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Leitlinie 024-13: Therapie der idiopathischen

Apnoe-Anfalle bei Frihgeborenen*

Die Beweiskraft der in der Leitlinie ausgesprochenen Empfehlung basiert auf dem System des
"Oxford Centre for
Evidence-Based Medicine Levels of Evidence"

(http://www.cebm.net/levels of evidence.asp)

1. Einleitung

Es ist nicht gesichert, ob kurze Apnoen einen Krankheitswert haben. Im Zusammenhang mit
Bradykardie und Hypoxamie konnen sie jedoch zu zerebralen Beeintrachtigungen fuhren [1-3],
wobei auch hier unklar ist, bis zu welcher Dauer, Haufigkeit bzw. Schwere davon ausgegangen
werden kann, dass Hypoxamie und Bradykardie ohne Auswirkungen auf die weitere Entwicklung

des Kindes bleiben.

2. Definition

Eine klinisch relevante Apnoe im Sinne dieser Leitlinie ist definiert als ein Sistieren der Atmung
fur mindestens 20 Sekunden oder als eine kiirzere Atempause mit Bradykardie (<80/Min.) oder
Hypoxamie (Sauerstoffsattigung <80%). Apnoen treten in den ersten Lebenswochen umso
héaufiger auf, je unreifer das Kind ist; ab einem postmentruellen Reifealter von ca. 43 Wochen

treten sie dagegen nicht mehr haufiger auf als bei Reifgeborenen [4].

3. Pathophysiologie

Der Pathomechanismus ist nicht vollstandig geklért. Eine Rolle spielt die Unreife des

Atemzentrums mit Persistenz der fetalen Hypoxieantwort. Die friher Gbliche Differenzierung
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zwischen zentralen, obstruktiven und gemischten Apnoen wird zunehmend verlassen, da
aufgrund neuerer Daten davon auszugehen ist, dass es regelmaRig bei Sistieren des Luftstroms zu

einem Kollaps der oberen Atemwege, also einer Atemwegsobstruktion, kommt [5].

4, Diagnosestellung und Differentialdiagnose

Die Diagnose wird mittels klinischer Beobachtung und kontinuierlicher Monitortiberwachung

gestellt. Zur Abgrenzung von symptomatischen Apnoen missen ausgeschlossen werden:

o Infektionen

o Lungenerkrankungen wie Pneumonie, Atemwegsobstruktion und Atelektasen
o Zerebrale Blutung oder Ischamie

o Stoffwechselstérungen

o Hypoglykémie

o Hypo- und Hyperthermie

o Krampfanfalle

. Offener Ductus arteriosus Botalli oder anderes Vitium mit Li-Re-Shunt
o Zustand nach maternalem Drogenkonsum

o Medikamentenwirkung (z.B. Opiate, Sedativa)

o Fehlbildungen (ZNS, obere Atemwege)

° Hirndruck

5.  Therapie

Da die Langzeitauswirkung von rezidivierenden Apnoen letztlich unbekannt ist, konnen keine auf
kontrollierten Studien beruhende Therapieindikationen gegeben werden. In dieser Leitlinie wird
empfohlen, bei 6 Hypoxamien und/oder Bradykardien innerhalb von 6 Stunden eine Behandlung
zu beginnen bzw. eine bereits begonnene Therapie zu intensivieren, bei Notwendigkeit einer
Maskenbeatmung ggf. auch eher, d.h. bereits nach dem 1. oder 2. derartigen Ereignis. Es gibt
keine Hinweise, daB eine prophylaktische Therapie z.B. mit Methylxanthinen Vorteile gegentiber

einem indikationsabh&ngigen Einsatz hat (Evidenzgrad 1a) [6].
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5.1 Pflegerische Malinahmen

o Bauchlage, 15° Schragstellen der Unterlage, d.h. mit erhéhtem Kopf/Oberkorper (Abnahme
Atemarbeit; Evidenzgrad 3b) [7]

o Wenn eine Magensonde zur Ernahrung notwendig ist, sollte diese nicht naso-gastral,
sondern oro-gastral gelegt werden (Abnahme Atemwegswiderstand; (Evidenzgrad 3b) [8]

o Inkubatortemperatur auf Unterrand des thermoneutralen Bereichs (Evidenzgrad 3b) [9,10]

o Anstreben eines Sauerstoffpartialdrucks im oberen Toleranzbereich (PaO, ca. 60-80
mmHg, entsprechend einer pulsoximetrischen Sattigung von ca. 92-95%; zur Vermeidung
einer hypoxischen Atemdepression; (Evidenzgrad 4) [11]

o Bevorzugtes Sondieren anstelle einer eigenstdndigen Nahrungsaufnahme (Evidenzgrad 4)
[12 ]; diese MaRnahme ist bei langerer Anwendung gegen das Risiko einer Begunstigung
von Trinkstorungen abzuwagen

o Stimulation (z.B. Schaukelmatratze; in Metaanalyse als unwirksam erwiesen, daher nicht
empfohlen; Evidenzgrad 1a) [137]

5.2 Medikamentdse Therapie

Koffein: Startdosis 10 mg/kg KG in einer Einzeldosis i.v. oder per 0s

Erhaltungstherapie nach 24 h 2,5 mg/kg/24 h in einer Einzeldosis i.v. oder per os. Bei
Verwendung von Koffeinzitrat Startdosis 20 mg/kg KG, Erhaltungsdosis 5 mg/kg/24 h [14].

Theophyllin: Initialdosis 5 mg/kg KG per os oder als Kurzinfusion
Erhaltungstherapie (nach 8 h) 1 bis 2 mg/kg KG pro Einzeldosis alle 8 h per os oder als
Kurzinfusion [14].

Die angestrebten Serum-Talspiegel sind fur Koffein 8 bis 20 mg/l und fiir Theophyllin 7 bis 13
mg/l.

Nebenwirkungen von Koffein/Theophyllin: Tachykardie, Unruhe, gesteigerte Diurese, gastro-

intestinale Stérungen, Hypokaliamie, Senkung der zerebralen Anfallsschwelle
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Beurteilung: Bei vergleichbarer kurzfristiger Wirksamkeit, jedoch therapeutischen Vorteilen fir
Koffein (h6here therapeutische Ratio, bessere enterale Resorption, langere Halbwertzeit) sollte

Koffein gegenliber Theophyllin bevorzugt werden (Evidenzgrad 1a) [15,].

Doxapram: Bolusgabe 2-2,5 mg/kg KG i.v. Uiber 15-30 Min., dann 0,5 bis maximal 2,5 mg/kg/h

als Dauerinfusion [ 16]

Nebenwirkungen: Unruhe, Hyperglykamie, Nahrungsunvertraglichkeit, kardiale Uberleitungs-
storungen (dosisabhangig), Senkung der cerebralen Anfallsschwelle, Blutdruckerh6hung. In einer
retrospektiven Fall-Kontroll-Studie an 40 Friihgeborenen <1250 g mit und ohne mentale
Retardierung hatten Kinder mit mentaler Retardierung eine signifikant hohere kumulative
Doxapramdosis erhalten, wobei unklar bleibt, ob die starkere Apnoe-Symptomatik, die zum
Einsatz von Doxapram fihrte, oder Doxapram direkt hierfur ursachlich war [ 17].

Beurteilung: Aufgrund mangelnder Daten zur Sicherheit dieser Substanz kann derzeit keine

Empfehlung zum Doxapram gegeben werden [ 18].

5.3 Weitere Therapieoptionen
Anwendung einer Atemunterstiitzung mit nasalem kontinulierlichen Atemwegsdruck (NCPAP-
Atemhilfe), u.U. kombiniert mit intermittierender Beatmung (NIPPV) (ber nasale Prongs oder

Naso-Pharyngealtubus.
Beurteilung: NCPAP als alleinige Therapie ist weniger wirksam als Theophyllin (Evidenzgrad

1a) [ 19]. NIPPV scheint die Haufigkeit von Apnoen starker zu beeinflussen als NCPAP, die

Sicherheit dieser Manahme bedarf aber noch weiterer Uberpriifung (Evidenzgrad 1a) [20].
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Verfahren zur Konsensbildung:

Bartmann, Kowalewski, Poets und der Vorstand der GNPI
(Erste Fassung 1997)

Poets, Bartmann, Groneck , konsentiert in einer Delphi-Konferenz (28 Teilnehmer), die vom

Vorstand der GNPI einberufen wurde.
(Uberarbeitung 2003)
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