patienten der Vergleichsgruppe litten aesimalen Anomalien, zwei weitere Kinder
an extraintestinalen Fehlbildungen. Die Gastrosesirde im Median in beiden Gruppen
nach drei Stunden chirurgisch versorgt. Bei allendérn der Infektionsgruppe erfolgte ein
primarer Bauchdeckenverschluss, wahrend bei zwéaerRan der Vergleichsgruppe eine
Schusterplastik angelegt wurde.

Im Median wurde den Kindern mit und ohne Infektion@m sechsten und zwolften Tag
erstmalig Tee-Glucose-LOsung zugefihrt (p < 0,8B8)dem neunten und 13. Tag gelang die
unterbrechungsfreie orale Zufuhr von Tee und Glemsvie ab dem 16. und 17. Lebenstag
von FM/MM. Die parenterale Ernahrung konnte beiigtdén mit und ohne Infektion nach
35,5 und 36 Lebenstagen beendet werden.

Nachoperationen waren bei funf Patienten mit Inéeldn sowie bei vier Patienten ohne
Infektionen aufgrund von Darmverschlissen notwendNi@ch 53 Tagen konnten die Kinder
mit einer Infektion entlassen werden. Die Patient@me Infektionen verlieBen das
Krankenhaus im Median nach 46,5 Tagen.

Fazit: Infektionen treten signifikant haufiger bei Gastroschisis-Patienten auf, bei denen
der enterale Kostaufbau mit Tee und Glucose frihzég begonnen wird. Das Vorliegen
einer Infektion verlangert die Dauer der parenteraen Nahrungszufuhr sowie den

Krankenhausaufenthalt der Kinder nicht.
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Infektion keine Infektion Signi-
(n=12) (n=15) fikanz
Y

Gestationsalter [SSW] 36+0 (35+0-37+1) 36+4 (35+6-37+0) n.s.
Sectio caesarea 11 (92 %) 14 (93 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2568 (2449-2866) 2500 (2256-2663) n.s.
<10.Perzentil 3 (25 %) 5 (33 %) n.s.
Geschlecht ménnlich 8 (67 %) 6 (40 %) n.s.
Inborn 11 (92 %) 13 (87 %) n.s.
Extraintestinale Fehlbildung 0 2 (13 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 5 (42 %) 3 (20 %) n.s.
Keine Fehlbildung 7 (58 %) 10 (67 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 3 (2-5) (n=7) 4 (2,5-6) (n=11) n.s.
Zeitpunkt Operation 3 (2,25-3,75) 3 (2-4) n.s.
primarer/verzogerter Verschlus 12 (100 %) / 0 13 (87 %)/2(13%) n.s.

Beginn oral Tee/Glucose [d] 6 (4,75-8,5) (n=10) 12 (8,75-20) (n=14) <0,05
Beginn oral FM/MM [d] 13,5 (11-15,25) (n=10, 16 (13,25-25) (h=14) n.s.

Etablierung Tee/Glucose oral[c 9 (4,75-47,5) (n=10) 13 (9,75-27,25) (h=14 n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 16 (11-50,75) (n=10) 17 (14-28,25) (n=14) n.s.
Dauer parenterale Ernahrung [ 35,5 (29,25-92) (n=10' 36 (22,75-56,25) (n=14 n.s.

Re-Operationen 5 (42 %) 4 (27 %) n.s.

Komplikationen* 12 (100 %) 5 (33 %) <0,05

lleus 5 (42 %) 4 (27 %) n.s.

Dauer Krankenhausaufenthalt] 53 (39,5-129,75) (n=8 46,5 (33,75-71,5) n.s.
(n=14)

Entlassungsgewicht [g] 3560 (3292-4813) (n=€ 3165 (2885-3682) n.s.
(n=14)

Letalitat 1(8 %) 0 n.s.

Tabelle 13 -Gegenuberstellung von Gastroschisis-Patienten miitalnne Infektion

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dednd den dazugehdrigen Werten fur das untere und
obere Quartil in runden Klammern.)

Bei Patienten mit einer Infektion wurde die oralefuhr mit Tee und Glucose deutlich eher begonnerbal
Kindern der Vergleichsgruppe. Einen weiteren sigaiften Parameter stellten die Komplikationen @xeses
Merkmal galt als Vorgabe zur Unterscheidung dedé&eigegentbergestellten Gruppen. Die Patienterumait
ohne Infektionen unterschieden sich nicht wesdntfimsichtlich des Beginns der kontinuierlichen &alon

Tee und Glucose sowie Milch, Dauer der parenteralEmndhrung, Re-Operationsrate sowie
Krankenhausverweildauer.
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h) Welche Kinder waren besonders haufig von sekemdBarmverschlissen betroffen und
inwiefern wirkte sich diese Komplikation auf das€une aus?

In neun (33,3 %) Fallen traten bei Gastroschisisdiérn sekundare Darmverschlisse auf. Die
Gruppen mit und ohne lleus unterschieden sich khunsichtlich des Gestationsalters (36+0
SSW vs. 36+2 SSW), des Geburtsgewichts (2540 8538 g), intestinaler (4/9 vs. 4/18) und
extraintestinaler Fehlbildungen (1/9 vs. 1/18). P@tienten mit und ohne lleus wurden im
Median nach zwei und drei Lebensstunden operiext Qp05). Dieser Unterschied war zwar
statistisch signifikant, jedoch ohne klinische Ralez. Keiner der zwei Patienten mit einem
Sekundarverschluss entwickelte einen lleus.

Die orale Erndhrung mit Tee sowie Milch wurde béndern mit sekundarem lleus ab dem
35. und 36. Tag toleriert, bei Kindern ohne lleeselts ab dem zehnten und 15. Lebenstag
(p < 0,05). Eine parenterale Erndhrung war beieRtgn mit lleus fir 79 Tage und bei
Patienten ohne lleus fiir 31 Tage notwendig (p $)0,0

Die Darmverschliisse wurden zwischen dem 14. und éBenstag operativ versorgt. Ein
Kind musste dreimal aufgrund von Darmverschlisseeriert werden. Funf der neun
(55,6 %) Kinder mit einem lleus erlitten Infektionedemgegeniuber nur sieben der 18
(38,9 %) Patienten ohne lleus. Der Krankenhausthdd#nder lleus-Patienten war im
Vergleich zu Kindern ohne lleus signifikant proleeny (101 d vs. 38 d; p < 0,05).

Fazit: Ein sekundarer lleus fuhrt zu einer erheblidh verzégerten und komplizierten
Behandlung. Besonders der orale Kostaufbau, die panterale Nahrungszufuhr und

somit die Hospitalisierungsdauer sind bei diesen Banten signifikant verlangert.
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sekundarer lleus kein sekundarer lleus Signifi-

(n=9) (n=18) kanz p
Gestationsalter [SSW] 36+0 (34+3-37+3)  36+2 (36+0-37+0) n.s.
Sectio caesarea 8 (89 %) 17 (94 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2540 (2333-2942) 2508 (2235-2682) n.s.

<10.Perzentil 2 (22 %) 6 (33 %)

Geschlecht ménnlich 6 (67 %) 8 (44 %) n.s.
Inborn 6 (67 %) 18 (100 %) n.s.
Extraintestinale Fehlbildung 1 (11 %) 1 (6 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 4 (44 %) 4 (22 %) n.s.
Keine Fehlbildung 4 (44 %) 13 (72 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 4 (2,75-4,25) (n=6, 3,5 (2,13-6) (n=12) n.s.
Zeitpunkt Operation [h] 2 (2-3) 3 (3-4) <0,05

primarer/verzdgerter Verschlus 9 (100 %) /0 16 (89 %)/ 2 (11 %) n.s.
Beginn oral Tee/Glucose [d] 16 (6-25) (n=7) 8 (6,5-11,5) (n=17) n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 18 (14-26) (n=7) 14 (11-16) (n=17) <0,05
Etablierung Tee/Glucose oral[c 35 (25-64) (n=7) 10 (6,5-13) (n=17) <0,05
Etablierung FM/MM oral [d] 36 (26-71) (n=7) 15 (11-17) (n=17) <0,05
Dauer parenterale Ernahrung [ 79 (40-95) (n=7) 31 (22,5-37) (n=17) <0,05

Re-Operationen 9 (100 %) 0 <0,05

Komplikationen* 9 (100 %) 8 (44 %) <0,05

Infektion 5 (56 %) 7 (39 %) n.s.

Dauer Krankenhausaufenthalt] 101 (54-123) (n=7, 38 (33-50) (n=15) <0,05

Entlassungsgewicht [d] 3790 (3202-4155) 3205 (2900-3350) n.s.
(n=7) (n=15)

Letalitat 0 1 (6 %) n.s.

Tabelle 14 -Gegenuberstellung von Gastroschisis-Patienten miitalhne sekundéren lleus

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dednd den dazugehdrigen Werten fur das untere und
obere Quartil in runden Klammern.)

Im Median erfolgte die operative Versorgung der t@mehisis bei Patienten, die postoperativ eineusl
entwickelten, signifikant friher als in der Verglesgruppe. Hierbei handelt es sich um ein reirissithes
Ergebnis ohne klinische Bedeutung. Der orale Kdbtau gestaltete sich bei Patienten mit einem sekamd
lleus deutlich schwieriger, so dass in diesen Radlime signifikant prolongierte parenterale Nahsmuguhr
sowie stationdre Behandlung notwendig war. Ein Danschluss stellte eine schwerwiegende Komplikaition
postoperativen Verlauf dar und fuhrte zu einer lilguerhéhten Morbiditat.
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3.2.1.4. Zusammenfassung der Ergebnisse

Ziel der durchgefuhrten Untersuchung war es, herdislen, welche Faktoren das Outcome
von Patienten mit einer Gastroschisis beeinflussanso geféahrdete Patienten frihzeitig zu
erkennen und die Betreuung sowie Prognose zu \a&lres

Das kurzfristige Outcome der 27 Gastroschisis-Regrewar im Allgemeinen gut. Ein Kind
verstarb wahrend des initialen stationaren Aufdtghalm Median konnte die parenterale
Ernahrung nach 36 Tagen beendet werden. Nach 4hTeplgte die Entlassung der Kinder.
Bei jedem dritten Kind stérte das Auftreten eineskundaren lleus den oralen
Nahrungsaufbau und verursachte eine signifikantopgierte parenterale Erndhrung sowie
stationdre Behandlung. Zwei Faktoren, die tenddnzet einem erhdhten lleusrisiko
einhergingen, waren die Lage des Magens sowie di#é5 des Bauchwanddefektes.
Gastroschisis-Patienten, bei denen der Magen aesgetwar, entwickelten haufiger einen
Darmverschluss als Patienten ohne prolabierten Ma8ei Kindern mit kleiner (<= 4 cm)
Gastroschisis wurden bei funf der zwolf (41,7 %}iétden Darmverschlisse beobachtet,
wohingegen lediglich eins der sechs (16,7 %) KindgrgroRer (> 4 cm) Gastroschisis einen
lleus entwickelte. Beide Parameter waren aufgruad geringen Anzahl an Fallen nicht
statistisch signifikant.

Eine weitere haufige Komplikation stellte die Infiek dar (n=12). Es fiel auf, dass der
enterale Kostaufbau mit Tee und Glucose bei Kindaiheiner Infektion signifikant eher
begonnen wurde als bei der Vergleichsgruppe ohfektlon. Insgesamt wirkte sich ein
frihzeitiger Beginn der oralen Ernahrung allerdipgsitiv auf das Outcome aus. Erhielten
die Patienten bis spatestens zum 14. LebenstagaigtFM/MM, so verkirzte sich die
Dauer der parenteralen Nahrstoffzufuhr und des kgmhausaufenthaltes deutlich.

Ein ausgetretener Magen sowie das Vorliegen zuslé¢zlintestinaler Anomalien verlangerte
die Dauer der parenteralen Ernahrung sowie deskikrdrausaufenthaltes, allerdings ohne
statistische Signifikanz zu erreichen. Weitere tsutehte Faktoren wie Reife, Geburtsgewicht
nach Perzentilen sowie GroRe des Bauchwanddefdiatten keinen Einfluss auf das

Outcome der Gastroschisis-Patienten.
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3. 2. 2. Omphalocele

3.2.2.1. Allgemeine Daten des untersuchten Kollekti

a) Inzidenz

Wahrend des Untersuchungszeitraumes (1998-2008Jenut5 Patienten mit Omphalocele
im Universitatsklinikum Leipzig geboren und vier itege Patienten postnatal zuverlegt
(Abb. 6). Daraus ergab sich eine Inzidenz von 94949 7-17) pro 10 000 Lebendgeburten.

Eine Ab- oder Zunahme der Inzidenz konnte statistracht nachgewiesen werden.

Anzahl der Fille

T T T T T T
1998 2000 2002 2004 2008 2008
Geburtsjahr Omphalocele

Abbildung 6 — Jahrlich behandelte Zahl an Omphalocele-FallegearUniversitatsklinik Leipzig
von 1998 bis 2008

Insgesamt wurden innerhalb des Untersuchungszeigau 19 Patienten mit Omphalocele in der
Universitatsklinik Leipzig behandelt. Wahrend dégniliche Fallzahl in den Jahren 1998 bis 2006 biglldrei
Patienten betrug, stieg diese in den letzten beiggrrsuchten Jahren auf vier bis funf Falle pror Jm.
Insgesamt blieb die Inzidenz konstant.

b) Schwangerschaft / Mutterliche Daten

Im Median waren die 19 Frauen zur Geburt ihrer éogenen mit Omphalocele 30 Jahre alt
(Min. 20 Jahre, Max. 36 Jahréicht Frauen waren Erstgravida, elf Frauen ErstpBia.
restlichen acht Mutter hatten bereits ein bis Werder zur Welt gebracht. In finf Fallen
waren vorangegangene Aborte sowie in einem Fall 8ichwangerschaftsabbruch

dokumentiert.
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Die Untersuchung aller Frauen, die wahrend des remtbungszeitraumes ein Kind in der
Universitatsklinik Leipzig zur Welt brachten, ergaim mittleres Alter von 29,3 Jahren. Das
Alter der Mutter, die ein Kind mit Omphalocele geda unterschied sich nicht signifikant
vom Alter der Ubrigen Mitter, die in der Univers#dinik Leipzig ihr Kind zur Welt
brachten (Wilcoxon-Test).

Inwiefern mdgliche schadigende Faktoren (Nikotirlkakol, Drogen, Medikamente etc.)
wahrend der Schwangerschaft bestanden, war nuiireEallen dokumentiert und konnte
somit nicht untersucht werden. Bei der Betrachtaleg Komplikationen im Verlauf der
Schwangerschaft zeigten sich keine Besonderheltleweils ein Kind wies einen Oligo-
sowie Polyhydramnion auf (Tab. 15).

Auffalligkeiten in der Schwangerschaft Fallzahlen
(n=19)
keine 8 (42 %)
vorzeitige Wehentatigkeit 7 (37 %)
vaginale Blutung 2 (11 %)
Cervixinsuffizienz 2 (11 %)
Mehrlingsschwangerschaft 2 (11 %)
intrauterine Wachstumsretardierung 15 %)
Oligohydramnion 1 (5 %)
Polyhydramnion 1(5 %)
Plazentainfarkt 1 (5 %)

Tabelle 15- Besonderheiten im Schwangerschaftsverlauf detéviiton Omphalocele-Patienten

Die Schwangerschaft mit einem Omphalocele-Kind vmaelf Fallen mit Komplikationen behaftet. Hierbei
handelte es sich meist um eine vorzeitige Weheghit. Bei jeweils einem Kind diagnostizierte mainee
intrauterine Wachstumsretardierung, einen Oligoagrion sowie einen Polyhydramnion.

c) Patientencharakteristik

In Tabelle 16 sind die Ausgangsdaten der Patiemie@mphalocele dargestellt.

Unter den 19 Omphalocele-Kindern befanden sichesiddadchen und zwdélf Jungen. Das
Gestationsalter betrug im Median 37+2 SSW (Min. 2B6SW, Max. 41+0 SSW), darunter
befanden sich funf (26,3 %) Frihgeborene. Im Med&m das Geburtsgewicht bei 2760
Gramm (Min. 995 g, Max. 4400 g), davon waren fi26,8 %) Kinder hypotroph sowie ein
Kind hypertroph. Finfzehn Patienten kamen in davémsitatsklinik Leipzig zur Welt, davon
zwolf per Kaiserschnitt sowie drei auf vaginalem g&/eUnter den drei vaginal geborenen
Kindern befanden sich zwei Kinder mit bekannteiiride (1,5 bis 2 cm) Omphalocele sowie
ein Kind mit einer finf Zentimeter grof3en, pranataht diagnostizierten Omphalocele.
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Vier weitere Patienten wurden vaginal geboren, dadeei mit pranatal nicht bekannter
Omphalocele, die in umliegenden Kliniken zur Weblnien, sowie ein Kind, das trotz

bekannter Fehlbildung wahrend des Transportes enkdinik im Rettungswagen geboren

wurde.
Merkmal Werte

(n=19)
Geschlecht ménnlich 12 /19
Gestationsalter 37+2 SSW (27+4-41+0 SSW)
Geburtsgewicht 2760 g (995-4400 g)
Kdrperlange bei Geburt 48 cm (36-55 cm) (n=17)
Kopfumfang bei Geburt 33 cm (25-36 cm) (n=15)
pranatale Diagnose bekannt 15/19
Geburtsstatte Universitatsklinikum Leipzig 15/19
Sectio caesarea 12 /19
GrolRe des Bauchwanddefektes 4 cm (2-10 cm) (n=18)
Leber ausgetreten 11/18
intestinale Fehlbildungen 3/19
extraintestinale Fehlbildungen 6/19
feine Fehlbildungen 10/19

Tabelle 16— Patientencharakteristik der Omphalocele-Patienten

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dednd dem dazugehdérigen Minimum und Maximum in
runden Klammern.)

Diese Tabelle gibt eine Ubersicht (iber die wichtégsPatientendaten. In vier Fallen war der Bauclidafekt
pranatal nicht bekannt. Bei sieben Kindern erfolgtee vaginale Geburt, meist aufgrund einer niakannten
Omphalocele oder eines kleinen Defektes. Im Medimfand sich das Reifealter an der Grenze zur
Fruhgeburtlichkeit. Etwa jedes vierte Kind war fgéfboren und ebenso viele Kinder hypotroph. In élfen
befand sich die Leber extraabdominal. Bei knapp Halfte der Kinder zeigten sich Begleitfehlbildumge
vorrangig auRerhalb des Darmes.

3.2.2.2. Daten zur Untersuchunqg des Verlaufs umsdQlgcomes

Analog zur Untersuchung der Gastroschisis-Kindédesam Folgenden Parameter dargestellt
werden, die hinsichtlich ihres Einflusses auf dascOme der Omphalocele-Kinder analysiert
wurden. Eine ahnliche Vorgehensweise wurde in derdtur bei Patienten mit Omphalocele
bisher noch nicht beschrieben.

a) GroRRe des Bauchwanddefektes
Bei 18 der 19 Kinder lagen Daten beziglich Ausdelgnder Omphalocele vor. Im Median

war der Bauchwanddefekt vier Zentimeter grof3 (Nircm, Max. 10 cm). Der Uberwiegende
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Teil der Kinder (n=11; 61,1 %) wies einen ,kleineD&fekt, das heil3t zwischen zwei und
vier Zentimeter Grol3e, auf. Bei vier Kindern erskte sich die Omphalocele zwischen funf
und sieben Zentimeter und bei drei Kindern zwisclaeht und zehn Zentimeter. Die

Omphalocele galt bei diesen sieben Patienten atf3;;g

b) Ausgetretene Organe

Nur bei 18 der 19 Patienten waren ausgetretenen®@rgakumentiert. Bei fast allen Patienten
befanden sich Darmschlingen im Celensack, ledigiiclkeinem Fall war ausschliel3lich die
Leber ausgetreten (Tab. 17). Bei mehr als jedemtew&ind lag die Leber aul3erhalb der
Bauchhohle.

Ausgetretene Organe Fallzahlen
(n=18)
Dunndarm 12 (67 %)
Dickdarm 8 (44 %)
Leber 11 (61 %)
Magen 1(6 %)
Urogenitaltrakt 0

Tabelle 17— Ausgetretene Organe bei Omphalocele-Patienten

Bei Patienten mit einer Omphalocele befanden siebhen Dinn- und Dickdarm héaufig Anteile der Leber
extraabdominal. Der Magen sowie Organe des Urogienaiktes waren nur selten ausgetreten.

c) Begleitfehlbildungen

In zehn Fallen (52,6 %) wurden neben der Omphatogeine weiteren Fehlbildungen
beschrieben (Tab. 18). Bei drei Kindern zeigtetn sigsatzliche Anomalien im Bereich des
Darmes. Sechs Kinder waren von extraintestinaldmnbidungen betroffen. Davon litt ein
Kind an einem Beckwith-Wiedemann-Syndrom. Bei zwRatienten wurden Kkardiale
Anomalien entdeckt, darunter ein Patient mit eindonhofseptumdefekt sowie ein Patient
mit einem Double-Outlet-Right-Ventricle mit Pulmdstanose. Zudem zeigte sich bei einem
Kind eine Syn- und Klinodaktylie beider Hande. ZWsugeborene litten an Trisomie 13 und
wiesen multiple Fehlbildungen (Ventrikel-/ Vorhofdemdefekt, Lippen-Kiefer-
Gaumenspalte, Hexadaktylie etc.) auf. Die mit eifrgsomie 13 einhergehenden Anomalien
wurden in Tabelle 18 nicht den kardialen oder skalen Fehlbildungen zugeordnet, sondern

unter , Trisomie 13" zusammengefasst.
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Fehlbildung Fallzahlen
(n=19)
keine 10 (53 %)
intestinal 3 (16 %)
Meckeldivertikel 2 (11 %)
Dunndarmduplikatur 15 %)
Ladd sche Bander 1 (5 %)
Pylorusstenose 15 %)
extraintestinal 6 (32 %)
Trisomie 13 2 (11 %)
Beckwith-Wiedemann-Syndrom 1 (5 %)
Kardiale Fehlbildung 2 (11 %)
Anomalien der oberen Extremitat 1 (5 %)

Tabelle 18- Intestinale und extraintestinale Fehlbildungen®mphalocele-Patienten

In neun Fallen lagen neben dem BauchwanddefekereeAnomalien vor, grof3tenteils auBerhalb des Darme
Unter den extraintestinalen Fehlbildungen befargieim jeweils zwei Falle mit Trisomie 13 und Herzaradien.
Ein Kind litt an Beckwith-Wiedemann-Syndrom.

d) Operative Versorgung (Zeit und Art)

Bei zwei Patienten verzichtete man aufgrund eiesiajperten Trisomie 13 mit unvermeidlich
letalem Verlauf nach Aufklarung der Eltern tUber ghiase und Prognose dieser Erkrankung
auf eine operative Versorgung.

In den restlichen 17 Fallen erfolgte der operaMerschluss des Bauchwanddefektes im
Median sieben Stunden nach der Geburt (Min. 2 hx.\8& d) (Tab. 19). Ein Patient mit
einem kleinen Defekt wurde am zweiten LebenstagienUniversitatsklinik Leipzig verlegt,
so dass der chirurgische Bauchdeckenverschlusarardtitten Tag nach der Geburt erfolgen
konnte. Bei einem Neugeborenen wurde die Omphaatath Anlage einer Schusterplastik
am zweiten Lebenstag verschlossen. In zwei weiter€dllen konnte der
Bauchdeckenverschluss  wegen  extremer  Friuhgebdmiich sowie  instabiler
Kreislaufsituation erst nach zwdlf und nach 36 Tagperativ versorgt werden.

Zur Untersuchung der Auswirkungen des Operatiotszektes auf das Outcome der
Patienten wurden zwei Gruppen gebildet. Die ersig@e (frihe Operation) beinhaltet alle
Patienten, bei denen eine chirurgische VersorguergQ@mphalocele innerhalb der ersten
sieben Lebensstunden erfolgte. Die Patienten, @@ der siebten Stunde postpartal operiert
wurden, wurden der zweiten Gruppe (spate Operatiogg¢ordnet.

Bei jeweils sieben Patienten war ein Primarversshider Omphalocele mit beziehungsweise

ohne Plastik mdglich. In den drei restlichen Fallerfolgte ein verzégerter
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Bauchdeckenverschluss. Bei einem Neugeborenermgerfdie Anlage einer Schusterplastik
mit anschlieBRendem Verschluss des Defektes mithaliger Nabelplastik am zweiten
Lebenstag. Bei zwei extrem unreifen (27+4 SSW, 2882V) Kindern erfolgte die Traktion
des Amnionsackes und der Bauchwand sowie daraefidiggin temporarer Verschluss der

Bauchdecke mithilfe eines Gore-Tex-Patches am zardlieziehungsweise 36. Lebenstag.

Zeit Fallzahlen
(n=19)
2. Lebensstunde 2 (11 %)
3. Lebensstunde 2 (11 %)
4. Lebensstunde 2 (11 %)
6. Lebensstunde 15 %)
7. Lebensstunde 2 (11 %)
10. Lebensstunde 2 (11 %)
11. Lebensstunde 15 %)
18. Lebensstunde 15 %)
2. Lebenstag 15 %)
3. Lebenstag 15 %)
12. Lebenstag 15 %)
36. Lebenstag 15 %)
keine Operation 2 (11 %)

Tabelle 19- Zeitpunkt der chirurgischen Versorgung der Ompbele

Siebzehn Omphalocele-Kinder wurden operiert. In izwéllen verzichtete man aufgrund der Diagnose
~Trisomie 13" auf eine chirurgische InterventioneiDZeitpunkt der operativen Versorgung war abhangig
Zustand des Kindes, der GrolRe der Omphalocele kateterchirurgischen Kapazitaten sowie davon, wo das
Kind geboren wurde. Bei instabiler Kreislaufsitoatimusste der Bauchdeckenverschluss teilweiseulis 36.
Lebenstag aufgeschoben werden.

e) Oraler Nahrungsaufbau

Daten zum oralen Kostaufbau wurden nur von den &mcerhoben, die uberlebten, somit
gingen 16 Omphalocele-Patienten in die nachfolgelaevertung ein. Zu Beginn erfolgte
der postoperative enterale Nahrungsaufbau mit desichtigen Zufuhr von Tee-Glucose-
Losung. Bei refluxfreier Tolerierung der Kost wurddie Erndhrung auf Frauen-
beziehungsweise Muttermilch (FM/MM) umgestellt.

Die orale Gabe von Tee und Glucose wurde im Medaeh 6,5 Tagen begonnen (Min. 1 d,
Max. 17 d). Die Umstellung auf FM/MM gelang nach @ebenstagen (Min. 3 d, Max. 18 d).
Bei zwei Patienten musste die enterale Erndhrungiged werden. Hierbei handelte es sich
zum einen, um ein Kind mit Kathetersepsis und zumdegen, um ein extrem unreifes

Frihgeborenes (28+2 SSW), dessen ausgedehntemjl®atichwanddefekt am 36. Tag nach
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der Geburt verschlossen werden konnte. Somit wdreleEtablierung der oralen Gabe von
Tee und FM/MM im Median nach 6,5 d (Min. 1 d, M&8 d) (Abb. 7) und 9,5 d (Min. 3 d,
Max. 44 d) (Abb. 8) erreicht.
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Etablierung Tee-Glucose oral Omphalocele [Tage]

Abbildung 7 — Etablierung der oralen Zufuhr von Tee-Glucosstlriy bei Omphalocele-Patienten
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Etablierung Milch oral Omphalocele [Tage]

Abbildung 8 — Etablierung der oralen Zufuhr von FM/MM bei Orajgtele-Kindern

Die Abbildungen 7 und 8 zeigen, ab wann die untmingsfreie orale Zufuhr von Tee-Glucose-Losung
(Abb. 7) sowie Milch (Abb. 8) bei den 16 unterswhtPatienten mit Omphalocele begonnen werden konnte
Die drei verstorbenen Kinder wurden nicht beriditsgt. Im Median gelang die kontinuierliche Gabenvbee

und Glucose nach 6,5 sowie von FM/MM nach 9,5 Letsgen. Der verzdgerte Kostaufbau zweier Patienten
war verursacht durch eine Kathetersepsis sowiekdemplizierten Verlauf eines extrem unreifen Kindeg
ausgedehnter Omphalocele.
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Die 16 Uberlebenden Kinder mit einer Omphaloceledbgten im Median 19,5 Tage lang
eine parenterale Nahrungszufuhr (Min. 5 d, Maxdp7Abb. 9).
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Abbildung 9 — Dauer der parenteralen Erndahrung von Omphaldeatienten

Aufgrund von drei Todesfallen zeigt Abbildung 9 @auer der parenteralen Nahrungszufuhr der restlidl®
Kinder. Die parenterale Erndhrung konnte im Mediach 19,5 Lebenstagen beendet werden.

f) Komplikationen

Bei zwolf Omphalocele-Kindern wurde ein komplikatsboser stationarer Aufenthalt
beschrieben (Tab. 20). Die haufigste Komplikatioellt® die Infektion dar, funf (26,3 %)

Patienten waren davon betroffen. Lediglich ein Kemdwickelte einen lleus. Drei Patienten
verstarben, darunter zwei Kinder mit einer TrisoiBesowie ein extrem friihgeborenes Kind
(27+4 SSW), das auf Grund seiner Unreife den Krah&asaufenthalt nicht tberlebte und
am 37. Lebenstag verstarb.

Abgesehen von den chirurgischen InterventionenKarrektur der Omphalocele sowie der
extraintestinalen Fehlbildungen erfolgten bei \(2t,1 %) Kindern weitere Operationen. In
zwei Fallen wurde eine zweite Bauchdeckenrevisionfgrand von Patch- und

Nahtdehiszenzen durchgefuhrt. Jeweils ein Patientviekelte einen lleus sowie eine

nekrotisierende Enterokolitis und musste daraufeiaparotomiert werden.
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Komplikation Fallzahlen
(n=19)
keine 12 (63 %)
Infektion/Sepsis 5 (26 %)
Patch-/Nahtdehiszenz 2 (11 %)
lleus + Nachoperation 15 %)
Nekrotisierende Enterokolitis 1 (5 %)
Tod 3 (16 %)

Tabelle 20— Komplikationen im postnatalen Verlauf bei Patinmit Omphalocele

Im Verlauf der stationdren Behandlung entwickettgaeein Drittel der Patienten Komplikationen, daarnvor
allem Infektionen. In vier Fallen waren weitererangische Eingriffe, verursacht durch die Omphaleselbst,
notwendig. Drei Kinder verstarben, zwei mit Trisemi3 und eins aufgrund extremer Friihgeburtlichkeit.

g) Krankenhausaufenthalt

Die drei Patienten, die nach einem, elf sowie 3@ehaverstorben sind, sowie ein Patient,
dessen Behandlung in einem anderen Krankenhawggefohirt wurde, wurden nicht in diese
Untersuchung eingeschlossen. Die stationdre Behagdler insgesamt 15 beriicksichtigten
Falle erfolgte im Median 31 Tage lang (Min. 9 d,M&7 d) (Abb. 10). Grinde fur die
Verweildauer eines Patienten von 97 Tagen warenpfigationen, verursacht durch extreme
Frihgeburtlichkeit (27+4 SSW) sowie eine zehn Zeater grof3e Omphalocele. Zwei
weitere Kinder konnten aufgrund von Fruhgeburtlehk behandlungsbedirftigen
Begleitfehlbildungen sowie septischen Komplikatioregst nach mehr als acht Wochen die

stationare Einrichtung verlassen.



3. Ergebnisse 63
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Dauer Krankenhausaufenthalt Omphalocele [Wochen]
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Abbildung 10 - Dauer des stationaren Aufenthaltes bei Patiemie®mphalocele

Abbildung 10 zeigt die Krankenhausverweildauer. fEéhn der 19 Kinder konnten nach Hause entlassen
werden, drei verstarben und eins wurde verlegtMedian erfolgte nach 31 Tagen die Entlassung naalsél
Drei Patienten mussten allerdings mehr als acht W&iodn der Universitatsklinik Leipzig betreut wende
Grinde hierfir waren Frihgeburtlichkeit, postopeeaKomplikationen sowie die Versorgung extrainteeer
Begleitanomalien.

Im Median verlie3en die 15 untersuchten PatienteriJsiversitatsklinik Leipzig mit einem
Gewicht von 3305 Gramm (Min. 2500 g, Max. 4530 Tal{. 21). Die anschliel3ende Tabelle

zeigt eine Zusammenfassung der Verlaufsdaten.
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Merkmal Werte
(n=19)

Zeitpunkt Operation 7 h (2 h-36 d) (n=17)
Priméarverschluss 14 /17
Beginn orale Ernéhrung (Tee-Glucose-LAsung) 6,5d (1-17 d) (n=16)
Etablierung orale Ernahrung (Tee-Glucose-L6sung) 6,5 d (1-38 d) (n=16)
Beginn orale Ernahrung (FM/MM) 9,5d (3-18 d) (n=16)
Etablierung orale Ernahrung (FM/MM) 9,5 d (3-44 d) (n=16)
Dauer parenterale Ernéhrung 19,5d (5-67 d) (n=16)
Komplikationsrate 7119

Infektion 5/19

lleus 1/19

Tod 3/19
Anzahl Nachoperationen 4/19
Dauer Krankenhausaufenthalt 31d (9-97 d) (n=15)
Entlassungsgewicht 3305 g (2500-4530 g) (n=14)

Tabelle 21- Uberblick tiber den stationéren Verlauf der Ompbele-Patienten

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dedind dem dazugehdrigen Minimum und Maximum in
runden Klammern.)

Diese Tabelle fasst die wichtigsten Daten descstaten Aufenthaltes zusammen. Bei 14 Patienten eveil
Primérverschluss erreicht, in einem Fall eine Stehpfastik angelegt und bei weiteren zwei Patiemalgte
eine Traktion des Bruchsackes mit verzégertem Bdeckenverschluss. Zwei Neugeborene mit Trisomie 13
wurden nicht operiert. Nach knapp einer Woche temigsweise 9,5 Tagen wurde im Median mit der
kontinuierlichen Gabe von Tee-Glucose-Lésung berigeweise Milch begonnen. Nach 19,5 Tagen konnten
die Kinder komplett oral ernahrt werden. Die drerstorbenen Patienten wurden bei der Analyse diesaden
Nahrungsaufbaus ausgeschlossen. Zu den haufigstemplikationen zahlten Infektionen sowie Todesfélle.
Nachoperationen waren bei etwa jedem fiinften Patienotwendig. Im Median konnten die 15 Patientachn
circa einem Monat nach Hause entlassen werden Kimder verstarben, ein Kind wurde verlegt.
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3.2.2.3. Outcomeanalyse

a) Wie wirkte sich der Geburtsmodus prognostis@fau

Zwolf Kinder (63,2 %) wurden mittels Sectio caesageboren, sieben auf vaginalem Weg.
Die Untersuchung zeigte kaum Unterschiede im Hokbéiuf Gestationsalter (37+4 SSW vs.
37+0 SSW), Geburtsgewicht (2711 g vs. 2980 g) sowiestinale (1/12 vs. 2/7) und
extraintestinale (4/12 vs. 2/7) Fehlbildungen zWwest den per Kaiserschnitt sowie vaginal
entbundenen Patienten. Bei den sieben vaginal edémen Patienten handelte es sich in vier
Fallen um prénatal nicht diagnostizierte Omphak¢@hder, die in umliegenden Kliniken
zur Welt kamen, zwei Kinder mit bekanntem, abeiinden Bauchwanddefekt, die in der
Universitatsklinik Leipzig geboren wurden, sowien dNeugeborenes mit diagnostizierter
Omphalocele, das im Rettungswagen entbunden wutllie.per Kaiserschnitt geborenen
Patienten kamen im Universitatsklinikum Leipzig aMelt (p < 0,05) und waren pranatal
bekannt (p < 0,05). Der Verschluss des Bauchwaedtte erfolgte im Median vier Stunden
nach einer Schnittentbindung sowie 10,5 Stunder rdcer vaginalen Geburt. In beiden
Gruppen befand sich jeweils ein Patient mit Trisorh8, das nicht operiert wurde. Bei allen
vaginal entbundenen Patienten gelang ein Primé&fkiss. Bei drei Kindern, die per Sectio
zur Welt kamen, wurde nach Schusterplastik bezigbwgise Traktion des Celensackes ein
verzogerter Verschluss erreicht (p < 0,05). Die [f&r@les Bauchwanddefektes unterschied
sich kaum zwischen vaginal und schnittentbunderagieten (3 cm vs. 4 cm).

Die kontinuierliche orale Gabe von Tee und Glucgskang bei den per Schnittentbindung
und den vaginal geborenen Patienten nach 6,5 undlrdgen. Nach elf und 8,5 Tagen
tolerierten die Patienten die orale Zufuhr von FNMMind nach 21,5 und 18 Lebenstagen
konnte die parenterale Erndhrung abgeschlosserenerd

Nachoperationen waren in beiden Gruppen bei jewelgei Patienten notwendig.
Komplikationen traten bei vier der zwolf per Sectaesarea entbundenen Kinder auf,
darunter drei Infektionen sowie zwei Todesféllegauhd extremer Frihgeburtlichkeit und
Trisomie 13. Drei der sieben auf vaginalem Weg ¢gehen Omphalocele-Kinder
entwickelten Komplikationen, davon zwei Infektionemin Darmverschluss sowie ein
Todesfall bei Trisomie 13. Die Dauer des Krankeshaienthaltes unterschied sich nicht
wesentlich zwischen vaginal und mittels Kaisersttlggborenen Patienten (21 d vs. 46 d).
Fazit: Eine vaginale Geburt wird signifikant haufiger bei Patienten durchgefiihrt, deren
Gastroschisis pranatal nicht bekannt ist und die aBerhalb des Uniklinikums Leipzig
zur Welt kommen. Der Geburtsmodus beeinflusst die Buer des oralen Kostaufbaus,

der parenteralen Erndhrung und Krankenhausbehandlurg der Kinder nicht wesentlich.
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Sectio caesarea Vaginale Geburt  Signifi-

(n=12) (n=7) kanz p
Gestationsalter [SSW] 37+4 (33+5-38+6) 37+0 (37+0-40+1) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2711 (1493-3207) 2980 (2550-3690) n.s.
<10. Perzentil 4 (33 %) 1 (14 %) n.s.
Geschlecht mannlich 6 (50 %) 6 (86 %) n.s.

Pranatale Diagnose 12 (100 %) 3 (43 %) <0,05

Geburtsstatte Universitats- 12 (100 %) 3 (43 %) <0,05

Klinikum Leipzig

Extraintestinale Fehlbildung 4 (33 %) 2 (29 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 1(8 %) 2 (29 %) n.s.
Keine Fehlbildung 7 (58 %) 3 (43 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 4 (4-8) (n=11) 3 (2-5) n.s.
Zeitpunkt Operation [h] 4 (3-36) (n=11) 10,5 (9-28,5) (n=6) n.s.

priméarer/verzogerter Verschlus 8 (73 %) / 3 (27 %) 6 (100 %) /0 (n=6) <0,05

(n=11)

Beginn oral Tee/Glucose [d] 6,5 (3,75-12) (n=10) 7,5(1,75-13,25) (h=6 n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 11 (6,75-14) (n=10) 8,5 (4,5-18) (n=6) n.s.
Etablierung Tee/Glucose oral[¢ 6,5 (3,75-12,25) (n=10 7,5 (1,75-18,25) (n=6 n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 11 (6,75-14,75) (n=10, 8,5 (4,5-19,5) (n=6) n.s.

Dauer parenterale Ernahrung | 21,5 (18,25-28,5)(n=1C 18 (8-28,25) (n=6) n.s.
Re-Operationen 2 (17 %) 2 (29 %) n.s.
Komplikationen 4 (33 %) 3 (43 %) n.s.
Infektion 3 (25 %) 2 (29 %) n.s.
lleus 0 1 (14 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt] 46 (27-54,25) (n=10) 21 (15-52,5) (n=5) n.s.
Entlassungsgewicht [g] 3305 (2920-3555) (n=€ 3120 (2765-3892) n.s.
(n=5)
Letalitat 2 (17 %) 1 (14 %) n.s.

Tabelle 22 -Gegenuberstellung der mittels Kaiserschnitt undnalggeborenen Omphalocele-Patienten

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem &ednd den dazugehdrigen Werten fiir das untere und
obere Quartil in runden Klammern.)

Alle vier pranatal nicht diagnostizierten sowiesalier auf3erhalb geborenen Kinder kamen auf vagyim&l/ege
zur Welt. Nach vaginaler Geburt war haufiger eimfarverschluss méglich. Weitere signifikante Untbiede
der Morbiditat (Beginn und Etablierung der oralen&hrung mit Tee-Glucose-Lésung sowie Milch,
Komplikationen, Nachoperationen, Dauer der parafgarErnahrung und stationaren Behandlung) und
Mortalitat zwischen vaginal und schnittentbundeRatienten zeigten sich nicht.
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b) War die Gro3e des Bauchwanddefektes entschefiedds Outcome?

Die Patienten mit Omphalocele wurden anhand defR&der Bauchwandspalte unterteilt in
.Kleine” (<= 4 cm) (n=11) und ,grof3e” (> 4 cm) (nFOmphalocele. Von einem Patienten
fehlten die Daten beztglich der Ausdehnung des IBaanddefektes.

In Bezug auf Gestationsalter (38+0 SSW vs. 37+2 p8kd Geburtsgewicht (2930 g vs.
2662 g) unterschieden sich die Patienten mit kteined grofRer Omphalocele nicht
voneinander. Zwei der sieben Patienten mit grof3epl@locele wurden spontan vaginal
geboren, davon kam ein Kind mit bekannter Omphdtoeehrend des Transportes im
Rettungswagen zur Welt und bei einem weiteren Ratewar der Bauchwanddefekt pranatal
nicht bekannt. Nahezu jedes zweite (5/11) Kind kigtiner Omphalocele wurde vaginal
entbunden. Zwei Kinder mit kleiner sowie ein Pdtienit grof3er Omphalocele zeigten
begleitende Darmfehlbildungen. Von extraintestinalanomalien waren Patienten mit
kleinem Defekt signifikant haufiger betroffen (5/44. 1/7; p < 0,05). Nach zehn sowie 5,5
Lebensstunden erfolgte bei Patienten mit kleinerd ugroRer Omphalocele der
Bauchwandverschluss. In nahezu allen Fallen mitinkle Defekt gelang ein
Primarverschluss. Bei einem Kind wurde der Defektc(n) verzogert am zwdlften Tag
verschlossen. Vier der sechs operierten Kinder grb3em Defekt erhielten einen
Primérverschluss, je ein Kind eine Schusterplastiwie einen verspateten Verschluss nach
36 Tagen. Pro Gruppe wurde jeweils ein Kind aufdramer Trisomie 13 nicht operiert.

Die Kinder mit einem kleinen Bauchwanddefekt ta@een die orale Zufuhr von Tee (6 d vs.
11,5 d) und Milch (7 d vs. 15,5 d; p < 0,05) dealtliriiher, so dass die parenterale Ernahrung
im Vergleich zu Patienten mit grol3er Omphalocedmifikant friher beendet werden konnte
(17 d vs. 26 d; p < 0,05).

Die Nachoperationsrate unterschied sich nicht awascPatienten mit kleiner und groR3er
Omphalocele (3/11 vs. 1/7). Patienten mit groBenfeReerlitten signifikant haufiger
Infektionen (4/7 vs. 1/11; p < 0,05). Zwei Kindeitrkleiner sowie ein Kind mit grol3er
Omphalocele verstarben. Patienten mit kleinem Baackldefekt konnten die Klinik etwas
friher verlassen als Patienten mit gro3em Defekd(2s. 46 d).

Fazit: Eine grol3e Omphalocele erhéht die Morbiditatdeutlich. Besonders der orale
Nahrungsaufbau und die stationare Behandlung sindrbeblich verzdgert. Zudem ist die
Infektionsrate dieser Patienten signifikant erhoht. Kinder mit kleiner Omphalocele

zeigen hingegen deutlich haufiger extraintestinaleehlbildungen.
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Bauchwanddefekt = Bauchwanddefekt  Signifi-

klein grol3 kanz p
(<=4 cm) (n=11) (>4 cm) (n=7)
Gestationsalter [SSW] 38+0 (36+3-39+5) 37+2 (37+0-37+5) n.s.
Sectio caesarea 6 (55 %) 5 (71 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2930 (2370-3690) 2662 (2343-2848) n.s.
<10.Perzentil 3 (27 %) 2 (29 %) n.s.

Geschlecht ménnlich 8 (73 %) 3 (43 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 8 (73 %) 6 (86 %) n.s.
Klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 5 (46 %) 1 (14 %) <0,05
Intestinale Fehlbildung 2 (18 %) 1 (14 %) n.s.
Keine Fehlbildung 4 (36 %) 5 (71 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] * 3 (2-4) 6 (5-10) <0,05
Zeitpunkt Operation [h] 10 (5,5-42) (n=10) 5,5 (2,75-226,5) (=6 n.s.
primarer/verzogerter Verschlus 9 (90 %) /1 (10 % 4 (67 %)/ 2 (33 %) n.s.

(n=10) (n=6)
Beginn oral Tee/Glucose [d] 6 (2,5-10,5) (n=9) 11 (5,25-12,25) (n=6, n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 7 (4,5-11,5) (n=9) 14 (12-17,25) (n=6) <0,05

Etablierung Tee/Glucose oral[c 6 (2,5-10,5) (n=9) 11,5 (5,25-26) (n=6) n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 7(4,5-11,5) (n=9) 15,5(12-29) (n=6) <0,05
Dauer parenterale Erndhrung [ 17 (8-21,5) (n=9) 26 (22-49,75) (h=6) <0,05

Re-Operationen 3 (27 %) 1 (14 %) n.s.
Komplikationen 3 (27 %) 4 (57 %) n.s.
Infektion 1(9%) 4 (57 %) <0,05
lleus 1(9 %) 0 n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt] 24 (17,25-50,75) 46 (30,25-82,75) n.s.
(n=8) (n=6)
Entlassungsgewicht [g] 3420 (2917-4091) 3120 (2870-3385) n.s.
(n=8) (n=5)
Letalitat 2 (18 %) 1 (14 %) n.s.

Tabelle 23 -Vergleich von Omphalocele-Patienten mit kleinem grol3em Defekt

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegebevierkmal, nach dem die gegenubergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f
das untere und obere Quartil in runden Klammern.)

Die GroRe der Omphalocele unterschied sich deutligtschen beiden Gruppen. Ferner litten Patient@én m
kleinem Defekt deutlich haufiger an extraintestimalAnomalien als Patienten mit groRem Defekt. Der
Nahrungsaufbau, besonders mit FM/MM, gestaltetédh diei Kindern mit groRer Omphalocele deutlich
schwieriger als bei der Vergleichsgruppe. Die elibblprolongierte parenterale Erndhrung sowie diaifikant
erhohte Infektionsrate bei Patienten mit groRemcBaanddefekt fihrten zu einer verlangerten statema
Behandlung.
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c) Hatte die Lage der Leber prognostische Auswigem?

Bei elf der 18 (61,1 %) untersuchten Kinder befarth die Leber aul3erhalb und bei sieben
Kindern innerhalb der Abdominalhdhle. In einem Faliiten Angaben beziglich prolabierter
Organe.

Patienten mit ausgetretener Leber waren im Mediaai x\Vochen junger (37+2 SSW vs.
39+2 SSW) und leichter (2715 g vs. 3580 g) alseatgn ohne ausgetretene Leber. Neun der
elf (81,8 %) Kinder mit prolabierter Leber wurderittels Kaiserschnitt geboren, jedoch nur
zwei der sieben (28,6 %) Patienten ohne prolabiéeber (p < 0,05). Kinder mit
ausgetretener Leber litten signifikant seltener Fehlbildungen (3/11 [27,3 %] vs. 5/7
[71,4 %]; p < 0,05). Die Ausdehnung des Bauchwafeddes unterschied sich signifikant
zwischen den Neugeborenen mit und ohne prolabister (5,5 cm vs. 2,5 cm; p < 0,05).
Ebenso zeigten sich erwartungsgemalf UnterschiederilVahl der operativen Methode. In
zwei Fallen mit ausgetretener Leber war ein Bauckel@verschluss erst verzogert nach
Traktion des Celensackes mdglich und in einem Wwallde zunéchst eine Schusterplastik
angelegt. In den restlichen Féllen gelang ein Ruprachluss. Im Median nach vier und zehn
Stunden wurde die Omphalocele bei Patienten mit olnde prolabierte Leber operativ
versorgt.

Die Etablierung der oralen Erndhrung mit Tee (8,8sd6 d) und FM/MM (13 d vs. 7 d)
sowie die Dauer der parenteralen Nahrungszufuhrd(24. 18 d) fand bei Patienten mit
ausgetretener Leber im Vergleich zu Patienten alusgetretene Leber leicht verzdgert statt.
Pro Gruppe wurden jeweils zwei Kinder einer wene@peration unterzogen. Vier Patienten
mit ausgetretener Leber entwickelten eine Infekten extrem unreifer Patient verstarb. Von
den Kindern, deren Leber nicht prolabiert war, eckelte jeweils ein Kind einen lleus und
eine Infektion, zudem starb ein Kind aufgrund eiiesomie 13. Der Krankenhausaufenthalt
der Kinder ohne ausgetretene Leber konnte etwasbelemdet werden als der der Kinder mit
ausgetretener Leber (21 d vs. 46 d).

Fazit: Die Geburt von Patienten mit ausgetretener keber erfolgt Uberwiegend mittels
Kaiserschnitt. Bei ausgetretener Leber ist der Detd erwartungsgemald grol3er und ein
sofortiger primarer Bauchdeckenverschluss nicht imner moglich. Die Fehlbildungsrate

ist bei diesen Patienten hingegen niedriger. Eineuagetretene Leber fihrt zu einem
leicht verzdgerten oralen Nahrungsaufbau sowie statnéren Aufenthalt.



3. Ergebnisse 70

Leber Leber nicht Signifi-
ausgetreten ausgetreten kanz p
(n=11) (n=7)
Gestationsalter [SSW] 37+2 (36+3-38+0) 39+2 (36+4-40+2) n.s.
Sectio caesarea 9 (82 %) 2 (29 %) <0,05
Geburtsgewicht [g] 2715 (2343-2980) 3580 (2400-4000) n.s.
<10. Perzentil 2 (18 %) 2 (29 %)
Geschlecht mannlich 6 (55 %) 5 (71 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 9 (82 %) 5 (71 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 2 (18 %) 3 (43 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 1(9 %) 2 (29 %) n.s.
Keine Fehlbildung 8 (73 %) 2 (29 %) <0,05
Lange des Defektes [cm] 5,5 (4-8,5) (n=10) 2,5 (2-4) <0,05
Zeitpunkt Operation [h] 4 (3-18) 10 (6,75-42) (n=6) n.s.

primarer/verzogerter Verschlus 8 (73 %) /3 (27 %) 6 (100 %) /0 (n=6) <0,05
Beginn oral Tee/Glucose [d] 8,5 (3,75-12) (n=10) 6 (2,5-11) (n=6) n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 13 (8,25-14,75) (n=10, 7 (4,75-12) (n=6) n.s.
Etablierung Tee/Glucose oral[¢ 8,5 (3,75-15,25) (n=10 6 (2,5-11) (n=6) n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 13 (8,25-18,75) (n=10, 7 (4,75-12) (n=6) n.s.
Dauer parenterale Ernahrung [ 24 (18,25-35,75) (n=1C 18 (6,5-20,75) (h=6 n.s.

Re-Operationen 2 (18 %) 2 (29 %) n.s.
Komplikationen 4 (36 %) 2 (29 %) n.s.
Infektion 4 (36 %) 1 (14 %) n.s.
lleus 0 1 (14 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt] 46 (27-57,75) (n=10) 21 (12,5-45,5) (n=5 n.s.
Entlassungsgewicht [g] 3270 (2995-3505) (n=C 3500 (2690-4407) n.s.
(n=5)
Letalitat 1(9 %) 1 (14 %) n.s.

Tabelle 24 -Vergleich von Omphalocele-Patienten mit und ohrsgatretene Leber

(Alle Angaben metrischer Daten entsprechen dem dednd den dazugehdrigen Werten fur das untere und
obere Quartil in runden Klammern.)

Meist wurden Patienten mit ausgetretener Leberehsitbchnittentbindung geboren. Der Defekt war heseh
Patienten deutlich gré3er, Fehbildungen jedoclesett Nicht bei allen Patienten mit ausgetretemdrek wurde

ein sofortiger Defektverschluss erreicht. Insgesavitkte sich die Lage der Leber nicht signifikanifa
Morbiditat und Mortalitat aus, auch wenn der edtekostaufbau sowie die Behandlungsdauer der Ratiemit
urspriinglich extraabdomineller Leber leicht verzbgearen.
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d) Welchen Stellenwert war extraintestinalen Befgkibildungen im Hinblick auf das
Outcome zuzuschreiben?

Sechs (31,6 %) Patienten litten an begleitendenraiaxéstinalen Fehlbildungen.
Geburtsgewicht (2845 g vs. 2715 g), GestationsgB&+4 SSW vs. 37+2 SSW) und
Kaiserschnittrate (4/6 vs. 8/13) zeigten keineigiath signifikanten Unterschiede zwischen
Kindern mit und ohne extraintestinale Fehlbildungkneressanterweise befanden sich alle
drei Patienten mit intestinalen Anomalien unter dBatienten ohne extraintestinale
Fehlbildungen. Die operative Versorgung der Omptel® bei Patienten mit und ohne
extraintestinale Anomalien fand im Median 5,5 uetirz Stunden nach der Geburt statt. Zwei
Kinder mit Trisomie 13 wurden keiner Operation untgen. Eins der zwolf Kinder ohne
Fehlbildungen aul3erhalb des Darmes wurde mithiffereéSchusterplastik versorgt, bei zwei
weiteren Patienten konnte die Bauchwand erst @butlierzégert verschlossen werden. In
allen anderen Fallen gelang kurz nach der Gebm®emarverschluss.

Hinsichtlich der Etablierung der oralen Zufuhr vdee-Glucose-Lésung (8 d vs. 6 d) und
FM/MM (9,5 d vs. 11 d) sowie der Dauer der para@r Ernahrung (16,5 d vs. 21,5 d)
zeigten sich nur geringe Unterschiede zwischeneR&in mit und ohne extraintestinale
Fehlbildungen.

Ein Patient mit Fehlbildungen aullerhalb des Darmiesnottigte neben dem
Bauchdeckenverschluss eine weitere Operation, eberes Patienten ohne extraintestinale
Fehlbildungen. Die operative Versorgung der extestinalen Fehlbildungen wurde in dieser
Betrachtung nicht einbezogen. Funf der 13 (38,5 Pglienten ohne extraintestinale
Anomalien entwickelten Komplikationen, darunterrd@nder mit Infektionen, ein Kind mit
einem lleus sowie ein Todesfall. Von den sechseR&n mit extraintestinalen Fehlbildungen
erlitten zwei Patienten Komplikationen, davon einéektion sowie zwei Sterbefélle bei
Trisomie 13. Der Krankenhausaufenthalt der Kindet extraintestinalen Fehlbildungen
unterschied sich nicht von dem der Kinder, die &dhehlbildungen aul3erhalb des Darmes
aufwiesen (35,5 d vs. 31 d).

Fazit: Das Vorkommen extraintestinaler Fehlbildunga, abgesehen von Trisomie 13,
verschlechtert das Outcome von Omphalocele-Patiente hinsichtlich des oralen
Kostaufbaus, Operations-, Komplikationsrate sowie Ruer der parenteralen Ern&hrung
und stationaren Behandlung nicht.
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extraintestinale keine Signifi-
Fehlbildungen extraintestinalen kanz p
(n=6) Fehlbildungen
(n=13)
Gestationsalter [SSW] 38+4 (36+6-39+3) 37+2 (34+5-38+6) n.s.
Sectio caesarea 4 (67 %) 8 (62 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2845 (2392-3785) 2715 (1776-3400) n.s.
<10.Perzentil 3 (50 %) 2 (15 %) n.s.
Geschlecht ménnlich 5 (83 %) 7 (54 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 6 (100 %) 9 (69 %) n.s.
Klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung * 6 (100 %) 0 <0,05
Intestinale Fehlbildung 0 3 (23 %) n.s.
Keine Fehlbildung 0 10 (77 %) <0,05
Lange des Defektes [cm] 4 (3,38-4,25) 4,5 (2,63-7,5) (=12 n.s.
Zeitpunkt Operation [h] 5,5 (3,25-46,75) (n=4) 10 (3,5-27) n.s.
primarer/verzogerter Verschlus 4 (100 %) /0 (n=4) 10(77 %)/3(23%, n.s.
Beginn oral Tee/Glucose [d] 8 (4-11,25) (n=4) 6 (3,25-12) (n=12) n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 9,5 (5,25-12,25) (n=4) 11 (6,25-16,25) n.s.
(n=12)

Etablierung Tee/Glucose oral[c 8 (4-11,25) (n=4) 6 (3,25-16) (n=12) n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 9,5 (5,25-12,25) (n=4) 11 (6,25-17,75) n.s.

(n=12)
Dauer parenterale Ernahrung | 16,5 (9,25-29) (n=4) 21,5(19-26,5) (n=12 n.s.
Re-Operationen 117 %) 3 (23 %) n.s.
Komplikationen 2 (33 %) 5 (39 %) n.s.
Infektion 117 %) 4 (31 %)
lleus 0 1(8 %)
Dauer Krankenhausaufenthaltf 35,5 (17,25-50,75) 31 (24-64) (n=11) n.s.
(n=4)
Entlassungsgewicht [g] 3505 (3380-4275) (n=4 3075 (2855-3525) n.s.
(n=10)
Letalitat 2 (33 %) 1(8 %) n.s.

Tabelle 25 -Vergleich von Omphalocele-Patienten mit und ohrteagxestinale Anomalien

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegebevierkmal, nach dem die gegeniubergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f
das untere und obere Quartil in runden Klammern.)

Fehlbildungen auRerhalb des Darmes traten beijéaistm dritten Kind mit Omphalocele auf, wirktentsic
jedoch nicht auf das Outcome aus. Abgesehen voredenFallen mit Trisomie 13 zeigten sich bei Patt@

mit begleitenden extraintestinalen Anomalien gedpenidenen ohne extraintestinale Anomalien keine
prognostischen Nachteile hinsichtlich des oralest&ofbaus, der Komplikations- und Re-Operationssateie
der Dauer der parenteralen Erndhrung und statior2ebandlung.
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e) War der Zeitpunkt der chirurgischen Interventenischeidend fur die Prognose?

Die Gruppen wurden unterteilt in die NeugeboremkEnen Omphalocele innerhalb der ersten
sieben Lebensstunden (friihe Operation) (n=9) sowh der siebten Lebensstunde (spéte
Operation) (n=8) chirurgisch versorgt wurden. BsezKindern mit Trisomie 13 wurde kein
Verschluss der Omphalocele durchgefihrt.

Neugeborene mit einer frihen Operation waren imiktedhehr als eine Woche éalter (38+0
SSW vs. 36+6 SSW) und schwerer (2930 g vs. 263ggPatienten mit spater Operation.
Hinsichtlich intestinaler (2/9 vs. 1/8) sowie exttastinaler Fehlbildungen (3/9 vs. 3/8)
zeigten sich kaum Unterschiede zwischen friih urdd spirurgisch versorgten Kindern. Die
Kaiserschnittrate unterschied sich jedoch betriéthtWahrend acht der neun (88,9 %) frih
operierten Kindern per Sectio zur Welt kamen, waesnnur drei der acht (37,5 %) spat
operierten Patienten (p < 0,05). Die Operationlgtéoin der friihzeitig operierten Gruppe im
Median in der vierten Stunde und in der Vergleichpge in der 27. Lebensstunde (p < 0,05).
Bei allen frih operierten Neugeborenen wurde eim&werschluss durchgefiihrt. Bei einem
spat operierten Kind wurde vorerst eine Schuststiglaangelegt und die Bauchwand am
zweiten Lebenstag verschlossen. In zwei weiterdier-&rfolgte der endgultige Verschluss
der Omphalocele erst nach zwo6lf und 36 Tagen.

Der orale Kostaufbau mit Tee (7 d vs. 6 d) und FMVNL3 d vs. 7 d) sowie die Dauer einer
parenteralen Erndhrung (23 d vs. 19 d) unterschisobd nicht signifikant zwischen friih und
spat operierten Neugeborenen.

Bei einem Kind mit friher Operation war ein weiter&ingriff aufgrund eines
Darmverschlusses notwendig. Ein weiteres Kind di€seippe entwickelte eine Infektion.
Nachoperationen wurden bei drei Patienten mit sgaperation durchgefthrt. Zudem erlitten
drei spat operierte Kinder Infektionen und ein extrunreifes Frihgeborenes verstarb. Nach
31 und 42,5 Tagen konnten sowohl die Kinder mihZegitiger als auch verspateter operativer
Versorgung das Krankenhaus verlassen.

Fazit: Die Neugeborenen mit einer Omphalocele, didereits in den ersten sieben
Lebensstunden operiert wurden, waren vermehrt mittés Kaiserschnitt geboren worden.
Insgesamt fihrt eine friihzeitige Operation innerhab der ersten sieben Lebensstunden
nicht zu einer Verkirzung des oralen Nahrungsaufbas und der
Hospitalisierungsdauer.
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Operation Operation Signifi-
<=7. Lebensstunde > 7. Lebensstunde kanz p
(n=9) (n=8)
Gestationsalter [SSW] 38+0 (37+2-39+3) 36+6 (29+3-39+0) n.s.
Sectio caesarea 8 (89 %) 3 (38 %) <0,05
Geburtsgewicht [g] 2930 (2516-3750) 2632 (1205-3430) n.s.
<10. Perzentil 3 (33 %) 1 (13 %) n.s.
Geschlecht mannlich 4 (44 %) 6 (75 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 8 (89 %) 5 (63 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 3 (33 %) 3 (38 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 2 (22 %) 1 (13 %) n.s.
Keine Fehlbildung 4 (44 %) 4 (50 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 4,5 (4-7,5) (n=8) 2,75 (2-5,5) n.s.
Zeitpunkt Operation [h]* 4 (2,5-6,5) 27 (10,25-222) <0,05
primarer/verzdgerter Verschlus 9 (100 %) 5 (63 %) / 3 (38 %) <0,05.
Beginn oral Tee/Glucose [d] 7 (3,5-12,5) 6 (2-12) (n=7) n.s.
Beginn oral FM/MM [d] 13 (7,5-15,5) 7 (5-14) (n=7) n.s.
Etablierung Tee/Glucose oral[c 7 (3,5-12,5) 6 (2-22) (n=7) n.s.
Etablierung FM/MM oral [d] 13 (7,5-15,5) 7 (5-24) (n=7) n.s.
Dauer parenterale Ernéhrung | 23 (17,5-26) 19 (9-44) (n=7) n.s.
Re-Operationen 1 (11 %) 3 (38 %) n.s.
Komplikationen 2 (22 %) 3 (38 %) n.s.
Infektion 1 (11 %) 3 (38 %) n.s.
lleus 1 (11 %) 0 n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt| 31 (25,5-49,5) 42,5 (18-82,75) (n=6) n.s.
Entlassungsgewicht [g] 3505 (3287-4114) 2995 (2785-3215) (n=€ <0,05
(n=8)
Letalitat 0 1 (13 %) n.s.

Tabelle 26 -Vergleich von Omphalocele-Patienten mit friher gpdter chirurgischer Intervention

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegebevierkmal, nach dem die gegeniubergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f

das obere und untere Quartil in runden Klammern.)

Abgesehen vom Operationszeitpunkt, der als Vergsanerkmal definiert war, unterschieden sich didZsditig
operierten Kinder lediglich beim Geburtsmodus umtldassungsgewicht von den spéat operierten Kindgnter

den Patienten mit frilher Operation befanden sialitlide mehr Patienten, die mittels Kaiserschnitbgen
wurden, wahrend die spater operierten Kinder vertnedginal zur Welt kamen. Auch die Operationsmdto
unterschied sich signifikant zwischen beiden Grupp8ei allen friih operierten Patienten wurde ein
Primarverschluss durchgefihrt, wohingegen diegleth bei finf der acht spéat operierten Patientdiglioh
war. Auswirkung des Zeitpunktes der chirurgischerervention auf den enteralen Nahrungsaufbau, die
Komplikations- und Nachoperationsrate sowie die@aler stationaren Behandlung wurden nicht beobkacht
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f) Wann sollte mit der oralen Ernahrung begonnendea?

Anhand des Zeitpunktes der ersten oralen ZufuhrMdch wurden zwei Gruppen gebildet.
Einerseits die Kinder, die spatestens bis zum ashiiag erstmals FM/MM erhielten (friih
oral ernéhrt) (n=9), andererseits die Kinder, destemlem elften Tag oral FM/MM zugefiuhrt
wurde (spéat oral erndhrt) (n=7). Die drei verstadrePatienten wurden ausgeschlossen.
Zwischen frih und spat erndhrten Patienten zeigieh nur geringfligige Unterschiede
bezuglich des Gestationsalters (37+1 SSW vs. 3BW)Sdes Geburtsgewichts (2980 g vs.
2715 @), der Sectiorate (5/9 vs. 5/7) sowie dereR#r intestinalen (1/9 vs. 2/7) und
extraintestinalen Anomalien (3/9 vs. 1/7). Im Medifolgte die chirurgische Versorgung
der Omphalocele bei frih sowie spat oral erndhPatienten nach zehn und sechs Stunden.
Bei allen frihzeitig ernéhrten Kindern wurde eimni&rverschluss durchgefuhrt, bei drei der
spat ernahrten Kinder erfolgte ein verzogerter Bawamddefektverschluss. Patienten, die spat
oral erndhrt wurden, zeigten im Median einen eibbbbroReren Bauchwanddefekt als
frlhzeitig oral erndhrte Patienten (6 cm vs. 2,if§ p < 0,05). Da eine grof3e Omphalocele
die Morbiditat erhohte (vgl. Tab. 23, S. 68), kagin Einfluss dieses Parameters auf das
Outcome der Patienten mit spater Ernahrung nickgeschlossen werden.

Bei Kindern, die bis spéatestens zum zehnten Lebgnststmalig FM/MM erhielten, gelang
die kontinuierliche Zufuhr von Tee (4 d vs. 13 d<p0,05) und FM/MM (7 d vs. 17 d;
p < 0,05) signifikant friher und die parenteral@drung (17 d vs. 27 d; p < 0,05) konnte
deutlich friher beendet werden als bei Kinderngpiiter Ernahrung.

Lediglich jeweils ein Kind, das frihzeitig oral nfiM/MM ernéhrt wurde, bendtigte eine
Nachoperation und entwickelte eine Infektion. Im Wergleichsgruppe waren in zwei Féllen
weitere Operationen notwendig. Zudem entwickelt@eiXKinder eine Infektionen sowie ein
Kind einen lleus. Der Krankenhausaufenthalt dehZgitig oral ernahrten Patienten konnte
eher beendet werden als der der spater oral eemdRdtienten (22,5 d vs. 49 d).

Fazit: Ein frihzeitiger Beginn der oralen Nahrungsaifuhr verbessert das Outcome der
Patienten mit Omphalocele. Der innerhalb der erstenzehn Tage initiierte enterale
Kostaufbau mit FM/MM fuhrt zu einer signifikant red uzierten Dauer der parenteralen
Ernahrung. Zudem sind die Komplikationsrate und der Zeitraum der stationdren
Behandlung bei diesen Patienten verringert, jedoclohne statistische Signifikanz. Die
Aussagekraft dieser Beobachtung ist jedoch aufgrunder unterschiedlichen GroRRe der

Omphalocele in den beiden Gruppen eingeschrankt.
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Beginn oral FM/MM  Beginn oral FM/MM  Signifi-

<=10. Tag >10. Tag kanz p
(n=9) (n=7)
Gestationsalter [SSW] 37+1 (36+5-39+4) 37+5 (37+0-38+0) n.s.
Sectio caesarea 5 (56 %) 5 (71 %) n.s.
Geburtsgewicht [g] 2980 (2460-3635) 2715 (2343-3300) n.s.
<10.Perzentil 2 (22 %) 1 (14 %) n.s.
Geschlecht mannlich 6 (67 %) 3 (43 %) n.s.
Geburtsstatte Universitats- 7 (78 %) 5 (71 %) n.s.
klinikum Leipzig
Extraintestinale Fehlbildung 3 (33 %) 1 (14 %) n.s.
Intestinale Fehlbildung 1(11 %) 2 (29 %) n.s.
Keine Fehlbildung 5 (56 %) 4 (57 %) n.s.
Lange des Defektes [cm] 2,75 (2-4) (n=8) 6 (4-8) <0,05
Zeitpunkt Operation [h] 10 (3-23,5) 6 (4-18) n.s.
primarer/verzogerter Verschlus 9(100%) /0 4 (57 %) / 3 (43 %) n.s.
Beginn oral Tee/Glucose [d] 4 (2,5-6,5) 12 (10-13) <0,05
Beginn oral FM/MM [d] * 7 (4,5-9) 14 (13-18) <0,05
Etablierung Tee/Glucose oral[c 4 (2,5-6,5) 13 (10-22) <0,05
Etablierung FM/MM oral [d] 7 (4,5-9) 17 (13-24) <0,05
Dauer parenterale Ernéhrung | 17 (8-19,5) 27 (23-44) <0,05
Re-Operationen notwendig 111 %) 2 (29 %) n.s.
Komplikationen 1 (11 %) 3 (43 %) n.s.
Infektion 1(11 %) 2 (29 %) n.s.
lleus 0 1 (14 %) n.s.
Dauer Krankenhausaufenthalt] 22,5 (17,25-49) (n=8) 49 (28-78) n.s.
Entlassungsgewicht [g] 3420 (2917-3575) (n=€ 3195 (2915-3703) n.s.
(n=6)
Letalitat 0 0 n.s.

Tabelle 27 -Vergleich von Omphalocele-Patienten mit frihem apétem oralem Kostaufbau mit FM/MM

(Die mit * markierte Zeile beinhaltet das vorgegebevierkmal, nach dem die gegeniubergestellten Gruppe
unterteilt wurden. Alle Angaben metrischer Datetsprechen dem Median und den dazugehérigen Waeiiten f
das untere und obere Quartil in runden Klammern.)

Der Vergleich anhand des Beginns der oralen Zufidm FM/MM ergab, dass bei frihzeitig oral erndhrten
Patienten deutlich eher eine unterbrechungsfrefatifwon Tee-Glucose-Lésung und Milch erreicht woddie
Dauer der parenteralen Ernahrung signifikant veatkivurde. Zudem waren die Komplikationsrate und die
Dauer der Krankenhausbehandlung verringert, werch anicht statistisch signifikant. Frih oral ernéhrt
Patienten zeigten einen signifikant kleineren Defalk spat oral ernahrte Patienten, so dass eiflugénder
GrolRe der Omphalocele auf die Prognose nicht acklgssen werden konnte.
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3.2.2.4. Zusammenfassung der Ergebnisse

Das Hauptaugenmerk dieser Arbeit richtet sich dar&aktoren zu erkennen, die das
Outcome der Omphalocele-Kinder beeinflussen, umtseimen Beitrag zur Verbesserung der
Prognose dieser Patienten zu leisten.

Sechzehn der 19 (84,2 %) behandelten OmphalocélenBan Uberlebten den initialen
Klinikaufenthalt. Zwei der verstorbenen Kinderdittam Trisomie 13, ein Kind war extrem
unreif (27+4 SSW). In den Ubrigen Fallen wurde iradiéin die parenterale Ernahrung nach
19,5 Tagen beendet und die Kinder nach 31 Tagdieihdusliche Pflege entlassen.

Etwa jedes dritte Kind wurde vaginal entbunden. @aburtsmodus wirkte sich nicht
signifikant auf den oralen Kostaufbau, die paraileErnahrung, die Hospitalisierungsdauer
sowie die Komplikations- und Nachoperationsrate . a@dlerdings beeinflussten die
Ausdehnung des Bauchwanddefektes sowie die Lagkeed®r in Bezug zur Bauchhdhle das
Outcome der Omphalocele-Patienten. Befand sichLdieer extraabdominal oder war der
Defekt grolBer als vier Zentimeter, so fuhrte dies e@ner prolongierten parenteralen
Ernahrung und Krankenhausverweildauer. Auffallig rwaudem, dass Kinder mit
intraabdomineller Leber haufiger an Fehlbildungiéten als Kinder mit prolabierter Leber.
Zudem zeigten Kinder mit kleiner Omphalocele verrheRtraintestinale Anomalien.

Das Auftreten extraintestinaler Fehlbildungen sowder Zeitpunkt des operativen
Bauchdeckenverschlusses hatten keinen EinflussaauDutcome der Patienten.

Eine Moglichkeit, das Outcome positiv zu beeinfersswar der friihzeitige Beginn der oralen
Gabe von Milch. Bei Patienten, die bis zum zehrtebenstag erstmalig FM/MM erhielten,
konnte die Komplikationsrate gesenkt sowie die p@mle Erndhrung und der

Krankenhausaufenthalt verkirzt werden.
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4. DISKUSSION

4.1. Gastroschisis

Wahrend des Untersuchungszeitraumes (1998-2008)Jenu27 Patienten mit Gastroschisis
behandelt, davon allein acht Patienten im Jahr 206t alle Kinder uUberlebten den
stationaren Aufenthalt. Ein Kind verstarb im Alteon 48 Tagen an den Folgen einer
Kathetersepsis. Die hohe Uberlebensrate war iddgniist aktuellen Angaben in der Literatur
[33, 179, 187].

Die Frauen, die in der Universitatsklinik Leipzig &ind mit Gastroschisis zur Welt gebracht
hatten, waren im Median 21 Jahre alt und somit ma&hacht Jahre junger als die Gesamtheit
der Frauen, die wéahrend des Untersuchungszeitraumeker Universitatsklinik Leipzig
entbunden hatte. Dass das Alter der Mutter einenflUss auf das Auftreten einer
Gastroschisis hat, wurde neben der vorliegendeni&tuin zahlreichen Untersuchungen
bestatigt [17, 78, 97, 256]. Besonders junge Fraudar 20 Jahren hatten im Vergleich zu
Frauen, die 25 Jahre und alter waren, ein deudlibbhtes Risiko einer Schwangerschaft mit
einem Gastroschisis-Kind [52, 124, 257, 258].

Wie bereits von vielen anderen Autoren beschrielvan,auch in dieser Analyse der Anteil an
Primigravida hoch [78, 259, 260]. Diese Beobachtustyim Zusammenhang mit dem

niedrigen Alter der Mitter zu sehen.

Abgesehen von einem Kind wurde die Gastroschisigllan Fallen bereits vor der Geburt
diagnostiziert. Diese hohe pranatale Detektionssiteimte mit gegenwartigen Studien
Uberein [31, 116]. In zwei weiteren Féllen erfolgie Geburt trotz pranatal diagnostizierter
Gastroschisis aufRerhalb der Universitatsklinik k&gp Somit wurden insgesamt 24 der 27
Gastroschisis-Kinder in der Universitatsklinik Leig geboren und drei Patienten unmittelbar
nach der Geburt zuverlegt.

Nahezu alle Kinder kamen mittels Sectio zur Welb, dass die Auswirkungen des
Geburtsmodus auf die Prognose der Kinder nichtyareat werden konnten. Trotz fehlenden
Nachweises des prognostischen Benefits einer $ehtbitndung bei Gastroschisis-Kindern
entschied sich das gynakologische und padiatri3@sen der Universitatsklinik Leipzig in
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den meisten Fallen fur einen Kaiserschnitt [1545,1594]. Zahlreiche Kliniken wéahlten
ebenfalls diese Geburtsmethode mit dem Ziel, opgr®ahmenbedingungen fur eine rasche
intensivmedizinische und kinderchirurgische Behandlzu erreichen [31, 109, 113, 128].
Ferner sollte eine vaginale Kontamination der Dattisgen sowie die Zugbelastung, die
wéahrend der Passage des Geburtskanales entsteheés, wérhindert werden. Moore et al.
(1999) konnten nach elektiver Sectio caesarea egir® der Wehentatigkeit eine Reduktion
des entzindlichen fibrindsen Belages auf den prat@m Darmanteilen, dem sogenannten
.Peel’, einhergehend mit einer deutlich gesenkteateRan Patienten mit komplexer
Gastroschisis, nachweisen [142]. Allerdings wurfieerzu 77 Félle, die zwischen 1951 und
1997 behandelt wurden, aus vier verschiedenen &tuderangezogen. Inwiefern sich das
Fehlen und Vorhandensein des ,Peels” auf das Owcamswirkte, wurde von den Autoren

nicht untersucht.

Mehr als die Halfte der Gastroschisis-Kinder, dieUWniversitatsklinikum Leipzig behandelt
wurden, waren Friihgeborene. Angaben in der Litenaichten von 47 bis 73 Prozent und
bestétigten das deutlich erhdhte Risiko einer Febhg bei der Schwangerschaft mit einem
Gastroschisis-Kind [78, 100, 113, 123]. Der Eindluides Gestationsalters auf das Outcome
sowie der bestmdgliche Entbindungszeitpunkt sinfthlinzahlreicher Untersuchungen und

werden in einem spateren Abschnitt dieser Arbsitutiert.

Wahrend einige Studien das Gestationsalter alstiggten Pradiktor fur Morbiditat und

Mortalitdat ansahen, mal3en Charlesworth et al. (RQ@iédrigem Geburtsgewicht einen
gréReren Einfluss auf das Outcome der PatientefillB8]. Ein Geburtsgewicht von weniger
als zwei Kilogramm ging mit einer signifikant proigierten Dauer der Beatmung,
parenteralen Erndhrung sowie stationaren Behanddimiger. Weinsheimer et al. (2008),
Boutros et al. (2009) und Davis et al. (2009) hegenh den Zusammenhang zwischen
reduziertem Geburtsgewicht und erh6hter Morbidstéwie Mortalitat [116, 154, 261]. Eine

aktuelle Studie konnte hingegen keinen Einfluss @esvichts bei Geburt auf den oralen

Nahrungsaufbau und die Hospitalisierungsdauer neisian [109].

Es erschien uns sinnvoller anstelle des absolutebu@sgewichtes die prognostischen
Auswirkungen von Hypotrophie zu untersuchen. Eirmvahzig bis 55 Prozent der

Neugeborenen mit einer Gastroschisis wiesen ldatdtur ein Geburtsgewicht unterhalb des
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zehnten Perzentils auf [78, 100, 108, 109, 113]. Bmiversitatsklinikum Leipzig waren fast
30 Prozent (8/27) der Neugeborenen mit Gastroschigiotroph.

Die Ursachen einer Wachstumsretardierung im Zusarharg mit einer Gastroschisis sind
allem Anschein nach multifaktoriell und konntenhas nicht eindeutig geklart werden. Eine
verminderte intestinale Aufnahmekapazitat von Géecound Aminosauren sowie ein
Proteinverlust Gber die freiliegenden Darmschlingemden fir das verzégerte Wachstum der
Feten verantwortlich gemacht [190]. Insgesamt sthetin normal funktionierender
Gastrointestinaltrakt von grofRer Bedeutung firr@rmales intrauterines Wachstum zu sein,
besonders im letzten Trimester der Schwangers2eiH.

Uberraschenderweise entdeckten Fries et al. (196a%s bei wachstumsretardierten
Gastroschisis-Patienten haufiger ein priméarer Bdeckenverschluss gelang, seltener
Komplikationen auftraten und eine kirzere statierBeghandlung notwendig war als bei nicht
wachstumsretardierten Kindern [263]. Eine neueradiBt bestatigte, dass hypotrophe
Neugeborene kein schlechteres Outcome hatten [ZG#]diesem Schluss kam auch die
vorliegende Analyse. Hypotroph geborene GastroscRigtienten unterschieden sich
hinsichtlich des oralen Nahrungsaufbaus, der Kdmapibnsrate war sowie der Dauer der

parenteralen Ernahrung und Krankenhausbehandlehgyvon eu-/hypertrophen Patienten.

Acht der 27 Neugeborenen (29,6 %) wiesen nebenGaatroschisis weitere intestinale
Fehlbildungen auf, zwei weitere Kinder litten artraintestinalen Fehlbildungen. Besonders
haufig traten Mikrokoli sowie Dick- und Dunndarmegien auf.

Durch niedrige Fallzahlen war ein Vergleich zwisthesinfacher und komplexer
(Vorhandensein von Atresie, Stenose, Volvulus, Ne&roder Perforation) sowie isolierter
und nicht-isolierter Gastroschisis (Vorhandensethwerer Fehlbildungen aul3erhalb des
Darmes sowie syndromale und chromosomale Anomaheatjt moglich [129, 131]. Eine
genauere Betrachtung der Daten der drei PatiedienAtresien im Bereich des Dunn- und
Dickdarmes aufwiesen, zeigte, dass sowohl der aeteNahrungsaufbau als auch die
stationdre Behandlung deutlich protrahiert verhefalle drei Patienten eine Infektion
entwickelten und bei zwei der drei Kinder aufgrugides lleus weitere operative Eingriffe
notwendig waren. Keines der Kinder verstarb. Zatie weitere Studien bestéatigen eine
erhohte Morbiditat der Kinder mit komplexer Gastifusis [116, 131, 264].
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Im untersuchten Kollektiv wurde die Gastroschisistfaller Kinder innerhalb der ersten funf
Lebensstunden versorgt. Lediglich in einem Fall rken aufgrund hamodynamischer
Instabilitéat erst nach 23 Stunden chirurgisch wearert werden. Somit war ein Vergleich
zwischen friihzeitiger und verspateter Operatiohtmaedglich.

Einige Studien haben sich mit den Auswirkungen d&perationszeitpunktes
auseinandergesetzt, konnten allerdings keine \ert@iner sofortigen chirurgischen
Intervention nachweisen [98, 261, 265].

Im Gegensatz dazu zeigte eine Untersuchung von I@iougt al. (1993), dass durch einen
sofortigen Bauchdeckenverschluss signifikant h&ufigin Primarverschluss gelang, die
Beatmungsdauer reduziert wurde, die orale Ernahriiiger toleriert wurde und die
Krankenhausverweildauer verkirzt werden konnte J[2&8&bei machten Coughlin et al.
(1993) das Fehlen des ,Peels” fir das verbessarteo®e verantwortlich. Neuere Studien
bestatigten die prognostischen Vorteile einer Op@rainmittelbar nach der Entbindung [32,
267]. Alali et al. (2011) beobachteten ebenso worighlin et al. (1993), dass der ,Peel”
innerhalb weniger Stunden nach der Geburt entstélaen, und machten daraufhin eine
postnatale vendse Stauung des Mesenteriums desfalbegen Darmes am Bauchwanddefekt
mit Transsudation proteinhaltiger Flussigkeit dafuerantwortlich [32, 266]. Diese
Entdeckung widerspricht den Studien von Tibboehlet(1985) und Moir et al. (2004), die
nachwiesen, dass der ,Peel" bereits intrauterirdab30. Schwangerschaftswoche entsteht
[91, 135]. Es hat den Anschein, dass sich der ,Pambohl pra- als auch perinatal bilden
kann und mit einem verschlechterten Outcome eiminr§B32]. Weitere Untersuchungen
mussen folgen, um zu kléren, inwiefern eine sajertperative Versorgung der Gastroschisis
tatsachlich Auswirkungen auf die Prognose hat urglche Rolle der ,Peel” bei der
Entstehung der Morbiditat von Gastroschisis-Patieispielt.

Haufig wurde der Krankenhausaufenthalt der GadtisscPatienten durch das Auftreten
einer Sepsis verkompliziert. Im UniversitatsklinikuLeipzig waren davon zwolf der 27
(44,4 %) Kinder betroffen. In der Literatur bewegieh die Sepsisrate zwischen 28 und 46
Prozent [12, 97, 116, 179, 180, 268].

Besonders Patienten mit einem niedrigen Geburtsdwiaren pradisponiert eine Sepsis zu
entwickeln [116, 269]. Zudem detektierten Snyderakt(1999) ein signifikant erhohtes
Risiko einer Sepsis bei unreifen Neugeborenen soltiiedern mit nekrotisierender
Enterokolitis, konnten jedoch keinen Einfluss aié &terberate nachweisen [177]. Andere

Untersuchungen hingegen belegten, dass eine Sepsfer erhdohten Mortalitat einherging
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[116, 179, 180]. Eine Sepsis fiihrte zu einem deutbrotrahierten enteralen Nahrungsaufbau
und verlangerte die Hospitalisierungszeit erheb]@b8, 269]. Unter den Kindern mit einer
Sepsis befanden sich allerdings vermehrt Patiemiérpostoperativen Komplikationen, die
weitere operative Eingriffe, verursacht durch deau@hdeckenverschluss selbst oder einen
Darmverschluss, notwendig machten.

Bei der Betrachtung der Gastroschisis-PatienterUsherersitatsklinik Leipzig mit und ohne
Infektion liel3 sich kein Zusammenhang mit Unreifeioniedrigem Geburtsgewicht, wie von
Davis et al. (2009) und Soares et al. (2010) beésobn, nachweisen [31, 116].
Interessanterweise neigten in der vorliegenden iArBatienten, die frihzeitig oral Tee
erhielten, signifikant haufiger zu Infektionen. Bée Studie ist bisher die einzige, die von
diesem Sachverhalt berichtet. Die Dauer der paraete Erndhrung und des stationaren
Aufenthaltes unterschieden sich hingegen nicht dveis Patienten mit und ohne Infektion.
Der Einfluss einer Sepsis auf die Mortalitat konmieht eruiert werden, da lediglich ein Kind
wahrend des initialen Krankenhausaufenthaltes asdrst

Mit einer Haufigkeit von Uber 33 Prozent (9/27)llsteder lleus nach der Sepsis die
zweithaufigste Komplikation dar und war Hauptursatir Folgeeingriffe.

Trotz der Tatsache, dass laut Literatur acht bi®R8%ent der Kinder einen Darmverschluss
entwickelten und diese Komplikation mit einer ertgghMortalitat einherging, versuchten nur
wenige Autoren Risikofaktoren sowie den Einflugsesi Darmverschlusses auf die Prognose
Zu ermitteln [116, 133, 179, 243, 270, 271]. Snyeeal. (1999) untersuchten den Einfluss
von Gestationsalter, Geburtsgewicht, préanatalelginae, Operationsmethode, intestinalen
und nicht intestinalen Begleitanomalien sowie ngkierender Enterokolitis auf das
Auftreten eines lleus, konnten jedoch keinen Zusanimang feststellen [177]. Piper und
Jaksic (2006) sowie van Eijck et al. (2008) hingeggelang der Nachweis, dass eine
prolongierte intensivmedizinische Behandlung, hoBestationsalter, pranatale Dilatationen
des Darmes, Sepsis sowie Fasziendehiszenz mit eieehdhten Auftreten von
Darmverschliissen einhergingen [243, 270]. Zudenb&dteten Piper und Jaksic (2006),
dass der lleus groftenteils erst nach der Entlgssaums der Klinik auftrat [270].
Zweiundsechzig Prozent der Darmverschlisse trateerinalb der ersten drei Lebensmonate
und 85 Prozent innerhalb des ersten Lebensjahf¢244].

Als Ursache fir das vermehrte Auftreten von Darrseillissen bei Patienten mit
Gastroschisis im Vergleich zur Omphalocele machss den Kontakt zum Fruchtwasser

sowie eine intestinale Ischamie durch Kompression Bauchwanddefekt verantwortlich,
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woraufhin es durch Schadigung des Darmes zu Hymstpkik kam [243, 272]. Die
Darmparalyse begunstigte die Entstehung eines Aaltgileus.

Die vorliegende Studie gab Hinweise auf zwei weitdfaktoren, die gehauft mit
Darmobstruktionen einhergingen. Zum einen fiel aafss funf von sechs Darmverschliissen
bei Kindern auftraten, deren Gastroschisis weniger funf Zentimeter grof3 war. Zum
anderen waren besonders Patienten, deren Magestiaaieg war, gefahrdet einen lleus zu
entwickeln. Diese Beobachtungen unterstitzten ties&, dass der hindurchgetretene Darm
am Defekt komprimiert wurde. Beide Ergebnisse jédamreichten keine statistische
Signifikanz, so dass weitere Untersuchungen duféhge werden sollten, um die
Auswirkungen der Grol3e des Defektes sowie der dageMagens nachzugehen.

Der Einfluss der Gro3e des Bauchwanddefektes whistheer kaum untersucht. Im Tiermodel
konnte keine Veranderung der Darmbeschaffenheitkbner und grof3er Gastroschisis
nachgewiesen werden [273]. Davis et al. (2009)tenigdass kleine Defekte zwar signifikant
haufiger primar verschlossen wurden, die Patiefgdoch vermehrt Atresien aufwiesen, an
Kurzdarmsyndrom litten sowie verlangert parenterabhrt werden mussten [116]. Tsai et al.
(2010) und Alali et al. (2011) konnten keinen Eus# der Grol3e der Gastroschisis auf die
Morbiditat zeigen [32, 109]. Auch die Analyse deatBn aus dem Universitatsklinikum
Leipzig konnte keine Auswirkungen der Grof3e der t@ashisis auf das Outcome
nachweisen, jedoch zeigten Kinder mit kleiner Gessthisis vermehrt Darmverschlisse. Da
lediglich sechs Patienten eine grof3e Gastroschisiwiesen, ist die Aussagekraft dieser

Ergebnisse eingeschrankt.

Neben Anteilen des Darmes befand sich in der ledregenden Untersuchung bei elf der 27
Patienten (40,7 %) der Magen auf3erhalb der Abddhiihke. Weitere Studien berichteten,

dass sich bei 13 bis 54 Prozent aller GastroseKisider der Magen extraabdominell befand,
bislang fehlten jedoch Untersuchungen zu progndstis Konsequenzen der Lage des
Magens [113, 194, 274]. Die vorliegende Studie tegigass bei Patienten mit prolabiertem
Magen vermehrt Darmverschlisse auftraten und veetiperative Eingriffe notwendig waren.

Dies fuhrte zu einer leichten Verzdgerung der initing der enteralen Erndhrung sowie zu
einer Verlangerung der Dauer der parenteralen Eunghund der Krankenhausbehandlung
im Vergleich zu Patienten mit intraabdominal gelegya Magen, jedoch ohne statistische
Signifikanz. Welchen prognostischen Stellenwert dage des Magen bei Gastroschisis-

Kindern tatsachlich einnimmt, sollte in weiterem@én untersucht werden.
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Wie entwickelte sich die Inzidenz von Gastrosclmster Universitatsklinik Leipzig von 1998
bis 2008?
Die Inzidenz betrug wahrend des Untersuchungsueites 14 pro 10 000 Lebendgeburten.

Ein Anstieg der Inzidenz wurde zwar subjektiv dudid Neonatologen und Kinderchirurgen
der Universitatsklinik Leipzig beschrieben, konnjedoch aufgrund des begrenzten
Beobachtungszeitraumes sowie der geringen Fallzaklatistisch nicht nachgewiesen
werden. Eine derart hohe Inzidenz wurde bislandeinLiteratur nicht beschrieben. Bei der
Universitatsklinik Leipzig handelt es um eines winei Kinderzentren in Sachsen, das tber
eine kinderchirurgische sowie neonatologische Almei verfligt, so dass das Patientengut
dank sich weiterentwickelnder pranataler Diagnedlesty bereits wahrend der
Schwangerschaft aus peripheren Kliniken Uberwies@m. Somit waren diese hohen
Fallzahlen nicht vergleichbar mit anderen Studien.

Weltweit betrachtet, bewegt sich die Inzidenz dest®schisis aktuell zwischen 0,46 in
Singapur und 6,34 von 10 000 Lebendgeburten in Mewico (USA) [5, 16]. In Deutschland
existieren derzeit ausschlie8lich in Sachsen-Anhsdiwie Mainz (Rheinland-Pfalz)
Fehlbildungsregister. Wahrend die Inzidenz in Sach&nhalt von 1991 bis 2002 bei 2,54
pro 10 000 Geburten lag, zeigte sich in Mainz vOAQLbis 2002 eine héhere Inzidenz von
4,48 pro 10 000 Geburten [90].

Die meisten internationalen Studien verzeichneiea steigende Zahl an Gastroschisis-Fallen
[11, 12, 90]. Ob es sich hierbei um einen tatsabkh Anstieg der Inzidenz handelt oder
Selektionsbias, vermehrte Diagnosestellung aufgruretbesserter Ultraschalltechnik,
verstarkte Dokumentation sowie MissklassifikatioonvGastroschisis und Omphalocele
ursachlich sind, ist bisher nicht geklart. Allergensprechen die Konstanz sowie das Ausmal3
des Anstiegs daflr, dass die Zahl der Gastrosehidle in der Tat gestiegen ist [11]. Die
vorliegende Untersuchung konnte eine Zunahme deiddnz ebenso wie einige andere
Studien nicht bestatigen [15, 16, 17].

An der Universitatsklinik Leipzig wurde zwischen 98 und 2008 eine hohe Zahl an
Gastroschisis-Fallen behandelt. Die Inzidenz blrebGegensatz zu vielen internationalen
Studien wahrend des untersuchten Zeitraumes kdnfan Einfihrung eines bundesweiten
Fehlbildungsregisters ist dringend erforderlich, léichendeckend alle Falle zu erfassen und

mithilfe multizentrischer Studien valide epidemigitche und klinische Daten zu gewinnen.
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Fuhrt eine frihzeitige Entbindung bei bekannter i@@ghisis zu einem verbesserten

Outcome?

Seitdem Fitzsimmons et al. 1988 berichteten, diasgeplanter Kaiserschnitt in der 36. SSW
die stationare Behandlung signifikant verkuirzt,ggin viele Studien der Frage nach, wann ein
Kind mit Gastroschisis zur Welt kommen sollte, umeeseits die Schadigung des Darmes,
vermutlich verursacht durch Mediatoren und Abfailjfwkte im Fruchtwasser sowie durch die
Kompression der prolabierten Darmsegmente am Baamtidefekt, zu minimieren und
andererseits die Folgen einer Frihgeburt mogligeshg zu halten [136, 275].

Lausman et al. (2007) fanden heraus, dass die $ganschaft mit einem Gastroschisis-Kind
ohne arztliches Eingreifen spontan nach 36,6 SS¥idet wurde. Somit ist das Risiko einer
Frihgeburt durch den Bauchwanddefekt selbst ef2Gk.

Einige Autoren propagierten die elektive Einleitudgr Geburt zwischen der 34. und 36.
SSW, um die Schadigung der ausgetretenen Darmgehlidurch die Fruchtwasserexposition
zu minimieren [91, 92, 141, 144, 277]. Moir et @004) induzierten in einer prospektiven
Studie bei Feten mit sonografischen Anzeichen eba@mschéadigung (Durchmesser des
Darmes > 10 mm, Darmwanddicke > 2 mm, fehlendesiidtik, Mattierung des Intestinums)
eine Frahgeburt [91]. Trotz des niedrigen Gestatdters war das Outcome im Vergleich zur
Kontrollgruppe besser. Beatmungsdauer, Nahrungaauffowie Behandlungsdauer der
elektivgeborenen Patienten waren deutlich verkiv¥eitere Beflrworter der geplanten
Frihgeburt belegten, dass die Unreife der Kindeneké&omplikationen mit sich brachte,
sondern dass es durch die zumeist reizlosen imomainellen Organe haufiger zu einem
problemlosen Primérverschluss des Bauchwanddefektiésanschlie3ender frihzeitiger
Etablierung der komplett oralen Erndhrung und EBstiag kam [92, 125, 141, 144].

Tibboel et al. (1985) und Moir et al. (2004) kormjedoch zeigen, dass die pathologischen
Veradnderungen des Darmes bereits ab der 30. SSMctHiatten und diese somit bei einer
Geburt in der 34. bis 36. SSW bereits vorlagen [&BE]. Ergtin et al. (2005) stutzten diese
Erkenntnis, indem sie nachwiesen, dass Patienterhisl zur 36. SSW im Vergleich zu den
Patienten, die nach der 36. SSW zur Welt kamemeksignifikanten Unterschiede der
Peeldicke aufwiesen [127]. Jedoch waren der oraérimgsaufbau sowie der stationare
Aufenthalt der vor der 36. SSW geborenen Kindettztraquivalenten Peels deutlich
prolongiert, so dass die Autoren empfahlen, aut gorzeitige Entbindung zu verzichten, um
Folgen der Friihgeburtlichkeit zu verhindern. AhmicEmpfehlungen sprachen auch weitere
Autoren aus [93, 147, 154, 261, 269]. Clark et(2011) identifizierten neben niedrigem

Geburtsgewicht Unreife als den wichtigsten FaktorMortalitat bei Gastroschisis-Patienten
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[33]. Die vorliegende Studie stellte das Outcomiéhfrund reifgeborener Gastroschisis-
Patienten gegenuber. Dabei konnten keine Unteidehiinsichtlich des enteralen
Nahrungsaufbaus, Dauer der parenteralen Erndhrkiogiplikationsrate und Dauer der
Krankenhausbehandlung nachgewiesen werden. Zu d€ihalithen Ergebnis kamen Sharp et
al. (2000), Jager et al. (2007) und Tsai et al1(@(97, 109, 268].

Die Mehrzahl der Autoren sowie die Untersuchung deiversitatsklinik Leipzig zeigten,
dass die Induktion einer Frihgeburt bei Kindern @itstroschisis zu keiner Reduktion der
Morbiditdt und Mortalitat fihrte und somit, sofermoglich, die Geburt eines reifen
Neugeborenen angestrebt werden sollte.

Profitieren die Patienten mit Gastroschisis vonesifriihzeitigen oralen Nahrungsaufbau?

Studien belegten, dass ein frihzeitiger Beginnadaten Nahrungszufuhr das Outcome von
Gastroschisis-Patienten verbesserte (Sharp ed@D, Bingh et al. 2003, Walter-Nicolet et al.
2009). Sowohl die Dauer der Beatmung als auch deanperalen Erndhrung und stationaren
Behandlung verkirzte sich deutlich. Jeder Tag Mggming des oralen Nahrungsbeginns
verlangerte die Dauer der parenteralen Ernahrung 1yd® Tage und die Lange des
Krankenhausaufenthaltes um 1,06 Tage [97].

Die vorliegende Studie konnte ebenfalls Vorteileesi friihzeitigen oralen Nahrungsbeginns
nachweisen. Bei Patienten, bei denen zum 14. Lébgrder orale Kostaufbau mit Milch
initiiert wurde, konnte die parenterale Ernédhrunguttich eher beendet werden. Zudem
erfolgte die Entlassung friiher, jedoch ohne statilsé Signifikanz.

Mogliche Grinde fur den gunstigen Einfluss eindghén enteralen Kostaufbaus auf das
Outcome waren zum einen die Stimulation der Magemd Dunndarmmotilitdt und zum
anderen die Produktion trophischer Faktoren, deeWachstum und die Reifung des Darmes
initiierten [278-280].

Im Gegensatz zu Publikationen von Singh et al. 320thd Walter-Nicolet et al. (2009)
wiesen die Patienten der Universitatsklinik Leipzidie innerhalb der ersten zwei
Lebenswochen FM/MM erhielten, trotz verkirzter paeealer Ernahrung ein erhohtes
Sepsisrisiko auf [98, 99]. Die Ergebnisse von Walteolet et al. (2009) waren jedoch nur
bedingt aussagekréaftig, denn die Kontrollgruppe wakKergleich zu den Kindern, bei denen

ein Erndhrungsprotokoll (zweimal taglich Einlaute dem dritten postoperativen Tag, Milch
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oral ab dem funften postoperativen Tag) angewandatl®y erheblich haufiger unreif, leicht
und hypotroph [99].

Zusammenfassend bleibt festzustellen, dass einzdiiger enteraler Nahrungsbeginn

innerhalb der ersten 14 Lebenstage trotz erhohtkgktionsrate die Prognose erheblich
verbesserte und somit stets als Behandlungsziedsahgn werden sollte. Wann genau der
optimale Zeitpunkt ist, um den oralen Kostaufbau®astroschisis-Kindern zu beginnen, ist

noch nicht abschlieBend geklart. Unter ZusammensdbaErgebnisse in der Literatur sowie

der vorliegenden Untersuchung empfehlen wir etwal@tm achten Lebenstag die enterale
Zufuhr von Tee zu initieren und etwa ab dem zehniag den oralen Kostaufbau mit

FM/MM weiterzufiihren.

4.2. Omphalocele

Wahrend des Untersuchungszeitraumes wurden 19 OaogehePatienten in der
Universitatsklinik Leipzig behandelt, davon neumé#er in den letzten beiden betrachteten
Jahren. Insgesamt verstarben drei Patienten. ZigieK litten an Trisomie 13, ein weiterer
Patient entwickelte aufgrund extremer Unreife (268W) zahlreiche Komplikationen, die
schlieRlich am 37. Lebenstag zum Tod filhrten. Simitug die Uberlebensrate 84 Prozent
und war identisch mit Angaben der aktuellen Liter§B0, 74, 75].

Wahrend Gastroschisis-Kinder vorrangig von jungeiittbtn zur Welt gebracht werden,

zeigte sich bei Mittern von Omphalocele-Patientene eandere Verteilung. In der

vorliegenden Studie betrug das miutterliche Alter Bthre und unterschied sich zwar
signifikant vom Alter der Mutter der Gastroschigisider, jedoch kaum vom mittleren Alter

aller wahrend des Beobachtungszeitraumes entbund&nauen der Universitatsklinik

Leipzig (29,3 Jahre). Zu demselben Ergebnis kameh &enrich et al. (2008), Tan et al.
(2008) und Srivastava et al. (2009) [11, 16, 184)e U-formige oder lineare Verteilung des
maternalen Alters, wie in anderen Studien beschanigkonnte nicht nachgewiesen werden
[15, 80].
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In der vorliegenden Arbeit kamen zwolf der 19 Onlpbele-Patienten per Kaiserschnitt zur
Welt. Die Ubrigen sieben Kinder wurden aufgrundesikleinen Defektes sowie der pranatal
nicht festgestellten Bauchwandspalte vaginal gebdbeée Gegeniberstellung von vaginaler
und Kaiserschnittgeburt bestatigte ebenso wie eghle andere Untersuchungen, dass sich
der Geburtsmodus nicht auf das Outcome der Patiestiswirkte [155, 194, 196]. Somit
sollte, vor allem bei kleinen Defekten und nichpturiertem Celensack, eine vaginale Geburt
durchgefuhrt werden. Bei mdutterlicher oder kindéichindikation sowie ausgedehnten
Defekten und frei liegenden Bauchorganen empfiaith jedoch eine Geburt mittels

Kaiserschnitt.

Drei der 19 Kinder wiesen neben der Omphalocelestirtale und weitere sechs Kinder
extraintestinale Anomalien auf. Ebenso wie bereitsm anderen Autoren beschrieben,
konnten wir, abgesehen von Patienten mit Trisonfe Keinen negativen Effekt von
extraintestinalen Fehlbildungen auf das Outcomestielten [75, 193]. Heider et al. (2004)
und Fratelli et al. (2007) fanden ebenfalls heraass bei Kindern mit Begleitfehlbildungen,
sofern keine chromosomalen Veradnderungen vorladen,postoperative Morbiditat nicht
erhoht war [196, 247].

Bei 17 der 19 Patienten wurde die Omphalocele dfisah versorgt. Der
Bauchdeckenverschluss erfolgte zwischen der zwéiskrensstunde und dem 36. Tag. Eine
frihzeitige Operation innerhalb der ersten siebeebensstunden wurde meist bei
Neugeborenen durchgefuhrt, die mittels Kaisersthaitf die Welt gekommen waren.
Insgesamt liel3 sich kein Benefit einer frihzeitighirurgischen Intervention hinsichtlich des
oralen Nahrungsaufbaus, der Komplikationsrate undpialisierungszeit erkennen, so dass
es sich empfiehlt, zuerst den AllgemeinzustandKiades zu stabilisieren sowie eventuelle
Zusatzanomalien zu diagnostizieren und zu behandewor die Omphalocele chirurgisch

versorgt wird.

Wie entwickelte sich die Inzidenz von Omphaloaeer Universitatsklinik Leipzig von 1998
bis 20087

Die Inzidenz von Omphalocele wahrend des untersuacélfjahrigen Zeitraumes betrug 9 pro

10 000 Lebendgeborenen und lag somit ebenso widndidenz der Gastroschisis-Falle
deutlich héher als in vorangegangenen Studien liteti¢l1, 59, 209, 281].
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Internationale Untersuchungen ergaben eine Inzidenz2,07 bis 4 pro 10 000 Lebend- und
Todgeburten [16, 59, 209, 281]. Aussagen bezlugleh Entwicklung der Inzidenz in den
letzten Jahrzehnten gingen stark auseinander. \Wéhkeatoren in Hawaii, Japan, Singapur
und Neuseeland steigende Zahlen an OmphalocelerF#iéobachteten, zeigten sich in
Europa und Australien konstante Inzidenzen [4, 10, 15, 16, 59, 61, 63, 282]. Die
Auswertung der Daten der Universitat Leipzig erdedine Anderung der Inzidenz im

Zeitraum von 1998 bis 2008 und ging somit konformhemem Grol3teil der Studien.

Insgesamt war die Inzidenz der Omphalocele im \éehl zu bisher verdffentlichten
Untersuchungen sehr hoch und blieb wahrend desdh#ten Zeitraumes stabil. Um die
Hohe und Entwicklung der Fallzahlen in ganz Deutsuth betrachten zu kdnnen, ist die

Einflhrung eines Fehlbildungsregisters notwendig.

Inwiefern beeinflussen die Lage der Leber und d®R@ des Bauchwanddefektes die

Prognose von Kindern mit Omphalocele?

Bei einem Grofiteil der Omphalocele-Patienten befaiah die Leber aufR3erhalb der
Bauchhohle [96, 193, 196]. Nyberg et al. beschneb889 erstmalig den Zusammenhang
zwischen der Lage der Leber und chromosomalen Abtenen [283]. Hierbei wurde
beobachtet, dass alle Patienten mit intraabdongielalgener Leber einen abnormen Karyotyp
aufwiesen, dies jedoch nur bei zwei der 18 Kindet pnolabierter Leber der Fall war.
Nachfolgende Studien bestatigten, dass eine irdoaalmal gelegene Leber gehauft mit
chromosomalen Anomalien einherging [75, 96, 2074,2885]. Obwohl Patienten mit
ausgetretener Leber nur selten Chromosomenabewraticzeigten, war die neonatale
Morbiditat und Mortalitat dieser Kinder deutlichhéht [96, 193, 207]. Lediglich Heider et al.
(2004) konnten keine Auswirkung der Lage der Ledafr das Outcome nachweisen, auch
wenn ein Primérverschluss bei Kindern mit ausgett signifikant seltener gelang als bei
Kindern ohne ausgetretene Leber [196]. Die vorlelgeAnalyse bestatigte die verminderte
Primarverschluss- und Fehlbildungsrate bei Patrent& prolabierter Leber. Zudem war der
enterale Nahrungsaufbau sowie die stationare Eott@sverzdogert.

Kurz- und mittelfristig litt ein Grof3teil der Patiien mit ausgetretener an respiratorischer
Insuffizienz und Erndhrungsschwierigkeiten [244].esBnders eine eingeschréankte
Lungenfunktion, verursacht durch Hypoplasie derdem verschlechterte die Prognose der
Patienten erheblich [231].
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Ein weiteres Merkmal, das Hinweise auf die Haufigkewie Art begleitender Fehlbildungen
geben kann, ist die GrolR3e des BauchwanddefektesieGret al. (2006) detektierten eine
Korrelation zwischen der Ausdehnung der Omphalogeteden assoziierten Malformationen
[94]. Demzufolge traten bei Neugeborenen mit austgten Leberanteilen und mehr als funf
Zentimeter grofRer Bauchwandspalte bevorzugt An@matier Extremitaten, Herzektopien
sowie Blasenextrophien auf, wohingegen kleinere cBawandspalten, die lediglich
Darmanteile enthielten, mit gastrointestinalen whtralnervosen Malformationen sowie
chromosomalen und syndromalen Erkrankungen velgebkaftet waren. Einen &ahnlichen
Zusammenhang stellten Kumar et al. (2008) kurzefxiter fest [95].

Problematisch war, dass bislang keine einheitlicieefinition einer kleinen®
beziehungsweise ,grofien* Omphalocele besteht, 3 dar Vergleich unterschiedlicher
Studien erschwert wurde [74, 224, 230, 251]. Didiegende Untersuchung orientierte sich
an den Studien von Patel et al. (2009) und varkEjcal. (2009), so dass eine Omphalocele
ab einer GroRe von funf Zentimetern als ,groR“ gpid, 251]. Um eine bessere
Vergleichbarkeit zu erreichen, schlugen Campog. é2@09) vor, eine ,grol3e* Omphalocele
weniger anhand absoluter MalRe zu definieren, a&gnehr als ein Missverhaltnis zwischen
dem Volumen der Bauchhéhle und den hernierten @mam definieren [286]. Allerdings
fehlt auch dieser Beschreibung die Objektivitat.

Patienten der Universitatsklinik Leipzig mit eif@mphalocele von mehr als vier Zentimeter
GroRe litten deutlich haufiger an Infektionen umdetierten enterale Nahrung signifikant
spater. Jedoch waren diese Patienten seltenerxtaaingestinalen Fehlbildungen betroffen
als Patienten mit kleiner Omphalocele. Die meidtatienten mit grolRem Defekt zeigten
neben der Omphalocele keine weiteren Fehlbildun@éese Beobachtung unterstitzte die
eine Untersuchung von van Eijck et al. (2009) [2%1if Dauer der stationaren Versorgung
war zwar bei Patienten mit groRer Omphalocele \gg#d jedoch ohne statistische
Signifikanz.

Insgesamt spricht man kleinen Defekten, soferneéabensbedrohlichen Malformationen,
syndromalen Erkrankungen oder karyotypischen Vexamjen vorliegen, eine bessere
Prognose zu [244]. Grund fur die hohe MorbiditétPatienten mit groRer Omphalocele sind
die haufig damit einhergehende Hypoplasie der Langel respiratorische Insuffizienz [231,
239].
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Zusammenfassend wiesen sowohl die Position der rLelte auch die Grole des
Bauchwanddefektes auf zusatzliche Malformationenumd beeinflussten die Prognose der
Patienten. Eine kleine Omphalocele sowie eine racisgetretene Leber waren vermehrt mit
extraintestinalen Fehlbildungen assoziiert, wahregrdl3e Defekte und Patienten mit
extraabdominal gelegener Leber seltener Begleitaiemaufzeigten, allerdings sowohl im
Kurz- als auch im Langzeitverlauf vermehrt an pub@en und enteralen Komplikationen

litten.

Profitieren Patienten mit Omphalocele von einenmfeitigen oralen Kostaufbau?

Die Schadigung des Darmes ist aufgrund der fehlerdechtwasserexposition bei Patienten
mit Omphalocele deutlich geringer ausgepragt alsPagienten mit Gastroschisis, so dass
bald nach der Geburt mit der enteralen Ernahrurgpitogen werden kann [136, 272]. Die
vorliegende Studie Uberprifte, ob eine rascheiénitng oraler Kost sich positiv auf das
Outcome auswirkte. Es stellte sich heraus, dass &iihe enterale Nahrungszufuhr von
FM/MM bis spatestens zum zehnten Lebenstag mitr elleeitlich reduzierten Dauer der
parenteralen Ernédhrung einherging und zudem imgem MalRe den Krankenhausaufenthalt

verkirzte.

Ein rascher Start der enteralen Ernahrung verttesdexr Prognose und sollte somit immer
angestrebt werden. Im Median erhielten die Patremter Universitatsklinik Leipzig mit

friher oraler Erndhrung ab dem siebten Tag FM/MMh&nd dieser Beobachtung empfehlen
wir den oralen Nahrungsaufbau mit Tee-Glucose-Lgsab dem flinften Lebenstag zu
beginnen und bei refluxfreier Nahrungsaufnahme aim ¢iebten Lebenstag auf FM/MM

umzustellen.

4.3. Starken und Schwachen der Untersuchung

Gastroschisis und Omphalocele stellen seltene angeb Bauchwanddefekte dar. Deshalb
waren die Fallzahlen der Studie gering und die Agsekraft der Ergebnisse nur
eingeschrankt. Zudem handelt es sich in der vahdgn Studie um eine retrospektive
Analyse.
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Aufgrund geringer Fallzahlen konnten bei GastrassHratienten die Auswirkungen des
Geburtsmodus, des Operationszeitpunktes, der Opesatethode sowie intestinaler
Fehlbildungen auf die Prognose nicht untersuchtdemer Bei Omphalocele-Patienten war
hingegen die Analyse des Einflusses von Friihgeblk#it, Hypotrophie und Infektionen auf
das Outcome nicht mdglich.

In einigen Fallen, besonders bei postoperativ in K@derchirurgie versorgten Kindern,
waren relevante Daten nicht beziehungsweise luafenh den Akten dokumentiert und
mussten deshalb als unbekannt gewertet werden.Péigenten wurden im Anschluss an die
Behandlung in der Universitatsklinik Leipzig in uegende Kliniken verlegt. In diesen Fallen
fehlten Verlaufs- und Entlassungsdaten. Da die é¢emhg in diesen Fallen lediglich zur
Fortfihrung der oralen Erndhrung erfolgte, die pgmale Nahrungszufuhr bereits
abgeschlossen war und mit keinen weiteren Komptikah und Operationen zu rechnen war,
wurden in diesen Fallen ausschlie3lich Daten diaebaes Krankenhausaufenthaltes sowie
das Entlassungsgewicht betreffend als unbekanregagn.

Erst seit 1998 werden die Patientendaten und Deggndigital gespeichert und erlauben eine
umfassende Detektion der betroffenen Falle. Sostitdavon auszugehen, dass alle im
Universitatsklinikum Leipzig behandelten Patientemt Gastroschisis und Omphalocele
erfasst wurden. Zuséatzlich zu den in der Klinikine;n Datenbank gespeicherten
Informationen wurden die Patientenakten aus demhidrangefordert und personlich
bearbeitet, um fehlende Werte zu ergdnzen sowieberte Daten auf ihre Richtigkeit zu

prufen.

4.4. Empfehlungen zur Behandlung Neugeborener mit raeborenen

Bauchwanddefekten

4.4.1. Gastroschisis

Die Inzidenz der Gastroschisis steigt, auch wemseati Sachverhalt in der Universitatsklinik
Leipzig nicht bestatigt werden konnte. Mittlerwese die Mortalitat bei Gastroschisis gering,
so dass es nun das Ziel ist, die hohe Morbidiggeti Fehlbildung mdglichst zu reduzieren.

Die Mdglichkeiten der pranatalen Diagnostik nehmstatig zu und erlauben eine friihzeitige

Beratung der Eltern sowie Planung der Geburt urstiop@rativen Versorgung des Kindes.
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In jedem Fall empfiehlt sich die Entbindung in emeKlinikum, das Uber eine
kinderchirurgische und neonatologische Abteilungiigt. Der angeborene Bauchwanddefekt
allein rechtfertigt nicht die Durchfihrung einercBe caesarea. Bislang konnte keine Studie
Vorteile der Schnittentbindung gegentuber der vdgm&eburt belegen, so dass, sofern von
gynékologischer und péadiatrischer Seite keine Hiréstkkungen bestehen, eine vaginale
Geburt bevorzugt werden sollte.

Die Frage nach dem optimalen Geburtszeitpunkt déndeit kontrovers diskutiert und bisher
lassen sich noch keine klaren Empfehlungen audspmeds scheint jedoch so, dass eine
Frihgeburt die Schadigung der ausgetretenen Dames#g nicht verhindert und der enterale
Kostaufbau nicht friher erreicht werden kann. Deedtriihgeburt somit nicht die Prognose
verbessert und um Folgeschéaden durch Unreife uedtiges Geburtsgewicht zu reduzieren,
sollte man die Geburt eines reifen Kindes anstreben

Postnatal sollte ein besonderes Augenmerk auf ctigBegleitfehlbildungen gelegt werden.
Vor allem Atresien beeinflussen die Prognose ertiepto dass eine friihzeitige Entdeckung
und Behandlung dieser Anomalien zur Senkung vorbMdgat und Mortalitat essentiell sind.
Auch wenn eine aktuelle Studie von Alali et al. 12D einen sofortigen
Bauchdeckenverschluss empfahl, um die Darmschéadeh somit die Morbiditat zu
reduzieren, konnten die Mehrzahl der Studien keduswirkungen des Zeitpunktes des
Gastroschisis-Verschlusses auf die Prognose nasémei

Untersuchungen zeigten, dass moglichst frih mit detaralen Kostaufbau begonnen werden
sollte, da dieser die Peristaltik anregt und vdektionen schiitzt. Letzteres konnte in der
vorliegenden Studie nicht bestatigt werden. Pagmentlie bis zum 14. Lebenstag erstmalig
Milch erhielten, neigten vermehrt zu InfektionenciNsdestotrotz zeigte sich ein verbessertes
Outcomes der frihzeitig enteral ernahrten Kinder,dass wir einen Beginn des oralen
Kostaufbaus mit Tee sowie FM/MM circa ab dem achsawie zehnten Lebenstag
empfehlen.

Sepsis und Darmverschlisse zéhlen im postoperatiVenauf zu den haufigsten
Komplikationen. Wahrend eine Sepsis kaum Auswirlkeimguf den oralen Nahrungsaufbau
und die Hospitalisierungszeit hat, beeinflusstlens die Prognose der Patienten erheblich.
Diese Beobachtung stellt die Frage nach mogliclmédigponierenden Faktoren. Die aktuelle
Studie zeigte, dass vermehrt Patienten mit kleifefekt oder prolabiertem Magen einen
lleus entwickelten. Diese Ergebnisse erreichtergrand der geringen Fallzahlen keine

statistische Signifikanz, so dass weitere Untersagkn folgen sollten.



4. Diskussion 94

4.4.2. Omphalocele

Insgesamt scheint die Inzidenz der Omphalocele evithder letzten Jahre konstant geblieben
zu sein. Dies bestéatigte auch die vorliegende Waotdung. Die intrauterine sowie neonatale
Mortalitat ist im Gegensatz zur Gastroschisis, altem bedingt durch das gehaufte Auftreten
chromosomaler Aberrationen, erhéht. Somit ist eanwll, bereits pranatal eine
Amniozentese durchzufuhren und nach Begleitanomaliesuchen.

Patienten mit kleinen Defekten ohne prolabiertedrelind mit intaktem Celensack sollten,
wenn moglich, vaginal geboren werden. Wohingegeh bei einer grol3er Omphalocele mit
ausgetretener Leber oder rupturiertem Sack einagegl Kaiserschnitt empfiehlt, um das
Risiko eines Leberkapselrisses, Blutungen, Celdmsptur und Infektionen zu reduzieren.
Der chirurgische Verschluss der Omphalocele salitet dann erfolgen, wenn mdgliche
lebensbedrohliche Begleitfehlbildungen behandeltden und die Patienten hamodynamisch
stabil sind. Eine Verzdgerung des Bauchdeckenvirssbs beeinflusste das Outcome nicht.
Die hohe Morbiditat einiger Patienten ist verursadbrch eine extraabdominal gelegene
Leber sowie einen grof3en Bauchwanddefekt. DiesetoFak verlangern den enteralen
Nahrungsaufbau sowie den stationdren Aufenthalteldidh und prédisponieren fir
Infektionen. Eine grofRe Omphalocele mit prolabretteber kann erhebliche pulmonale und
gastrointestinale Langzeitkomplikationen mit sichingen. Somit ist es sinnvoll, die
Entbindung eines reifen Neugeborenen anzustrebeémienEltern bereits vor der Geburt des
Kindes auf mdgliche postoperative Komplikationew lWwangzeitprobleme vorzubereiten.
Auch Patienten mit Omphalocele profitieren von eiinéhzeitigen enteralen Ernahrung. Wir

empfehlen deshalb erstmalig ab dem flinften undesiebag Tee und FM/MM zuzufihren.
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Hintergrund: Weltweit berichteten zahlreiche Studien von eistgigenden Inzidenz von
Patienten mit angeborenen Bauchwanddefekten. Besodde Zahl der Gastroschisis-Kinder
hat deutlich zugenommen. Auch die Neonatologerihéversitatsklinik Leipzig beschrieben
ein gehauftes Auftreten von Patienten mit Gastrigschund Omphalocele. Aufgabe der
vorliegenden Arbeit war es, die Inzidenz dieser deei Fehlbildungen am
Universitatsklinikum Leipzig zu ermitteln und zu tarsuchen, wie sich die Fallzahlen
wéahrend des Untersuchungszeitraumes (1998-2008)iokeit hatten. Zudem sollten
Parameter identifiziert werden, die die Prognosehdtroffenen Kinder bis zur Entlassung
beeinflussten. Ein weiteres Anliegen dieser Studsr es, mithilfe einer ausfihrlichen
Literaturrecherche, einen Uberblick tiber die akéuBehandlung und Prognose der beiden
Fehlbildungen zu geben.

Methoden: Im Rahmen einer retrospektiven Untersuchung e#oldie Erhebung und
Auswertung der Daten von 27 Kindern mit Gastrosstgswie 19 Kindern mit Omphalocele,
die zwischen 1998 und 2008 in der Universitatsklingipzig behandelt wurden. Mithilfe des
Mann-U-Whitney-Tests sowie des exakten Tests nasheF wurden zahlreiche Merkmale
hinsichtlich ihrer Auswirkungen auf das Outcome rpbiéft. Als Parameter, die das Outcome

widerspiegelten, galten der Beginn des enteralestdtbbaus mit Tee-Glucose-Ldsung und
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Milch, die Dauer der parenteralen Nahrstoffzufuhd wWes Krankenhausaufenthaltes, sowie
Nachoperationen, Komplikationen und die Letalitdhwend des stationaren Aufenthaltes.
ErgebnisseAn der Universitatsklinik Leipzig betrug die Ineidz von Gastroschisis 14 pro
10 000 Lebendgeburten und von Omphalocele 9 prOQ0Lebendgeburten. Die Inzidenz
blieb wéahrend des elfjahrigen Beobachtungszeitraumastant.

Der Vergleich friih- und reifgeborener GastroscHiasienten zeigte, dass eine Fruhgeburt
weder mit einem friiheren Beginn der oralen Ernapmomit Tee-Glucose-Losung (11 d vs.
14 d; p nicht signifikant) und Milch (17 d vs. 17 g nicht signifikant), noch mit einer
Verkirzung der parenteralen Erndhrung (36 d vsd;3@ nicht signifikant) und stationaren
Behandlung (48 d vs. 50 d; p nicht signifikant) herging. Haufig verkomplizierten
Infektionen (12/27) und sekundare Darmverschli€827]§ mit der Notwendigkeit einer
zusatzlichen Operation den postoperativen Verlauni@hstroschisis-Patienten. Letztgenannte
Komplikation fihrte zu einer erheblich protrahiergarenteralen Ernahrung (79 d vs. 31 d;
p < 0,05) und stationdren Behandlung (101 d vsd;38 < 0,05), wahrend Infektionen kaum
Auswirkungen auf das Outcome hatten. Es zeigte, slabs vorrangig Kinder mit kleinem
Defekt (<= 4 cm) sowie mit prolabiertem Magen eindaus entwickelten. Neben
Darmverschlissen fuhrten intestinale Begleitfetlimigen tendenziell zu einer Verlangerung
der Hospitalisierungszeit (73 d vs. 48,5 d; p n@ighifikant). Gelang die orale Zufuhr von
Milch innerhalb der ersten 14 Lebenstage, so vgerie sich die Dauer der parenteralen
Ernéahrung (30 d vs. 37 d; p < 0,05) und der statiem Behandlung (41 d vs. 67 d; p nicht
signifikant).

Bei Patienten mit Omphalocele bestimmten vor alkkkenGrol3e der Omphalocele, der Inhalt
des Bruchsackes sowie der Zeitpunkt des oralenhEingsbeginns die Prognose. Ein grol3er
(> 4 cm) Bauchwanddefekt ging mit einer erhdhtefiedtionsrate (4/7 vs. 1/11; p < 0,05),
prolongierten parenteralen Nahrungszufuhr (26 d W&.d; p < 0,05) sowie stationdren
Behandlung (46 d vs. 24 d; p nicht signifikant) hen Extraintestinale Begleitanomalien
zeigten sich jedoch haufiger bei Patienten mit nden Defekt (5/11 vs. 1/7; p nicht
signifikant). Befand sich die Leber auf3erhalb ddsddminalhthle, waren zusatzliche
Fehlbildungen seltener (3/11 vs. 5/7; p < 0,05heBirolabierte Leber verzdgerte tendenziell
die parenterale Erndhrung (24 d vs. 18 d; p nichgnifskant) und die
Krankenhausverweildauer (46 d vs. 21 d; p nichhifilgant). Ein frihzeitiger Beginn des
enteralen Kostaufbaus mit Milch innerhalb der erstehn Lebenstage fiihrte hingegen zu
einer Verklrzung der parenteralen Erndhrung (17sd27 d; p < 0,05) und stationaren
Behandlung (22,5 d vs. 49 d; p nicht signifikant).
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Schlussfolgerung:Die Inzidenz von Gastroschisis und Omphalocelebblivahrend des

Beobachtungszeitraumes konstant.

Die Prognose der Gastroschisis-Patienten wurdehdeiree Frihgeburt nicht verbessert, so
dass eine Termingeburt angestrebt werden sollte.maiten der vorliegenden Arbeit legen
nahe, dass ein frihzeitiger Nahrungsaufbau mitodalen Zufuhr von Tee ab dem achten
Lebenstag sowie Milch ab dem zehnten Lebenstagtigliis das Outcome hinsichtlich der
Dauer der parenteralen Erndhrung und des stationdudenthaltes ist. Darmverschlisse
stellten schwerwiegende Komplikationen dar undatdechterten das Outcome malfigeblich.
Eine groe Omphalocele sowie eine ausgetretene leebéhten die Morbiditat. Ebenso wie
bei Gastroschisis-Kindern scheint ein frihzeitiggeginn der enteralen Ernéhrung das
Outcome der Omphalocele-Patienten hinsichtlichRimer der parenteralen Erndhrung und
Krankenhausbehandlung zu verbessern. Deshalb elapfeir ab dem flinften sowie siebten
Lebenstag die enterale Erndhrung mit Tee sowiehMilcbeginnen.

Ein gro3es Manko der vorliegenden Studie ist dieine Fallzahl dieser retrospektiven,
monozentrischen Erhebung. Zur besseren Erfassung Pdgéienten mit angeborenen
Bauchwanddefekten und um aussagekraftige epidegisoloe und prognostische Ergebnisse
zu erhalten, bedarf es eines Fehlbildungsregiste3achsen, so wie es bereits in anderen

Bundeslandern angewandt wird.
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