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Neue Ansatze gegen die Folgen von Sauerstoffmangel bei der
Geburt

Hirnschadigungen durch Sauerstoffmangel bei der Geburt zahlen weltweit zu den
Haupttodesursachen bei Neugeborenen. Im Kleintiermodell haben Forschende des
Universitatsklinikums Bonn (UKB) und des DZNE eine Behandlung mit 25 verschiedenen
Wirkstoffen getestet. Sieben Substanzen erwiesen sich dabei als wirkungsvoller als die
Standardtherapie der kiinstlichen Kithlung: am besten schnitt Koffein ab. Die Ergebnisse,
die in der Fachzeitschrift ,Scientific Reports” veroffentlicht wurden, konnten den Weg fir
neue Behandlungsmoglichkeiten bei Neugeborenen ebnen.

Kinder, die unter Sauerstoffmangel geboren werden, mussen umgehend behandelt werden, denn
diese Situation schadigt das Gehirn und bedeutet akute Lebensgefahr. Hierzulande sind solche
Komplikation zwar selten, auf globaler Ebene ist Sauerstoffmangel bei der Geburt jedoch eine der
Haupttodesursachen bei Neugeborenen. Weltweit versterben 1 Million Neugeborene pro Jahr daran.
Um dem entgegenzuwirken, wird seit einigen Jahren die sogenannte therapeutische Hypothermie
eingesetzt. Die Korpertemperatur der Neugeborenen wird dabei fur mehrere Tage auf rund 33 Grad
Celsius abgesenkt und danach allmahlich wieder erhoht. ,Durch die Abkiithlung verlangsamt sich der
Stoffwechsel und man gibt dem Gehirn die Moglichkeit zur Regeneration. Das erhoht die
Uberlebenschancen und senkt das Risiko fiir Spatfolgen®, erlautert Prof. Hemmen Sabir. Der
Wissenschaftler und Mediziner ist Forschungsgruppenleiter am DZNE und Oberarzt in der Abteilung
Neonatologie und Padiatrische Intensivmedizin des UKB. ,In den Industrienationen ist das
Verfahren zwar etabliert, allerdings profitieren rund 40 Prozent der behandelten Kinder nicht davon.
Und in Entwicklungslandern ist die Erfolgsquote noch viel geringer. Die Ursachen dafuir sind nicht
ganz klar, konnten aber damit zusammenhangen, dass die Neugeborenen dort aufgrund des
gesundheitlichen Zustands ihrer Mutter und moglicherweise unbemerkten Infektionen schlechtere
Voraussetzungen haben als in den Industrielandern. Angesichts dessen besteht dringender Bedarf
an alternativen Therapien. Genau da hat unsere Studie angesetzt.”

Studie mit 25 Wirkstoffen

Die Hypothermie ist bislang die einzig etablierte Therapie, um die Folgen von Sauerstoffmangel bei
der Geburt zu behandeln. Weltweit wurden zwar schon medikamentose Alternativen getestet -
zumeist in Tierstudien. Die Ergebnisse dieser Untersuchungen sind allerdings schwer miteinander
vergleichbar, weil sie von verschiedenen Forschungsgruppen und zumeist unter ungleichen
Bedingungen durchgefiithrt wurden. Anliegen von Hemmen Sabir und seines Teams war es daher,
eine ganze Reihe von Wirkstoffen unter identischen Verhaltnissen zu erproben. Anhand von Studien
anderer Forschungsgruppen identifizieren sie insgesamt 25 vielversprechende Substanzen, die sie
dann im Kleintiermodell bei Sauerstoffmangel testeten. Die Tiere wurden bis zu sechs Tage lang
behandelt: in Abhangigkeit vom jeweiligen Wirkstoff und seinen Anwendungsbedingungen, die aus
fruheren Studien abgeleitet wurden. Von manchen Wirkstoffen wurde eine erste Dosis bereits kurz
vor dem Sauerstoffmangel verabreicht. ,Das bedeutet auf den Menschen ubertragen, dass diese
Wirkstoffe kurz vor oder wahrend der Geburt der Mutter verabreicht werden, etwa bei
offensichtlichen Risiken oder Komplikationen”, so Sabir. ,Daflr eignen sich aber nur Substanzen,
die die Plazenta durchdringen und daher vom Blutkreislauf der Mutter auf das Ungeborene
ubergehen konnen. Diese Situation haben wir in unserer Studie quasi nachgestellt.”
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Koffein am effektivsten

Sieben Tage nach dem Sauerstoffmangel wurden die Gehirne der Tiere auf Schaden untersucht.
»,Die Behandlung mit Koffein war am effektivsten, der Verlust an Hirnsubstanz in diesem Fall am
geringsten und auch deutlich niedriger als bei der Kithlungstherapie®, sagt Sabir. ,Von Koffein weil3
man, dass es entzundungshemmend wirkt. Unsere Studie belegt, dass Koffein auch extrem
neuroprotektiv ist.” Sechs weitere Wirkstoffe schnitten ebenfalls besser ab als die Standardtherapie.
Dazu gehoren unter anderem das Hormon Melatonin, ein Gichtmittel, ein Wirkstoff gegen Allergien
und Fischol. Unter den insgesamt sieben besonders wirksamen Mitteln sind sowohl solche, die
bereits vor dem Sauerstoffmangel verabreicht wurden - wie etwa Koffein -, als auch solche, deren
Anwendung erst danach geschah.

Ansatzpunkt fiir Folgestudien

,Der Vorteil einer medikamentosen Behandlung liegt darin, dass dafiir keine komplexe
Apparatemedizin erforderlich ist. Wenn sich Koffein tatsachlich als Mittel der Wahl herausstellt,
hatten wir zudem einen Wirkstoff, der billig und leicht verfugbar ist. Diese Form der Therapie ware
fur Entwicklungslander besonders gut geeignet. Aber naturlich konnte man sie auch in den
Industrienationen einsetzen, wenn sie der Kuhlungstherapie uberlegen ist“, so Sabir. Vor einer
Erprobung am Menschen seien jedoch zusatzliche Studien im Tiermodell erforderlich und die
Wirkungsweise der verschiedenen Substanzen noch genauer zu untersuchen, um den bestmoglichen
Wirkstoff oder etwaige Kombinationen zu identifizieren. Die Bonner Forschenden stehen dazu in
Kontakt mit internationalen Partnern. ,Wenn weitere Laborstudien positiv verlaufen, bin ich
zuversichtlich, dass wir schon sehr bald mit klinischen Studien am Menschen rechnen konnen*”,
meint Sabir.
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