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Fragestellung

Rekombinantes humanes Erythropoietin (rh-Epo) wird zur Behandlung der Friihgeborenen-
andmie eingesetzt. Innerhalb dieser klinischen Studie sollten Veranderungen hamatologischer,
hamorheologischer und klinischer Parameter sowie der regionalen zerebralen Oxygenierung
unter Erythropoietintherapie bei Frilhgeborenen untersucht werden. Zudem wurde der friihe
Therapiebeginn mit rh-Epo (ab der 1. Lebenswoche) mit dem spéten Beginn (nach der 4. Le-
benswoche) verglichen. Des Weiteren sollte ermittelt werden, ob durch den Einsatz von rh-Epo

der Transfusionsbedarf bei Friihgeborenen gesenkt werden kann.

Patienten und Methoden

An der Studie nahmen 30 Friihgeborene teil, die zwischen September 2000 und Februar 2002
auf der Frihgeborenen-intensivpflegestation der Universitats-Kinderklinik Heidelberg betreut
wurden. lhr Gestationsalter lag zwischen 25+0 und 31+5 Schwangerschaftswochen und ihr
Geburtsgewicht zwischen 620 und 1600 g.

Die Frihgeborenen wurden postnatal in drei Studiengruppen randomisiert. Die Kinder der
Gruppe A erhielten ab dem 5. Lebenstag (friihe Gabe), die der Gruppe B ab dem 28. Lebenstag
(spate Gabe) rh-Epo. Die Kontrollgruppe C wurde ohne rh-Epo behandelt. Eine orale Eisensub-
stitution (3-6 mg/kg/Tag) wurde in der Gruppe A ab dem 14., in der Gruppe B ab dem 28. Le-
benstag begonnen. Die Kinder der Kontrollgruppe erhielten eine orale Eisengabe bei einem
Ferritinspiegel unter 100 pg/l. Die Applikation von Bluttransfusionen erfolgte bei allen Frihgebo-
renen nach den aktuellen Transfusionsleitlinien der Neonatologischen Abteilung der Universi-
tatskinderklinik Heidelberg.

Die hamatologischen und hamorheologischen Untersuchungen fanden an den Lebenstagen
5, 14, 28, 42 und 63 statt. Neben dem Blutbild wurden Retikulozytenanzahl, Ferritin, Gesamtei-
weifd und Harnstoff bestimmt.

Als hamorheologische Parameter wurden die Erythrozytenverformbarkeit mit dem Rheodyn



SSD (Myrenne, Roetgen, Deutschland) und die Erythrozytenaggregation mit dem Aggregome-
ter Modell A2 (Myrenne, Roetgen, Deutschland) gemessen.

Die Untersuchung der zerebralen Oxygenierung erfolgte mittels Nahinfrarotspektroskopie
(NIRS) mit dem CRITIKON® Cerebral RedOx Monitor Modell 2020 (Johnson & Johnson Medical
U.S.). Sie erméglicht die Messung von oxygeniertem Hamoglobin (O,Hb) und desoxygeniertem
Hamoglobin (HHb) im zerebralen Gewebe. Aus den beiden Parametern berechnet der NIRS-
Monitor das Gesamthamoglobin (tHb) und die regionale Sauerstoffsattigung (rSat). Wahrend
der NIRS-Messungen wurden Herz- und Atemfrequenz, transkutane periphere Sauerstoffsatti-
gung und der arterielle Blutdruck handschriftlich aufgezeichnet.

Fur jedes Friihgeborene wurden die wdchentliche Gewichtszunahme, Blutentnahmenmengen,
Intensivpflege- und Klinikaufenthaltsdauer und auftretende Erkrankungen dokumentiert.

Der Transfusionsbedarf der Frilhgeborenen wurde anhand der Transfusionsanzahl und dem

Transfusionsvolumen ermittelt.

Ergebnisse

Die fruhbehandelte Gruppe A zeigte im Vergleich zu den beiden anderen Gruppen signifikant
hoéhere Werte fur Hamoglobin, Hamatokrit und Erythrozyten am 28. und 42. Lebenstag. Die
spatbehandelte Gruppe B zeigte ahnliche Ergebnisse zum Ende der Studie, am 63. Lebenstag.

Die Retikulozyten lagen in der frihbehandelten Gruppe A am 14. und 28. Lebenstag signifikant
hoher, der Ferritinspiegel im Vergleich zu den beiden anderen Gruppen lag bis zum 42. Le-
benstag niedriger.

Die Erythrozytenverformbarkeit verbesserte sich unter Erythropoietintherapie, welches an der
signifikant stéarkeren Verformbarkeit in der frihbehandelten Gruppe A zu erkennen war. Die E-
rythrozytenaggregation war in der Gruppe A am 63. Lebenstag signifikant héher als in der Kon-
trollgruppe.

Die zerebrale Oxygenierung war in der frihbehandelten Gruppe A tendenziell hdher. Statistisch
signifikante Unterschiede ergaben sich nicht.

Die Gruppen unterschieden sich nicht beztglich der Blutentnahmemengen, Intensivpflege- und
Klinikaufenthaltsdauer und Erkrankungen. Gruppe A zeigte eine hdhere Gewichtszunahme in
der zweiten Lebenswoche.

Der Transfusionsbedarf war im ersten Lebensmonat in der friihbehandelten Gruppe A, im zwei-
ten Lebensmonat in der spatbehandelten Gruppe B am geringsten. Es ergaben sich keine sta-
tistisch signifikanten Unterschiede.

Unerwiinschte Wirkungen durch das rh-Epo traten nicht auf.

Schlussfolgerung
Die friihe Gabe des rh-Epo, ab dem 5. Lebenstag, fiihrt bei Frilhgeborenen mit einem sehr ge-
ringen Geburtsgewicht und Gestationsalter zu einer deutlich gesteigerten Erythropoiese und

damit zu einer Abschwachung der Frihgeborenenanamie. Durch die Erhéhung der Erythrozy-



tenverformbarkeit unter rh-Epo kann auf eine Verbesserung der Mikrozirkulation des Blutes ge-
schlossen werden.

Der Einsatz von rh-Epo ab der ersten Lebenswoche ist empfehlenswert und kann als sinnvoller

Baustein in der Prophylaxe und der Behandlung der Friihgeborenenandmie angesehen wer-
den.



