Aus der Klinik fur Kinder- und Jugendmedizin
Der Universitat zu Libeck

Direktor: Prof. Dr. Egbert Herting

Nicht-invasive Uberwachung der Atmung Neugeborener

mittels Accelerometer

Inauguraldissertation
zur
Erlangung der Doktorwirde

der Universitat zu Libeck

Aus der Sektion Medizin
vorgelegt von

Niclas Knottnerus-Meyer
aus Hannover

Libeck 2021

UNIVERSITAT ZU LUBECK




1. Berichterstatter: Priv.-Doz. Dr. med. Patrick Kellner

2. Berichterstatter: Priv.-Doz. Dr. med. Guido Stichtenoth

Tag der mindlichen Prufung: 07.11.2022

zum Druck genehmigt. Libeck, den 07.11.2022

-Promotionskommission der Sektion Medizin-



Fur Greta und Fiete



Gliederung:

1. Einleitung

1.1. Schlaf und Atmung Neugeborener und Sauglinge

1.2. Physiologische und pathologische Atmungsformen
1.2.1. Periodische Atmung
1.2.2. Apnoen im Neugeborenen- und Sauglingsalter

1.3. Sudden Infant Death Syndrom (SIDS)

1.4. Apparent Life Threatening Event (ALTE)

1.5. Sudden Unexpected Perinatal Collapse (SUPC)

1.6. Méglichkeiten der Uberwachung Neugeborener und Sauglinge
1.6.1. Pulsoxymetrie
1.6.2. Blutgasanalyse
1.6.3. EKG-Monitoring und elektrische Impedanz
1.6.4. Teil-Somnographisches Monitoring
1.6.5. Besondere Anspriiche an Monitoring in der Neonatologie

1.7. Einfihrung in die Fragestellung

1.8. Fragestellung

2. Patienten, Material und Methodik

2.1. Votum der Ethikkommission

2.2. Studienpopulation

2.3. Einschlusskriterien

2.4. Ausschlusskriterien

2.5. Accelero- und Gyrometer

2.6. Vorversuch

2.7. Versuchsaufbau

2.8. Versuchsablauf

2.9. Auswertung der Rohdaten
2.9.1. Analyse der Fragestellung

2.10. Statistische Auswertung der Daten

2.11. Auswertung der Entlassbriefe der Probanden

2.12. Literaturrecherche

Seite

11
12
14
15
16
17
18
18
19
20
21
22
23
23
23
23
23
24
25
27
30
32
32
38
38
39



3. Ergebnisse
3.1. Vorversuche

3.2. Demografische Daten
3.2.1 Geschlecht
3.2.2. Gestationsalter und Alter bei Messung
3.2.3. Verweildauer des stationdren Aufenthalts
3.2.4. Diagnosen
3.2.5. Erhohte Entziindungsparameter
3.2.6. Koffein

3.3. Auswertung der Rohdaten
3.3.1. Atmungsformen
3.3.2. Detektionsqualitat von Atmung nach Achsen
3.3.3. Detektion der Atemfrequenz

4. Diskussion

4.1. Methodik und Versuchsaufbau
4.2. Diskussion der Ergebnisse
4.2.1. Ergebnisdiskussion der Fragestellung
4.3.Ausblick und Anwendbarkeit
4.4. Schlussfolgerung
Zusammenfassung
Literaturverzeichnis
Abbildungsverzeichnis

Anhéange

© o N o U

Danksagungen
10. Lebenslauf

40
40
44

44
44
45
45
45
46
46
47
53
54
57
57
59
60

65
71
72
73
78
79
87
88



Abklrzungen

ACC Accelerometer

AF Atemfrequenz

ALTE engl.: Apparent Life Threatening Event

AS Aktiver Schlaf

FG Frihgeborenes

GA Gestationsalter

GYR Gyrometer

n Anzahl

NGB Neugeborenes

PB engl.: Periodic Breathing

RG Reifgeborene

SGL Séugling

SIDS engl.: Sudden Infant Death Syndrom

SUDI engl.: Sudden Unexpected Death in Infancy

SUPC engl.: Sudden Unexpected Postnatal
Collapse

SSW Schwangerschaftswochen

REM engl.: Rapid Eye Movement

NREM engl.: Non-Rapid Eye Movement

RS Ruhiger Schlaf



1. Einleitung:

1.1. Schlaf und Atmung Neugeborener und Sauglinge

Anders als der Schlaf erwachsener Menschen, der stark an die zirkadiane Rhythmik
angepasst ist und einen groRen Anteil Non-REM Phasen im Verhéltnis zu sehr kurzen
REM-Phasen (engl.: Rapid Eye Movement) aufweist, zeigt die Schlafarchitektur
Neugeborener (NGB) und Sauglinge (SGL) grol3e Varianzen.

Die ersten Tage postnatal verbringt das NGB schlafend mit einem Anteil von 17-18
Stunden am Tag und reduziert nach etwa 16 Wochen die Schlafdauer auf 14-15 Stunden.
(52, 53)

Bei dem NGB ist ein polyphasischer Schlaf-Wach-Rhythmus erkennbar, der aus einer
etwa einer Stunde langen Aktivitats- und Fitterungsphase besteht, sowie aus einer drei
bis vier Stunden andauernden Schlafphase. Im weiteren Verlauf passt sich das NGB an

eine zirkadiane Rhythmik an. (37)

Zwar entwickelt sich der Tag-Nacht-Rhythmus des NGB bzw. des SGL erst im ersten
Lebensjahr vollstdndig, aber bereits in den ersten Wochen postnatal zeigt sich ein
Ungleichgewicht der Schlafphasen zwischen Tag und Nacht. (37) Eine Studie von
Kleitman et al. zeigte etwa, dass in der vierten Lebenswoche der Schlafanteil am Tage
(8-20 Uhr) bei 43 % und in der Nacht (20-8 Uhr) bei 57 % liege. In der 13. Lebenswoche
anderte sich der Anteil am Tage zu 33 % und in der Nacht zu 67 %. (38)

Einfluss auf die Adaptation und zirkadiane Rhythmik nehmen extrinsische Taktgeber wie
Helligkeit, Gerduschpegel, Umgebungstemperatur und soziale Interaktion, sowie
intrinsische Taktgeber wie Hunger, Durst, Kerntemperatur und Hormonsekretion. Diese
Einflisse flihren schliel3lich im ersten Lebensjahr zu einem dominanten, monophasischen
Schlaf-Wach-Rhythmus angepasst an Tag und Nacht. (12, 66)

Stern et al. stellten bereits im Jahr 1973 die Vermutung auf, dass es eine grundlegende
Struktur des fruhkindlichen Schlafes gibt, die verschiedenen festgelegten Schritten

folgend durch einen biologischen Rhythmus schon intrauterin festgelegt sei. (72)



Polysomnographische Messungen NGB und SGL koénnen den Schlaf in verschiedene
Phasen Klassifizieren. Der REM Schlaf in den ersten Lebensmonaten wird als aktiver
Schlaf (AS) Klassifiziert. Dabei kommt es zu UnregelmaRigkeiten der Herz- und
Atemfrequenz, einem verringerten Tonus der Skelettmuskulatur sowie zu den typischen
schnellen Augenbewegungen. Die andere Form des Schlafes ist der ruhige Schlaf (RS)
auch NREM (Non-Rapid Eye Movement). Er zeigt regelméBige und stabile
Kreislaufparameter und ein Fehlen der schnellen Augenbewegungen. Eine dritte Form ist
der undeterminierte Schlaf, welcher Merkmale beider Formen enthalt und nicht eindeutig

zuzuordnen ist. (33)

In den ersten drei Monaten liegt der REM-Anteil bei circa 50 %. Er wechselt alle 50-60
Minuten stdndig mit NREM-Phasen. Ab dem dritten Lebensmonat kommt es dann zur
Abnahme der REM-Phasen. Auch der Anteil an undeterminiertem Schlaf verringert sich.
Urséchlich hierfir ist eine veranderte Schlaforganisation des SGL. (33, 68)

Eine Studie von Cornwell und Feigenbaum aus dem Jahre 2006 vermutet einen
Zusammenhang zwischen der Umstellung der REM dominierten polyphasischen
Schlafarchitektur auf die zirkadianen Schlaf-Wach-Intervalle und einem erhéhten Risiko
fur den Plo6tzlichen Kindstod (engl.: Sudden Infant Death Syndrom; SIDS). Diese
Umstellung geschehe etwa im dritten Lebensmonat. Zusétzlich zeigen somnographische
Messungen im Zeitraum zwischen 02:00 und 05:00 Uhr morgens eine erh6hte REM-
Aktivitat. Statistisch gesehen sei laut Cornwell et al. genau in diesem Lebensalter um den
3. Lebensmonat und der Tageszeit (02:00-05:00) die hochste SIDS Préavalenz. (12)
Erklarungen fur diese Theorie konnten vermehrte respiratorische und kardiale
Unregelmé&Rigkeiten wéhrend des REM-Schlafs sein. (11, 65) Eine alternative Erklarung
konnte eine von Tonkin vor 45 Jahren beschriebene erhohte Lungendehnbarkeit
(Compliance) des Brustkorbs aufgrund des verminderten Muskeltonus in der REM Phase
mit der Folge eines vergroRerten thorakalen Lungenvolumens sein. (76) Dies fiihre zu
Einziehungen des Brustkorbs wéhrend der Inspiration, bewirke eine Phasenverschiebung
von 180 Grad zwischen Brust- und Bauchatmung und gipfele in paradoxe, pendelnde
Atembewegungen. Diese ineffektive Atmung habe dann eine Ermidung des Zwerchfells

und eine verminderte Residualkapazitéat der Lunge zur Folge. (66)

In der Literatur zu diesem Thema werden die besonderen Merkmale des Schlafes von
NGB in erster Linie als physiologisch betrachtet. Vereinzelte Beobachtung weisen

wiederum daraufthin hin, dass diese Besonderheiten als Risikofaktor fiir bestimmte
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pathologische Ereignisse wie den plétzlichen Kindstod (SIDS) in Betracht gezogen

werden konnten. (54)

Neben dem Schlaf zeigen NGB und SGL auch viele Besonderheiten und Unterschiede
bezogen auf Erwachsene in ihrer Atmung. Normwerte fur Atemfrequenzen im ersten
Lebensjahr variieren stark nach Alter. Eine Ubersichtsarbeit von Fleming et al. beschreibt
folgende Werte fir die Atemrate zwischen der 1. und 99. Perzentile: 26 bis 68 Atemziige
pro Minute bei den NGB und zwischen 24 und 66 Atemziige pro Minute nach etwa zwei
Monaten gemessen in Ruhe an gesunden Kindern der einzelnen Altersgruppen. (19) Auch
hier besteht weiterhin eine Abhangigkeit von der Schlafphase, in der sich das Kind gerade
befindet. REM und NREM Schlaf unterscheiden sich in der Variabilitdt von Frequenz
und Tiefe der Atemziige und dem Auftreten von Atemformen wie der periodischen
Atmung. (60) Die eher horizontale Stellung der kindlichen Rippen l&sst eine wirksame
Erweiterung des kndchernen Thorax nicht zu und fuhrt zu einer Zwerchfellatmung. Die
Zwerchfellatmung bedingt teilweise die deutlich héheren Atemfrequenzen der NGB im
Vergleich zu Erwachsenen. Ab dem Kleinkindalter dominiert die thorakoabdominelle
Atmung mit der Mdglichkeit der Zuhilfenahme der Atemhilfsmuskulatur. (39, 70)

Im folgenden Abschnitt wird auf die verschiedenen Formen der Atmung eines NGB

eingegangen.

1.2. Physiologische und pathologische schlafassoziierte Atmungsformen

1.2.1. Periodische Atmung (engl: periodic breathing; PB)

PB beschreibt eine im Schlaf auftretende physiologische Atmungsform von NGB und
SGL als rhythmischen Wechsel zwischen Atmung und Atempausen. Mohr et al.
definieren diese Atmungsform als mindestens drei Zyklen von Apnoen a mindestens drei
Sekunden im Wechsel mit weniger als 20 Sekunden Atmung. (46) Sie tritt meist zwei
Wochen nach der Geburt auf, hat ihren Gipfel einige Wochen spéter und kann bis zu
sechs Monate lang nachweisbar sein. (54) Ursachlich vermutet man einen
Zusammenhang mit der postpartalen Verédnderung der Sensitivitat peripherer liegender
Chemorezeptoren zur Messung der Konzentrationen des partialen Sauerstoff- und

Kohlenstoffdioxiddrucks. Aufgrund niedriger initialer partialer Sauerstoffdriicke kommt



es reaktiv zu einer vermehrten Bildung dieser peripheren Rezeptoren. Dies wiederum
bedingt Stérungen der zentralen Atmungssteuerung mit gehduftem Auftreten kurzer
Apnoephasen, die im Atemzentrum im Hirnstamm Atemformen wie PB oder mdgliche
stimulationsbedrftige Apnoen hervorrufen. (2, 8, 46, 54) Georgiadou et al. beschreiben
zwei Félle von jungen Erwachsenen mit kongenitaler Rechtsherzinsuffizienz, die
anhaltend PB zeigen. Die Autoren vermuten einen Zusammenhang zwischen einer kardial
verursachten Hypox&mie, erhéhten Sympathotonus und Minderperfusionen, die das
Auftreten von PB triggern sollen. (23)

Physiologischerweise tritt PB nicht bei Kindern nach dem ersten Lebensjahr oder bei
Erwachsenen auf. In bestimmten Situationen wird sie aber auch jenseits des ersten
Lebensjahres als sogenannte Cheyne-Stokes-Atmung beobachtet. Diese Atmung kommt
bei akuten oder chronisch kranken Erwachsenen mit fortgeschrittener Herzinsuffizienz
(75), Schadigungen des zentralen Nervensystems durch z.B. Urdmie oder dhnlichen
toxischen Substanzen, Schlaganfallen (61) oder Vergiftungen mit zentral wirksamen
Medikamenten, Enzephalitis oder bei praterminalen Patienten vor. AuBerdem wird PB
bei schnellen Aufstiegen auf Gber 3000 m (34), nicht hingegen bei Bewohnern der

Bergregionen oder bei langsamen und kontrolliertem Aufstiegen, beobachtet.

Immer wieder werfen Studien die Frage auf, ob nicht doch eine Haufung von PB bei
Neugeborenen mit einem erhohten Risiko fur SIDS oder dhnlichen Erkrankungen
einhergeht. Mohr et al. berichten beispielsweise von dem Fall eines Zwillingskindes mit
einem funffach erhéhten Anteil an PB im Vergleich zu einer gleichaltrigen
Kontrollgruppe, welches wenige Wochen spéater am SIDS verstorben sei. (46) Hederer et
al. identifizierten weitere anamnestische Auffalligkeiten bei Kindern mit erhohtem SIDS-
Risiko und zusétzlichem gehduftem Auftreten von PB. Dazu zdhlten vermehrtes
Schwitzen bei Raumtemperatur, familidare Atemwegserkrankungen, Hyperemesis in der
Schwangerschaft, zentrale Apnoen mit Herzfrequenz- und Sauerstoffabfallen sowie
langere Schlafdauer mit Sauerstoffsattigungen unter 85 %. Kardiale, zerebrale und
respiratorische Grunderkrankungen waren in der Patientenkohorte durch vorherige

Untersuchungen ausgeschlossen worden. (26)

Die wiederkehrenden Beobachtungen, die PB als mdglichen Warnindikator fur
lebensbedrohliche Zustdnde bei NGB in den Mittelpunkt ricken, erklaren ein

grundlegendes Interesse der Forschung zu der Thematik.
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1.2.2. Apnoen im Neugeborenen- und Sauglingsalter

Das Wort Apnoe kommt aus dem Altgriechischen, bedeutet atemlos und beschreibt in der

Medizin einen Atemstillstand unterschiedlicher Dauer und Auspragung.

Fur einige Autoren gilt eine Apnoe ab einer Dauer von 15 Sekunden als pathologisch.
(18) Insgesamt herrscht in der Literatur jedoch Uneinigkeit Uber eine definitive Dauer.
Teilweise wird eine zehn Sekunden lange Atempause bereits als Apnoe definiert. Je nach
Klinischer Relevanz und Situation werden aber auch Grenzen von 15-20 Sekunden
genutzt. Die Definition nach Theobald aus dem Jahr 2000 bezeichnet eine Atempause

von mehr als 20 Sekunden als Apnoe. (73)

Apnoen treten bedingt durch Unreife des Atmungssystems bei FG auf, werden aber
gelegentlich auch bei reif geborenen Kindern beobachtet. Per Definition gilt ein Kind als

FG, das vor Abschluss der 37. Schwangerschaftswoche zur Welt gekommen ist. (70)

Die Definition der Bradykardie wurde von Cote et al. bei Neugeborenen auf Werte
zwischen 80 und 100 Schlagen pro Minute festgelegt. In der Studien-Kohorte von Cote

et al. befanden sich 147 monitorversorgte Patienten mit einem Zustand nach ALTE. (13)

Als pulsoximetrischen Sattigungsabfall im Rahmen einer Apnoe bezeichnet man eine
Sauerstoffsattigung von weniger als 80-85 %. Die Kombination dieser drei Kriterien
(Bradykardie, Séattigungsabfall und Apnoe) erflllt die Definition einer Apnoe bzw.

genauer eines Apnoe-Bradykardie-Syndroms. (18)

Apnoen wurden urspriinglich nach Di Fiore et al. in drei verschiedene Formen eingeteilt:
Zentrale  (ohne erkennbare  Atembewegungen), obstruktive  (Brust- und
Bauchbewegungen ohne messbaren Atemflow) und eine Kombination aus beiden

Formen. Diese Einteilung hat man mittlerweile verlassen und unterteilt nicht mehr. (18)

Urséchlich fur die Apnoen werden auch hier postpartale Schwankungen des partialen
Sauerstoff- und Kohlenstoffdioxiddrucks mit reaktiver Hochregulation von peripheren
Chemorezeptoren angenommen. (2, 8, 46, 54) Zusatzlichen Einfluss auf das erhohte

Risiko fir das Auftreten einer Apnoe werden noch weiteren Faktoren wie
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Elektrolytstérungen, pH-Stérungen, Hyper- und Hypothermie, Atemwegsinfekte, Sepsis,
intraventrikuldre Ha&morrhagien, Hypoxien, persistierender Ductus arteriosus (PDA),
gastroosophagealer Reflux, Obstruktionen der oberen Luftwege, Andmien oder

Krampfanfallen zugeschrieben. (25, 70)

Pathophysiologisch kommt es ebenfalls zu einem vermehrten Auftreten von Apnoen bei
einem aktivierten Hering-Breuer-Reflex, der physiologisch die Inspiration ab einer
bestimmten Lungendehnung beendet, aber im Falle der FG zu einer verminderten

Inspiration und der Tendenz zu kurzen Atempausen fihrt. (33)

Folgen einer Atempause sind eine Hypoxamie, Hyperkapnie sowie eine Bradykardie, die
zu einer Reduzierung des zerebralen Blutflusses fuhren. (64) Je nach Haufigkeit, Dauer,

Persistenz und Auspréagung haben Apnoen weitreichende Folgen flr Friih- oder NGB.

1.3. SIDS

SIDS oder Plotzlicher Kindstod beschreibt einen rasch eintretenden, anamnestisch
unerwarteten Tod eines NGB oder SGL, bei dem durch die Auffindesituation und die
aulRere Leichenschau kein Verdacht eines nicht-natirlichen Todes entsteht und auch die
Autopsie keinen Hinweis auf krankhafte Verdnderungen bringt. Meistens tritt der
plotzliche Kindstod innerhalb des ersten Lebensjahres auf. Etwa 95 % der Kinder
versterben vor dem 10. Lebensmonat, vereinzelte Fé&lle wurden nach dem ersten
Lebensjahr beschrieben. (36, 63)

Die Prévalenz von SIDS in der Bundesrepublik Deutschland sinkt seit 1990 stetig. Laut
statistischem Bundesamt lagen 1990 die SIDS-Zahlen noch bei 1425 Fallen pro Jahr. Bis
2016 sanken die Zahlen auf unter 140 Falle jahrlich. (71) Ursachen flr den deutlichen
Rickgang sind vermutlich PraventionsmaBnahmen, die durch epidemiologische
Auswertungen von Auffindumgebung und Anamnesen der Eltern zu Risiken letztendlich
zu protektiven Empfehlungen fuhrten. (17, 41) Die héchste Auftretenswahrscheinlichkeit

von SIDS Fallen wird vom zweiten bis vierten Lebensmonat beobachtet. (76)

Ursachen konnten bisher nicht sicher identifiziert werden. Studien gehen vielmehr von

einem multifaktoriellen Geschehen aus, welches in drei Hauptgruppen eingeteilt werden
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kann. Exogene  Stressoren (z.B. Bauchlage, elterlicher  Nikotinkonsum,
Atemwegsobstruktion), eine vulnerable Phase der Entwicklung und die Unreife des
kardiorespiratorischen und des weckreizauslésenden Systems fiihren laut Filiano et al.
zum plétzlichen Kindstod. (17, 47)

Als wichtigste praventive Faktoren gelten in Deutschland die Ruckenlage im Schlaf, eine
rauchfreie Umgebung, die Benutzung fester Unterlagen und eines Schlafsacks, die
Vermeidung von Uberwéarmung des Kindes, das Schlafen im eigenen Bett im elterlichen
Schlafzimmer, Stillen im ersten Lebensjahr, die Durchfuhrung aller empfohlenen

Schutzimpfungen und das Anbieten von Schnullern. (1, 36, 79)

Auf Grundlage eines Fallreports aus den 1970er Jahren in den USA, der Uber den
ungeklarten Tod von fiinf Geschwistern berichtete und einen Zusammenhang von SIDS
und vorher berichteten Apnoen postulierte, begann die Etablierung des Heimmonitorings
von Geschwistern in von SIDS betroffenden Familien. (1) Spatere Studien zeigten aber,
dass kein erhohtes Risiko fiir die Geschwisterkinder dieser Familien vorlag. Sie
widerlegten den Zusammenhang von gehduften Apnoen als Risikofaktor fir SIDS und
der oben genannte Indexfall wurde als flinffacher Kindsmord aufgeklart. (4, 6) Die
American Association of Pediatrics (AAP) veroffentliche bereits 2003 eine Erklarung,
die kein Heimmonitoring in der Prévention von SIDS empfiehlt. Keine Studie habe einen
Vorteil bezogen auf die Verminderung der Todesfélle gezeigt. Viel wichtiger sei die
Aufklarung der Eltern tber das nicht erhdhte SIDS-Risiko eines Geschwisterkindes und

die psychologische Betreuung der Eltern und Angehorigen. (4)

Dennoch z&hlt in Deutschland der Tod eines Geschwisterkindes an SIDS weiterhin als
eine mogliche Indikation fiir ein drztlich betreutes Heimmonitoring. Vermutlich hat es in
diesen Féllen eher die Funktion von mentaler und psychologischer Beruhigung von Eltern
und Arzten. (63)
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1.4. ALTE (engl. Apparent Life Threatening Event)

ALTE oder ein ,,Anscheinend lebensbedrohliches Ereignis® beschreibt eine Kombination
aus plotzlich auftretender Atempause (in der Regel zentral, seltener obstruktiv), einer
Veranderung der Hautfarbe (Zyanose, Blasse oder Rotung), Wirgen und einer
Verénderung des Muskeltonus (meist Hypotonie). (41, 55) Die Inzidenz eines ALTE liegt
weltweit bei 5,9 pro 1000 Kindern mit groRen regionalen Unterschieden. Das Risiko eines
ALTE beginnt ab der zweiten Lebenswoche und hat dann bis zur achten Lebenswoche
seine hdchste Auftretenswahrscheinlichkeit. 60 % aller ALTE Félle treten in den ersten

vier Lebensmonaten auf. (63)

Eine Studie von Brooks et al. identifiziert folgende Risikogruppen: Friihgeborene,
Frihgeborene mit Respiratory Syncytial Virus Infektionen, Friihgeborene im zeitlichen
Zusammenhang mit einer Vollnarkose und alle Kinder, die schnell trinken bzw. essen
und dabei hdufig Husten und Wirgen. Zahlreiche Krankheitsbilder gelten
pathophysiologisch als Ursache des ALTE. Dazu zéhlen zerebrale Krampfanfélle,
Herzrhythmusstorungen, gastrodsophagealer Reflux, Kindesmisshandlung und Infekte
der oberen und tiefen Atemwege. Das Auftreten eines ALTE sollte zu einer stationaren
Aufnahme des betroffenden Kindes fuhren und beinhaltet neben einer ausfihrlichen
Anamnese von den Risikofaktoren und assoziierten Erkrankungen eine Vielzahl von
Untersuchungen. Die italienische ALTE-Leitlinie empfiehlt z.B. eine korperliche
Untersuchung, eine Routineblutuntersuchung, Blutdruckmessungen aller vier
Extremitéten, ein EKG, eine Schadelsonographie und eine Urintestung auf angeborene
Stoffwechselerkrankungen. Fakultative Untersuchungen sind in der italienischen
Leitlinie ph-Metrie Messungen und Echokardiographien. Diese sollten in speziellen

Verdachtsfallen zusétzlich durchgefiihrt werden. (56)

Ergibt die Untersuchung des betroffenen Kindes keine gesicherte Diagnose, empfiehlt die
American Academy of Pediatrics fur den Zeitraum des hdchsten Risikos fir ALTE die
Verwendung eines Heimmonitors. (74) Vor Beginn des Monitorings sollten die Eltern
des Kindes in der Reanimation von S&auglingen geschult sein und wahrenddessen sollte

das Kind regelmaRig arztlich gesehen und die Monitoralarme ausgelesen werden. (4)
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Choi und Kim widersprechen in ihrer Studie der friiher vorherrschenden Annahme, ein

ALTE sei eine Vorstufe des SIDS. Sie nennen hierfir folgende Griinde:

1. Nach den Aufklarungskampagnen fiir Schlaf in Riickenlage zu Beginn der 1990er Jahre
kam es zu einer deutlichen Abnahme der Inzidenzen von SIDS, anderseits aber blieb das
Auftreten von ALTE Ereignissen nahezu unverandert.

2. Etwa die Halfte aller ALTE Falle werden bei wachen Sauglingen beobachtet, SIDS
wiederum ereignet sich primér im Schlaf.

3. Wahrend SIDS vor allem in den frihen Morgenstunden auftritt, verteilen sich die
ALTE Ereignisse auf alle Tageszeiten.

4. Mutter von SIDS betroffenden Kindern sind deutlich jlinger als diejenigen, deren
Kinder ein ALTE erlitten haben.

5. SIDS tritt haufiger bei Jungen auf und ALTE hat keine Geschlechterdominanz. (10)

1.5. SUPC (engl. Sudden Unexpected Postnatal Collapse)

SUPC fasst alle Félle von ALTE sowie eines Sudden Unexpected Death in Infancy also
SIDS sowie Nicht-SIDS Félle in den ersten 24 Lebensstunden bis hin zu sieben Tagen
postpartum zusammen. Eine einheitliche zeitliche Begrenzung besteht fiir diese relativ
neue Einteilung noch nicht. Die deutsche Definition betrachtet nur die ersten 24 Stunden
nach Geburt, wohingegen die britische Definition die ersten sieben Lebenstage mit
einbezieht. (21) Gemeinsam haben alle Falle eine pl6tzliche, unerwartete schwere
Zyanose und eine notwendige Reanimationspflicht des NGB. (56) Nicht zugeordnet
werden dem Begriff des SUPC Kinder mit Risikofaktoren wie Friihgeburtlichkeit <35.
SSW, perinataler Asphyxie oder bekannten kongenitalen Malformationen. Ein Drittel
aller beschriebenen Falle wird innerhalb der ersten zwei Stunden nach Geburt beobachtet.
Die Inzidenzen variieren je nach Land und Definition stark. Man geht von 1,6 bis zu 133
pro 100.000 Lebendgeburten aus. Experten vermuten eine hohere Dunkelziffer, da nicht

alle Ereignisse dokumentiert werden. (28)

Die Ubersichtsarbeit von Herlenius et al. identifiziert Risikofaktoren fiir das Auftreten
eines SUPC.

74 % aller beschriebenen Félle waren mit Bauchlage des NGB, direkten Hautkontakt

zwischen Mutter und Kind (K&nguru-Methode) und dem Schlaf im gemeinsamen Bett
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assoziiert. Als zusétzliche Risiken werden noch Erstgeburtlichkeit, erste
Futterungsversuche an der Brust, unter medikamentésem Einfluss stehende Mutter
(Schmerzmittel, Sedativa, Narkotika) und verminderte Uberwachung durch Hebammen

beschrieben. Diese Beobachtungen fiihrten zu folgenden Empfehlungen (28):

- Systematische Aufklarung der Eltern Uber Aussehen und Verhalten gesunder
NGB und die Anleitung der Eltern zur Beobachtung ihres NGB in den ersten
Stunden direkt nach Geburt

- Aufklarung tber die Lagerung in Ruckenlage und tber SIDS Risiken (z.B.
gemeinsames Bett)

- Engmaschige Uberwachung durch Hebammen, Schwestern oder adaquate
Uberwachungsgerite

- Die Anwendung der Kanguru-Methode nur bei Mittern, die nicht unter der
Wirkung von stark wirksamen Medikamenten stehen

- Riuckenlage auch bei der Kénguru-Methode anwenden

Eine mogliche Hilfe fur die Uberwachung des NGB in den ersten Stunden postpartum
bietet ein von Rao et al. entworfener Sensor, der die Position des Kindes auf dem Bauch
der Mutter bestimmt und bei ausbleibender Kindsbewegung und Temperaturdnderungen

Alarme auslost. (59)

1.6. Mdglichkeiten der Uberwachung Neugeborener und Sauglinge

Wie oben beschrieben, existieren eine Vielzahl von Auffalligkeiten in Atmung und Schlaf
von NGB und SGL mit potentiell schadigenden Auswirkungen auf das
kardiorespiratorische System sowie das zentrale Nervensystem. Hier ermoglicht ein
frihzeitiges Erkennen und Reagieren das Abwenden von Gefahren oder mdoglichen
Schaden am NGB oder SGL.

Dies erklart unter anderem den Bedarf der liickenlosen Uberwachung der FG und NG auf
neonatologischen Stationen. Neben dem Erkennen potenziell vitaler Bedrohungen ist
auch die kontinuierliche Uberwachung des Patienten in Form eines sicheren und

fehlerfreien  Monitorings hilfreich, um friihzeitige Normabweichungen oder
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Veranderungen des Zustands zu registrieren und die Einleitung von Therapien zu

beginnen.

Die physiologischen Unterschiede der Atmung und des Schlafverhaltens von FG, NGB,
SGL und Erwachsenen stellen die Geréate flr das Monitoring von FG, NGB und jungen
SGL vor besondere Aufgaben. Dies hat vor allem Auswirkungen auf die Frequenz,

Atemtiefe sowie veranderte Atemmuster.

Neben der Uberwachung durch Gerite gibt die korperliche Untersuchung durch den Arzt
ebenfalls wichtige Informationen tber die Atemfunktion, die Rekapillarisierungszeit, die
Pulsqualitat, das Hautkolorit sowie die Herzfrequenz mittels Auskultation durch das
Stethoskop.

Die aktuell beste Uberwachung von Herzfrequenz und Atmung wird durch die
kontinuierliche  Monitoriberwachung  gewaéhrleistet.  (27) Durch angepasste
Alarmgrenzen von den Atem- und Herzfrequenzen sowie der Pulsoximetrie werden
potentziell bedrohliche Verénderungen frihzeitig erkannt. Hier liegt aber auch ein
Problem, denn circa 50 % aller Alarme in der Neonatologie sind Fehlalarme und dies
fihrt bei langfristigem Monitoring zu einer verminderten Reaktionsfrequenz von

Pflegekréften im station&ren Bereich oder von Eltern bei dem Heimmonitoring. (42)

Zur apparativen Standarduberwachung auf einer neonatologischen Station gehort

Folgendes:

1.6.1. Pulsoximetrie

Eine nicht-invasive Methode zur Bestimmung der Sauerstoffsattigung als Zeichen einer
gut funktionierenden Atmung und ad&quaten Herzkreislaufs ist die Pulsoximetrie.
Grundlage der Pulsoximetrie ist die Absorption von oxygenierten und nicht-oxygenierten
Hamoglobin bei unterschiedlichen Wellenlangen des Lichts. Bei FG und NGB wird die
Pulsoximetrie zirkuldr um den FuB, die Hand oder das Handgelenk angebracht und ist
dadurch storungsanféllig bei Bewegungen des Kindes oder bei Zentralisierung mit

gleichzeitiger Minderperfusion der Peripherie. (13, 64)
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Zwei lichtemittierende Dioden geben auf der einen Seite nacheinander Licht in einem
roten Wellenldngenbereich von 660 nm und in einem infraroten Wellenlangenbereich von
940 nm ab. Pulssynchron kommt es zu Anderungen der Absorption durch das flieRende
Blut und dies wird von einem Sensor gemessen und in ein elektrisches Signal
umgewandelt. Dadurch kann ein Mikroprozessor eine arterielle Sauerstoffsattigung sowie
einen Puls bestimmen. Fir die Uberwachung von beatmeten Patienten ist die
Pulsoximetrie allein aber nicht geeignet, da sie z.B. keine Hyperoxamie, Hypo- oder

Hyperkapnie erfassen kann.

1.6.2. Blutgasanalyse

Die Blutgasanalyse ist ein invasives Verfahren zur Beurteilung von Decarboxylierung
und Oxygenierung des Patienten. Sie gibt nur eine Momentaufnahme wieder und kann
nicht kontinuierlich abgeleitet werden. Das hierfiir verwendete Blut wird entweder aus
dem Kapillarblut, per venoser Blutentnahme oder aus liegenden arteriellen bzw. venésen

Kathetern gewonnen.

Bei FG und NGB mit Atemstorungen sollte eine Blutgasanalyse in regelméfRigen
Abstanden zur Validierung der respiratorischen Situation durchgefiihrt werden.
Zusétzlich liefert die Analyse Informationen tber den pH-Wert, Standardbikarbonat,
Basendefizite, Sauerstoff-Sattigung und je nach Ausstattung auch Elektrolyte, Laktat und
Blutzucker. (13)

1.6.3. EKG-Monitoring und elektrische Impedanzmessung

Ublicherweise werden beim EKG-Monitoring drei Elektroden auf die Brust und das
Abdomen des NGB angebracht. Diese messen die elektrische Herzaktion des Kindes und
zeigen es in Echtzeit am Monitor an. Eine typische EKG-Ableitung zeigt eine P-Welle,
gefolgt von einem QRS-Komplex und endet mit einer T-Welle. Aus den Abstédnden der
R-Zacken kann der Monitor eine Herzfrequenz pro Minute berechnen.

Bei bestimmten Fragestellungen koénnen bei FG und NGB auch 12-Kanal-EKGs
abgeleitet werden. Das EKG ist das wichtigste Messwerkzeug zur Erkennung von

Herzrhythmusstorungen. (13, 15)
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Die einfachste Form der Bestimmung von Atemfrequenzen (AF) geschieht tber visuelle
oder palpatorische Auszéhlung der Atemexkursionen. Heutzutage nutzt man meist
Bedside-Monitore, die neben der Ableitung des EKGs (iber die am Thorax angeklebten
Elektroden auch zur Messung der AF genutzt werden kénnen. Durch das Heben und
Senken des Brustkorbs wéhrend Inspiration und Exspiration kommt es zu VVerédnderungen
der transthorakalen elektrischen Impedanz (Wechselstromwiderstand), da Luft eine
wesentlich hohere Impedanz aufweist als das umliegende Gewebe. Die Leitfahigkeit der
Gewebe ist abhangig von dem Gehalt an freien lonen. In dem Zusammenhang etwa hat
Muskelgewebe die hochste Menge an freien lonen, das Lungengewebe deutlich weniger
und die Luft in den Lungen am wenigsten. Diese Veranderungen werden von den am
Thorax befindlichen Messelektroden detektiert und in eine visuelle Atemkurve sowie
eine AF umgewandelt.

AF, Atemtiefe, Atemmuster und Apnoen lassen sich so eingeschrankt darstellen, da
dieses Verfahren fehleranfallig ist. Insbesondere bei vermehrter Bewegung, starker
Unruhe oder falscher Elektrodenposition kommt es zu falschen Messwerten oder

komplettem Ausbleiben der Messung. (27, 67)

1.6.4. Teil-Somnographisches Monitoring

Erweiterte Diagnostik findet in Spezialabteilungen unter anderem durch Polygraphie oder
Polysomnographie statt. Die polysomnographischen Verfahren gelten aktuell als
Goldstandard fir schlafbezogene Atempathologien und andere schlafassoziierte
Symptome. Kinder mit einem Zustand nach ALTE stellen eine der groRten Gruppen mit
der Indikation fur eine Somnographie dar. Daneben z&hlen zu den mdglichen
Indikationen respiratorische, kardiale, neurologische und kongenitale Stérungen mit
erhdhten Risiken fur einen Verschluss der oberen Luftwege, zusétzlich auch
Frihgeburtlichkeit (<30. SSW) und andere Faktoren mit einem erhéhten Risiko
obstruktiver Schlafapnoen. (41, 47)

Die Grunddiagnostik der Somnographie beinhaltet die Messung der Atembewegung, des
nasalen Atemflusses, der Sauerstoffsattigung und der Herzfrequenz. Bei speziellen
Fragestellungen kann zusatzlich noch der CO2-Partialdruck oder eine 6sophageale pH-
Metrie-Messung stattfinden. Zur Uberwachung des Schlafes und der Differenzierung der

verschiedenen Schlafmuster nutzt man zusétzlich die Elektroenzephalographie,
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Elektrookulographie und die Elektromyographie. Teilweise werden hier auch

Videoaufnahmen der Messung gemacht, u.a. bei SGL. (26, 47)

Eine Polysomnographie beinhaltet im Gegensatz zur Polygraphie ein zusatzliches

Elektroenzephalogramm.

1.6.5. Besondere Anspriiche an Monitoring in der Neonatologie

In der Neonatologie werden Messverfahren benétigt, die genau messen, schnelle
Verénderungen wahrnehmen, die Daten in Echtzeit wiedergeben, nicht-invasiv sind und
das Kind so wenig wie moglich stéren. Die aktuellen Standardverfahren wie
Pulsoximetrie und EKG-Monitoring messen tber Elektroden, die an der Haut des NGB
und FG angebracht sind. Aufgrund der Unreife der epidermalen Barriere vor allem bei
FG und des Fehlens des kutanen Schutzmantels ist die Haut dieser Patientengruppe
mechanisch weniger belastbar und anfélliger fur duRere Reize. (9) Insbesondere der
Wechsel der EKG-Klebeelektroden birgt ein Risiko fir Hautverletzungen. (30) Die
kutanen Verletzungen kénnen lokale Infektionen bis hin zu einer Sepsis hervorrufen. (51)

Dariber hinaus bedeutet der Wechsel der Elektroden einen erhéhten Stress fiir das Kind.

Aufgrund der oben genannten Anforderungen an Messverfahren verbunden mit den
Risiken der Standardverfahren bei gleichzeitig steigenden Behandlungszahlen von
extrem unreifen FG kommt es zu immer neuen Entwicklungen auf dem Sektor der nicht-

invasiven Uberwachung von FG und NGB.

Ein vielversprechendes neues experimentelles Verfahren ist die magnetische
Bioimpedanzmessung. Durch Detektion der Impedanzanderungen von Geweben
unterschiedlicher Dichte ermdglicht die magnetische Bioimpedanzmessung Uber
auBerhalb des Korpers befindliche Magnetspulen ohne direkten Kontakt zum Patienten
verlassliche Werte fur die Bestimmung der Atemfrequenz darzustellen. (27)

Ein weiteres neues Verfahren ist die Messung der Atemtatigkeit Gber Kameras, die
kleinste Spektrumsveranderungen auf der Korperoberflache des NGB messen konnen,
sowie die gleichzeitige Detektion minimaler Temperaturunterschiede um den Bereich der

Nase. Aus diesen Werten kénnen Herz- und Atemfrequenz bestimmt werden. (77)

Beide Studien zeigten deutliche Fehlerhdufungen bei Bewegungen der Probanden.
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Letztendlich sind dies nur zwei Beispiele fur moégliche neue Technologien des NGB

Monitorings.

1.7. Einfuhrung in die Fragestellung

Alle Eltern von SGL und NGB missen sich in Deutschland und in vielen anderen Landern
der Welt mit der Thematik des SIDS auseinandersetzen. Angste entstehen und koénnen
trotz der Maglichkeiten zur Pravention des SIDS und Aufklarungsgesprachen durch
Arzte und Hebammen nicht endgiiltig genommen werden. Produkte zur Uberwachung
des Schlafs von NGB und SGL gibt es schon seit langerer Zeit auf dem Markt. Jahrlich
werden neue Produkte entwickelt um den Schlaf und die Atmung der kleinen Kinder
maoglichst genau zu Gberwachen.

Neben der Pravention eines SIDS sollten die Uberwachungstechnologien ebenfalls
Zustande wie ein ALTE detektieren und durch Alarmierungssignale Eltern oder andere
Angehorige warnen und ihnen die Mdoglichkeit geben, dem Kind akut zu helfen und die
Gefahr abzuwenden.

Die Nachfrage in diesem Sektor scheint sehr grof3 und ist ein starker Anreiz fir die
Industrie, neue Verfahren und Mdglichkeiten zu entwickeln, die den Eltern junger Kinder
Sorgen nimmt und ihnen gleichzeitig Sicherheit gibt.

Als eine Mdglichkeit der Uberwachung des kindlichen Schlafes fir den Heimgebrauch
ohne medizinische Indikation entwickelte die Dragerwerk AG & Co. KGaA im Jahr 2017
eine neue Form von Atmungs-Uberwachungs-Sensor, dessen Kklare definierte

Hauptaufgabe die Detektion von Apnoen im Schlaf von NGB und SGL sein sollte.

Hierzu fehlende Echtzeitdaten von Probanden im Alter von NGB fihrte zur
Zusammenarbeit zwischen der Drégerwerk AG & Co. KGaA und der Abteilung flr
Kinder- und Jugendmedizin des Universitatsklinikums zu Libeck. Mit dem Ziel der
Gewinnung dieser Daten und der Testung Uber weiterfuhrende Mdglichkeiten des

Sensors.
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1.8. Fragestellung

Bisherige Studien mit vergleichbaren Sensoren wurden zumeist bei erwachsenen
Probanden unter Laborbedingungen durchgefthrt. (16, 30. 43, 44) Deshalb sollten in der
vorliegenden Studie die Mdéglichkeiten zur Bestimmung von Atmung und Schlaf in der
Patientengruppe der NGB getestet werden. Die Fragestellung hier war, ob der zu testende
Sensor in der Lage ist, thorakale Atembewegungen bei klinisch aufgenommenen NGB
und ehemaligen FG zu detektieren. Zusétzlich sollte eruiert werden, ob sich auch AF und
Atemmuster messen lassen und eine Unterscheidung einzelner Schlafphasen anhand des
Sensors moglich sei. Dartber hinaus stellte sich die Frage nach der praktischen
Anwendbarkeit auf die Patientengruppe der NGB und SGL.

Zusammenfassend ergaben sich fiinf zu klarende Fragen:

1. Kann mit Hilfe eines Accelero- und/oder Gyrometers Atmung bei NGB und SGL
detektiert werden?

2. Lasst sich mit den Techniken eine Atemfrequenz bei NGB und SGL messen?

3. Welche der verschiedenen Achsen des Accelero- und Gyrometers sind zur Beurteilung
der Atmung und des Schlafs am besten geeignet?

4. Lassen sich mit der Messmethode unterschiedliche Atmungsformen differenzieren?

5. Sind anhand der Daten unterschiedliche Schlafphasen zu unterscheiden?
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2. Patienten, Material und Methodik

2.1. Votum der Ethikkommission

Die Studie wurde am 15. Dezember 2017 durch die Ethik-Kommission der Universitat
zu Lubeck unter dem Aktenzeichen 17-221 genehmigt. Es wurde im Frihjahr 2018 mit

den Messungen begonnen.

2.2. Studienpopulation

Ausgelegt war die Studie auf 20 Neugeborene, die sich zum Zeitpunkt der Messung auf
der Station A.219 der Kinderklinik des Universitatsklinikums Schleswig-Holstein,
Campus Liibeck befanden. Diese Station ist eine neonatologische Uberwachungsstation
ohne Beatmungsbetten. Auf der Station befinden sich tblicherweise NGB mit leichten
Anpassungsstorungen, Hypoglykédmien, Hyperbilirubindmien, Infektionen oder FG zur

Gewichtszunahme und Uberwachung.
2.3. Einschlusskriterien

In die Studie aufgenommen wurden alle Neugeborenen, die absehbar wenige Tage vor
der Entlassung aus dem Krankenhaus standen. Neben RG wurden auch ehemalige FG in
die Studie eingeschlossen, die zum Zeitpunkt der Messung dalter als 35+0
Schwangerschaftswochen (SSW) waren, d. h. in einem Alter, in dem eine Entlassung in
ein bis zwei Wochen méglich war. Die Kinder sollten wéahrend der Messung entsprechend
der Vorgabe einer sicheren Schlafumgebung fiir NGB in Riickenlage gelagert werden und
optimalerweise schlafen. Der Hintergrund ist ein moglichst realistisches Szenario zur
Verwendung der neuen Sensorik wéhrend der ersten Monate zu Hause unter
gleichzeitiger Verwendung von Klinischen Vitalparameter durch das Monitoring und die

Maoglichkeit einer Videolberwachung.
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2.4. Ausschlusskriterien

Ausgeschlossen von der Studie wurden alle Patienten, die zum Zeitpunkt der Messung
als instabil bezogen auf die Vitalparameter galten, FG <35+0 SSW, NGB mit
Fehlbildungen, bekannten chronischen oder hereditdren Krankheiten sowie alle intensiv-

Uberwachten Patienten.

2.5. Accelero- und Gyrometer

Der in der Studie benutzte Sensor ist eine Kombination aus Accelerometer (ACC) und

Gyrometer (GYR). Im Folgenden werden diese beiden Techniken kurz erlautert.

Accelerometer (ACC):

Dieses Messgerat wird auch Beschleunigungssensor oder G-Sensor genannt und ist ein
Sensor, der die lineare Beschleunigung misst, indem eine Tragheitskraft auf eine
Testmasse wirkt. Die Messeinheit wird in m - s~2, teilweise aber auch nur in g angeben.
G entspricht der mittleren Erdbeschleunigung und wird gerundet in 9,81 m - s~2
angegeben. Einfache Beschleunigungssensoren messen nur in einer Ebene, moderne
ACC wiederum in drei verschiedenen Achsen, der X-, Y- und Z-Achse. Heutzutage
werden in allen modernen Smartphones ACC eingebaut, die z.B. ihren Bildschirm bei
Beschleunigung in Richtung des Nutzers aktivieren.

Ein anderes Beispiel fur ein Gerat mit ACC ist z.B. ein Airbag, der bei pl6tzlichem

Abbremsen der Beschleunigung ausgeldst wird.

Gyrometer (GYR):

Der GYR wird auch als Gyroskop, Kreiselinstrument oder Kreiselstabilisator bezeichnet.
Der Name leitet sich aus dem griechischen ab gyros = Drehung und skopein = Sehen. Ein
GYR misst Drehgeschwindigkeiten eines Korpers. Er dreht sich als rasch rotierender,
symmetrischer Kreisel in einem beweglichen Lager und kann Winkelbeschleunigungen
bestimmen. Der Sensor misst, um welchen Winkel A¢g sich ein Korper in der Zeit At
dreht. Daraus bestimmt sich die Drehgeschwindigkeit w = A@ + At. Zur

Veranschaulichung kann man sich an einem senkrechten Stab befestigtes waagerechtes
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Rad vorstellen. Eindimensionale GYR konnten jetzt die Winkelgeschwindigkeit bei
Drehung des Rads in der Z-Achse bestimmen. Dreht sich das Rad innerhalb einer
Sekunde einmal um die Achse, héatten wir eine Winkelbeschleunigung von 360°/s.
Moderne GYR messen wie die ACC in den jeweils 90° zueinander stehenden X-, Y- und
Z-Achsen (siehe Abbildung 2). Sie werden heutzutage ebenfalls in Smartphones, sowie
in Navigationssystemen oder in der Steuerung von Hubschraubern oder Flugzeugen

verbaut.

X-Achse = Transversal
Y-Achse = Sagittal
Z-Achse = Longitudinal

Abbildung 1: Modell eines Accelero- und Gyrometer mit Darstellung der
Beschleunigungen der einzelnen Achsen

2.6. Vorversuch

Vor Beginn der eigentlichen Studie wurden Vorversuche zum allgemeinen Verstandnis
der Technik eines ACC durchgefuihrt. Um den ACC, der sich in den meisten Smartphones
befindet, zum Einsatz zu bringen, wurde die kostenfreie App SPARKvue® (PASCO
scientific, Roseville Kalifornien, Vereinigte Staaten, erhéltlich fir Apple und Android)

benutzt.

Fur die Versuchsreihe legte sich im Selbstversuch ein liegender erwachsener Proband ein

Smartphone (iPhone 8, Apple, Cupertino, Kalifornien, Vereinigte Staaten) auf drei
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verschiedene Bereiche von Thorax und Abdomen und mal fiir jeweils 30 Sekunden die
Bewegungen in den Bereichen. Die erste Messung wurde unter normaler Atemtétigkeit
durchgefuhrt und bei der zweiten Messung wurde die Luft angehalten. Als die drei
Bereiche wurden der Bauchnabel, das Epigastrium auf Hohe des Processus xiphoideus
und der Bereich oberhalb der Herzspitze im 5. Rippenzwischenraum links in der
Medioclaviculérlinie ausgewahlt. Die App erkennt wahrend der Messung
Beschleunigungen in allen drei Achsen und stellt die Veranderungen in Form von
Graphen zum Ende der Messung bereit. Je nach Starke der Beschleunigung passt die App

die X-Achse autoskaliert an.
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Abbildung 2: Beispielhafte Darstellung einer accelerometerbasierten Messung (iber die Smartphone App
SPARKvue®. Sichtbar sind die drei verschiedenen Achsen Y1 entsprechend der X-Achse, Y2 entsprechend
der Y-Achse und Y3 entsprechend der Z-Achse. Zusdtzlich erkennbar ist die Mendileiste unterhalb der drei
Accelerometerachsen zum Bearbeiten der Achsen und Darstellungen. In den folgenden Bildern iiber die
SPARKvue® App wurde auf die komplette Darstellung verzichtet und die Achsen editiert.

Das Smartphone wurde waagerecht gedreht und die X-Achse zeigte in Richtung Ful’ und
Kopf. Dies war ein Unterschied zur Messung mit dem Sensor aus der spateren
Versuchsreihe. Hier war die X-Achse transversal und die Y-Achse longitudinal

ausgerichtet (siehe Abbildung 4).
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Abbildung 3: Smartphone mit dargestellten Accelerometer Achsen (X,Y und Z).

2.7. Versuchsaufbau

Neben den Versuchs-Sensordaten konnte auf die Pulsoxietrie-, EKG- und AF Daten des
zugehorigen Patientenmonitors (Dréger INFINITY DELTAT™) {iber ein Datagrabber®-
Programm zugegriffen werden. Dieses hatte Zugang auf das krankenhausinterne
Monitor-Netzwerk. Die Videoaufzeichnungen wurden mit einer am Bett des Probanden
fixierten Kamera (Y| Action Camera, Singapore) aufgezeichnet. Jede Messung wurde
von einem anonymisierten Uberwachungs- und Dokumentationsbogen (siehe Anhang)
begleitet.

Der Sensor konnte mit einem passenden Aufsatz an die Kleidung oder dem Schlafsack
des Kindes angebracht werden. Wie in der Einleitung beschrieben, atmen Neugeborene

primér Uber das Zwerchfell. Nach Durchfiihrung der Vortests wurde der epigastrische
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Bereich unterhalb der Processus xiphoideus und oberhalb des Bauchnabels als der Ort fir
die optimale Messung gewahlt. Zur einheitlichen Auswertung der Sensordaten wurde die
Y-Achse des Accelerometers mit einem Pfeil auf dem Sensor markiert und zeigte in der

Messung fuBwaérts nach kaudal.

X-Achse

Abbildung 4: Modell eines gedffneten Messsensors inklusive Darstellung der X- und Y-Achse. Das hier
dargestellte Modell entspricht in Gréfse und Form den Modellen, die fiir die Versuche verwendet worden.
Die endgiiltige Position der Achsen unterscheidet sich von denen der Vorversuche mit Smartphone.

Abbildung 4 zeigt einen flr die Messungen verwendeten Sensor. Dieser wurde mit einem

passenden Plastikaufsatz fest an Kleidung oder Schlafsack befestigt.
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Es folgen zwei Abbildungen des Versuchsaufbaus:

Abbildung 5: Versuchsaufbau mit einem schlafenden Probanden, bei dem zwischen Proc. Xiphoideus und
Bauchnabel der Sensor befestigt wurde. Am linken Bildrand ist die Kamera sichtbar (siehe Pfeile)

Abbildung 6: Versuchsaufbau; Perspektive vom Kopfteil des Bettes (beide Fotos mit Genehmigung der
Eltern des Kindes)
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Die Kamera wurde so ausgerichtet, dass zum einen der Sensor gut sichtbar fir die

Auswertung und zum anderen die Atembewegungen des Kindes erkennbar waren.

2.8. Versuchsablauf

Vor jeder Messung wurden die Eltern der Patienten (ber die Studie arztlich aufgeklart.
Nach Absprache mit den diensthabenden Pflegekréften wurde der Zeitpunkt der Messung
individuell besprochen, um das optimale Zeitfenster des kindlichen Schlafes zu nutzen
und den Versuch mdglichst abgekoppelt von hochfrequentierten Besuchszeiten und
Stations-Tagesroutinen durchzufihren.

Waéhrend die Kinder versorgt und gestillt wurden, wurde mit den VVorbereitungen fir die
Messungen begonnen. Nach der vollstdndigen Versuchsdokumentation wurden die
Versuchsprotokolle komplettiert (Siehe Protokoll im Anhang). Der fir die Versuche
benutzte Laptop zur Datenaufzeichnung wurde in einem separaten Raum mit dem
Monitor-Netzwerk verbunden. Dort wurde der Monitor des Kindes tber das Netzwerk
angewahlt und mittels des Programms Datagrabber® (Version 0.09, Hersteller
Dragerwerk AG, Liibeck, Deutschland) die Daten des Uberwachungsmonitors (Herz- und
Atemfrequenz, Alarme und Blutdriicke) dargestellt und gespeichert. Im zweiten Schritt
wurde die Zeiterfassung von Laptop und Kamera synchronisiert um die spétere
Auswertung zu erleichtern. Anschliefend wurde der Sensor fur die Messung uber einen
Magnetschalter aktiviert und das Bluetooth®-Signal deaktiviert. Die einzelnen
Vorbereitungsschritte wurden durch ein von Drédger geschriebenes Programm Dozecare
P1708 UKSH® (Version 1.0.0.5., Hersteller Dragerwerk AG, Libeck, Deutschland)
unterstiitzt. Auch die spétere Ubertragung der Daten auf die Studienlaptops geschah
durch dieses Programm. Im letzten Schritt wurde nun im Patientenzimmer die Kamera

am Patientenbett aufgebaut und der Sensor am Kind angebracht.

Nach einer maximalen Messdauer von vier Stunden wurde erst der Sensor und dann die
Kamera abgebaut. Alle Ereignisse wahrend der Messungen, z.B. Trink- oder
Versorgungspausen wurden durch Pflegepersonal oder Eltern in einem der

Dokumentationsbégen notiert. Siehe Anhang Seite 74.
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Direkt nach Abbau und Trennung des Versuchslaptops vom Monitor-Netzwerk wurden
die gewonnenen Sensor- und Videodaten auf den Laptop uberspielt und zur Auswertung

zwischengespeichert.

1. Datenerhebung fiir das Studienprotokoll und
Dozecare. AnschlieRende Eingabe der Daten.

@

2. Auswahl des richtigen Monitors, Aktivierung des
Datagrabbers und Aufnahme der Daten.

@

3. Aktivierung der Kamera, Synchronisation der Uhr der
Kamera und des Laptops.

@

4. Aktivierung des Sensors, Deaktivierung des
BlueTooth-Signals.

@

5. Anbau der Kamera und starten der Aufnahme,
Anbringen des Sensors an der Kleidung des Kindes.

Abbildung 7: Flussdiagramm des jeweiligen Versuchsablaufes

Abbildung 8: Ablauf der Messung



2.9. Auswertung der Rohdaten

Die gewonnen Daten aus dem ACC wurden von Herrn Marco Maal? aus dem Institut fiir
Signalverarbeitung der Universitdt zu Libeck durch ein auf MATLAB®-Basis
(MathWorks®, R2018b Update 3 (9.5.0.1049112) Natick, Massachusetts, USA)
geschriebenes Programm visualisiert und beurteilbar gemacht. Neben der Darstellung der
Rohdaten entwickelte Herr Maal3 noch eine weitere Moglichkeit zur Berechnung der AF.
Basierend auf den Normwerten der AF fir NGB wurden mit Hilfe dieses Programms alle
Frequenzen, die unterhalb von 8,21 Atemziigen pro Minute lagen, herausgefiltert. In den
weiteren Schritten wurden Storsignale beseitigt und Uber eine Autokorrelationsfunktion

wurden Atemfrequenzen pro Minute bestimmit.

Mitarbeiter der Firma Drager nutzten eine eigens programmierte LabVIEW ™ (National
Instruments™, Austin, Texas, USA) basierte Software mit dem Namen DC Datenviewer
zur parallelen Darstellung von Monitor, Videoaufzeichnungen und Sensordaten zur

Annotation der Datensétze.

Sie dokumentierten damit die im Video beobachteten sowie in den Monitordaten

erkannten Apnoen und verglichen die Daten mit den visualisierten Messungen des ACC.
Die Datenauswertungen der Firma Drager wurde genutzt fur die Auswertungen dieser

Promotionsarbeit.

2.9.1. Analyse der Fragestellung

Im kommenden Abschnitt folgt die Methodik zur Beurteilung der zentralen Punkte der

Fragestellung. Die flnf zentralen Fragen lauteten:

1. Kann mit Hilfe eines Accelero- und/oder Gyrometers Atmung bei NGB und SGL

detektiert werden?

2. Lasst sich mit den Techniken eine Atemfrequenz bei NGB und SGL messen?

3. Welche der verschiedenen Achsen des Accelero- und Gyrometers sind zur Beurteilung
der Atmung und des Schlafs am besten geeignet?

4. Lassen sich mit der Messmethode unterschiedliche Atmungsformen differenzieren?

5. Sind anhand der Daten unterschiedliche Schlafphasen zu unterscheiden?
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Das vom Institut fur Signalverarbeitung geschriebene MATLAB®-Programm lieferte die
Madglichkeit, jeweils drei verschiedene Achsen des GYR bzw. des ACC auszuwéhlen. Es
wurden alle Messungen zwischen der 30. und 90. Minute in zehnminutige Bldcke
aufgeteilt und betrachtet. In den Blockbetrachtungen wurde nun semiquantitativ beurteilt,
wie hoch der Anteil an ruhiger, artefaktfreier Atmung in den Rohdaten war. Der hochste
Anteil entsprach 75-100 % und der niedrigste 0-25 %. Dies geschah fir alle sechs
verschiedenen Achsen anhand einer Skala mit vier Kategorien, die anschlieRend

miteinander verglichen wurden.

Nun wurde anhand der Rohdaten von 23 Probanden verglichen, mit welcher Me3methode
(ACC oder GYR) und in welchen Achsen (ber den Aufzeichnungszeitraum der hochste
Anteil ruhiger Atmung mit gleichzeitig moéglichst geringer Anzahl an Artefakten

detektiert werden konnte.

Zur Beurteilung der verschiedenen Atmungsformen wurden alle Messungen wieder in
zehnminutigen Blocken betrachtet und mit Hilfe der Sensordaten nach der Visualisierung

und Sichtung der Videodaten in vier verschiedene Kategorien sortiert:

Kategorie 1: Ruhiger Schlaf, wenig bis keine motorische Aktivitét, regelmaiige
Atmung (Abbildung 9)

Kategorie 2: Unruhiger Schlaf, unregelméaRige Atmung, sichtbare Bewegungen

(Abbildung 10)

Kategorie 3: Periodische Atmung, mindestens 3 Zyklen von Atmung und Apnoe im
Wechsel (Abbildung 11)

Kategorie 4: Nicht messbar, Sensor ab, Auf- oder Abbau (Abbildung 12)
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Ein weiteres hilfreiches Werkzeug war das Spektogramm, welches sich unterhalb der
Rohdaten in dem Matlab®-Programm als eine farbliche, wellenférmige visuelle
Darstellung der Autokorrelation darstellte. Je deutlicher die Wellenform ausgepragt war
und je weniger aufeinander folgende Wellen im Spektogramm erkennbar waren, desto
ruhiger und rhythmischer atmete der Proband wéhrend dieses Abschnitts. Dadurch wurde
eine schnelle Einschatzung des Blocks ermdglicht und die Zuordnung in eine bestimmte

Kategorie gelang umso schneller, siehe die folgenden Abbildungen 9 oder 14.
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Abbildung 9: Visualisierung der Accelerometer-Daten mit Hilfe des MATLAB® basierten Programmes.

Das obere Fenster zeigt die Rohdaten anhand einer Zeitachse und Beschleunigung in der gyroskopischen
X- Achse. Das untere Fenster zeigt die Autokorrelation, je deutlicher und erkennbarer die Wellen
dargestellt sind, desto héher ist die Signalqualitdt und Beurteilbarkeit der Messung. Hier sichtbar
Kategorie 1 mit dominierenden ruhigem und regelmdfigem Schlaf mit regelmdfigen Atemziigen und
weniger motorischer Aktivitot (75-100 %)
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Abbildung 10: Hier Kategorie 2 mit unruhigen, unregelmdfigen, hohen Amplituden (0-25 % ruhiger
Schlaf). Im Vergleich zu Abbildung 9 ist im unteren Fenster der Autokorrelation kein gleichmdfiges
Wellenmuster erkennbar, dies spricht fiir motorische Aktivitét und nicht klar abgrenzbare
Atemexkursionen.

Groscora 1 Cranat

Block mit
regelmaBiger Atmung
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Abbildung 11: Typisches Periodic Breathing mit kurzen, wenige Sekunden langen Apnoen (5-8 Sek.) im
Wechsel mit kurzen rhythmischen Atemblécken (4-10 Atemziige), teilweise hochamplitudenreiche
ruckartige Bewegungen wéhrend des Atemblocks. In der Autokorrelation erkennbarer Unterschied
zwischen den Atempausen und Atemblécken sowie typisches Bild in den Rohdaten.
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Abbildung 12: In den ersten 2/3 der Messung Sensor nicht am Kérper des Probanden, dann wieder
regelmdflige Atmung erkennbar (25-50 % messbar). Dies macht den Zeitabschnitt fiir die Auswertung
unbrauchbar und fiihrt zur Einteilung in Kategorie 4.

Bei gleichzeitigem Auftreten von Ruhe und Unruhe in einem Block wurde die
uberwiegend zutreffende Kategorie mit mehr als 50 % gewahlt. Eine besondere Stellung
nahm die periodische Atmung ein. Hier wurden alle Blocke in die Kategorie 3 =
periodische Atmung gezahlt, sofern die Grundkriterien von mindestens drei

aufeinanderfolgenden Zyklen von Apnoe und Atmung beobachtet wurden.

Ein Bespiel flr einen intermediéren Typ ist in Abbildung 13 zu erkennen. Circa sechs
Minuten des Blocks zeigte sich der Proband unruhig und die letzten vier Minuten ruhig.
Demzufolge wurde der gesamte Block Kategorie 2 = Unruhiger Schlaf zugeordnet. Der
Ubergang zwischen unruhigem und ruhigem Schlaf wurde durch einen roten Strich

markiert.
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Abbildung 13: Block der Kategorie 2 mit iibermdfiger Unruhe

Fur das Erkennen von signifikanten Apnoen wurde das Rohmaterial annotiert, d.h. die
Daten des Monitors und der Videokamera verglichen mit den Daten aus dem ACC und
dabei sichtbare Apnoen anhand der dargestellten Zeitachse ausgemessen. Ab einer Lénge
von 15 oder mehr Sekunden wurde die Apnoe als signifikant bezeichnet. In diesen Féllen
wurden zusétzlich die parallel aufgezeichneten Monitorwerte betrachtet.

Abbildung 14 zeigt das Beispiel einer nicht-signifikanten Apnoe mit einer Dauer von

circa 10 Sekunden. Dieses Beispiel wurde dementsprechend nicht als Apnoe erfasst.
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Abbildung 14: Nicht-signifikante Apnoe von 10 Sekunden Dauer
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Zur Klarung der Frage, ob sich eine Atemfrequenz aus den dargestellten Kurven sicher
ablesen liel, wurden pro Messung jeweils fiinf Abschnitte mit ruhiger und regelmaRiger
Atmung (Kategorie 1 s.0.) ausgewdhlt. In diesen Abschnitten wurden die
Atembewegungen jeweils fir eine Minute visuell anhand regelméaRiger Atemexkursionen
auszéhlt und anschlieend mit den Monitordaten aus den Messungen mit dem DC
Datenviewer der Firma Dréger verglichen. Als Beispiel ist hier ein 30 Sekunden langer
Abschnitt aus den Rohdaten mit 25 sichtbaren Atembewegungen dargestellt (siehe
Abbildung 15). Die Atemfrequenz fiir diesen Zeitpunkt wurde dementsprechend mit 50

Atemzigen pro Minute gleichgesetzt.
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Abbildung 15: Atemkurve mit einer extrapolierten Frequenz von circa 50 /min

2.10. Statistische Auswertung der Daten

Die statistische Auswertung wurde mit dem Programm Microsoft® Excel fiir Mac
Version 16.33 aus dem Office 365-Abonnement (Microsoft Corporation®, Redmond,
Washington, USA) durchgefuhrt. Eine zuséatzliche statistische Auswertung fand durch
das Programm GraphPad-Prism® (GraphPad-Prism® Software, San Diego, USA) statt.
Es erfolgten Regressionsanalysen zwischen zwei Determinanten zudem wurde das
BestimmtheitsmaR (r?) berechnet. Mit dem Variationskoeffizienten wurde das relative
Streuungsmafl der Daten bestimmt. Anhand der Regressionsanalyse konnte die

Beziehung zwischen zwei verschiedenen Variablen gezeigt werden.
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2.11. Auswertung der Entlassbriefe der Probanden

Um anamnestische Zusammenhénge zwischen den beobachteten Atmungs- und
Schlafformen zu erkennen, wurden retrospektiv die Entlassbriefe des Patientenkollektivs
auf bestimmte assoziierte Diagnosen ausgewertet. Zusétzlich wurde der Frage nach
atemanregenden Therapien mit Koffein und Anzeichen von vorherigen Infektionen in
Form von Erhéhungen des C-reaktiven Proteins maximal sieben Tage vor Messung
nachgegangen. Die Verweildauer im Krankenhaus und das Gestationsalter bei Geburt
wurden ebenso betrachtet. Diese Ergebnisse wurden im Anschluss statistisch ausgewertet
und miteinander verglichen. Als assoziierte Diagnosen wurden nur diejenigen
ausgewahlt, die einen direkten Einfluss auf die Atmung oder den Schlaf haben kénnten.
Ein Beispiel ware eine Neugeborenen-Sepsis, da Fieber einen Einfluss auf die Atmung
von Neugeborenen nehmen kann. Andere Diagnosen, die nur indirekten Einfluss haben

konnten, wurden nicht statistisch erfasst.

Zu den relevanten Diagnosen bezuglich Atmung und Schlaf wurden gezéhit:

- Kardiorespiratorische Instabilitat

- Respiratorische Anpassungsstorung

- NG-Sepsis mit Erregernachweis

- Verdacht auf NG-Sepsis ohne Erregernachweis
- GroRer Ventrikelseptumdefekt (VSD)

- Atemnotsyndrom des Neugeborenen (ANS)

- Zyanoseereignis beim Trinken

- Milde Asphyxie

2.12. Literaturrecherche

Eine Literaturrecherche fand auf der Plattform www.pubmed.com statt und beinhaltete

unter anderem die Begriffe ,,Monitoring®, ,Newborn®, ,,Accelerometer®, ,,SIDS®,
,ALTE", , Periodic breathing®, ,,SUPC*, ,,Home-Monitoring*, ,,Breathing®, ,,Infant* und
»Sleep*, sowie die Kombination der einzelnen Begriffe, um Studien zu identifizieren, die
sich mit einer ahnlichen Thematik oder konkret mit der Benutzung von ACC oder GYR

im Zusammenhang mit kindlicher Uberwachung beschaftigen.
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3. Ergebnisse

3.1. Vorversuche

In den Abbildungen 16 bis 21 sind jeweils 30 Sekunden der gemessenen
Beschleunigungen vom Accelerometer in den drei verschiedenen Raum-Achsen bei

normaler Atemexkursion und bei simulierter Apnoe zu erkennen.
Abdominelle Messung von Beschleunigungen auf Hohe des Bauchnabels:

In der abdominellen Messung der Beschleunigungen ohne simulierte Apnoe zeigen sich
mit normalen Atemexkursionen vereinbare Beschleunigungen.

In der X-Achse (anterior — posterior) fallen gut sichtbare, regelmagige zu- und
abnehmende Beschleunigungen auf. In Abbildung 16 sind anhand der schwarzen Pfeile
Atemzilige mit einer kumulierten Frequenz von 16-18 pro Minute markiert. In der Y-
und Z-Achse sind unregelméBige Bewegungen hoherer Frequenz ohne erkennbaren
Zusammenhang mit den Maxima und Minima der X-Achse erkennbar. Regelmaliiige

hochfrequente Ausschlége in den verschiedenen Achsen kdnnten mdglicherweise durch

die regelméaRige Herzaktion verursacht sein.

2R 2 2N S S S

X-Achse

Y-Achse

Z-Achse

|
Zeit in Sekunden

Abbildung 16: Abdominelle Messung der Beschleunigung auf Héhe des Bauchnabels bei normaler
Atmung des Probanden. Mit den Pfeilen markiert sind die als Atemexkursion interpretierten Maxima.
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Abdominelle Messung von Beschleunigungen bei simulierter Apnoe des Probanden. In
der X-Achse sind niedrigfrequente, meist regelméRige Beschleunigungen erkennbar.
Die Beschleunigungssignale in der Y- und Z-Achse zeigen sich weniger deutlich. Wie

in Abbildung 16 besteht hier die Mdglichkeit der Darstellung von Herzaktionen.

X-Achse |

Y-Achse

Z-Achse

e o]

1

Zeit in Sekunden

Abbildung 17: Abdominelle Messung von Beschleunigungen bei simulierter Apnoe des Probanden.
Médglicherweise Darstellung der Herzaktion des Probanden in der X-Achse erkennbar.

Epigastrische Messung von Beschleunigungen im Bereich des Processus xiphoideus:

Es folgt eine epigastrische Messung der Beschleunigung bei normaler Atemexkursion
des Probanden. In der X- und Y-Achse zeigen sich rhythmische Bewegungen passend
zu einer moglichen Atemexkursion mit einer extrapolierten Atemfrequenz von circa 14
/min. Die zur Atmung passenden Beschleunigungen sind in Abbildung 18 anhand von

schwarzen Pfeilen dargestellt. In der Z-Achse ist keine Rhythmik erkennbar.
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Abbildung 18: Epigastrische Messung der Beschleunigung bei normaler Atemexkursion des Probanden.

Mit den Pfeilen markiert sind mégliche Atemexkursionen in der X- und Y-Achse.

In der epigastrischen Messung der Beschleunigung bei simulierter Apnoe des
Probanden zeigen sich in der X-Achse rhythmische niedrigfrequente Bewegungen mit
einer Frequenz zwischen 70-90 /min. In den Y- und Z-Achsen sind diese

Beschleunigungen weniger deutlich abgrenzbar.
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Abbildung 19: Epigastrische Messung der Beschleunigung bei simulierter Apnoe des Probanden. Keine
erkennbaren Exkursionen. Mdglicherweise Herzfrequenzen darstellbar in der X-Achse.

Thorakale Messung der Beschleunigung im Bereich der Herzspitze:

Bei der thorakalen Messung der Beschleunigung mit normaler Atemexkursion fallen in

der X-Achse sichtbare niedrigfrequente Amplituden mit einer Frequenz von 80 /min

auf. Zusatzlich sichtbar sind angedeutete thorakale Atembewegungen (markiert durch
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Pfeile in Abbildung 20). In den Y- und Z-Achse zeigen keine klare Rhythmik oder
erkennbares Atemmuster.
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Abbildung 20: Thorakale Messung der Beschleunigung bei normaler Atemexkursion. In der X-Achse
mdégliche Darstellung von Herz- und Atemfrequenz. Atemfrequenzen sind per Pfeilen markiert.

Bei der thorakalen Messung der Beschleunigung bei simulierter Apnoe des Probanden
fallen im Vergleich zu Abbildung 20 Amplituden von geringerer Rhythmik und
Klarheit auf. Eine Frequenzauszahlung in der X- und Y-Achse ist nicht moglich.
Deutliche veranderte Autoskalierung der Y-Achse durch hochfrequente Ausschlage. In
der Z-Achse zeigen sich ebenfalls unterschiedlich starken Amplituden.
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Abbildung 21: Thorakale Messung der Beschleunigung bei simulierter Apnoe des Probanden. Keine
erkennbare Rhythmik passend zu méglichen Herzaktionen

Die Vorversuche mit dem Smartphone (iPhone 8, Apple, Cupertino, Kalifornien,
Vereinigte Staaten) und der App SPARKvue® (PASCO scientific, Roseville Kalifornien,
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Vereinigte Staaten, erhaltlich fiir Apple und Android) zeigten, dass eine Bestimmung der
Atemexkursion Uber ein Smartphone grundsétzlich méglich ist. Zusétzlich kam nach
Auswertung der Daten die Vermutung auf, dass auch eine Herzaktion in Form von
Beschleunigungskurven darstellbar ware. Je nach Programm und Feinheit des im
Smartphone verbauten Beschleunigungssensors ist sicherlich eine noch genauere
Darstellung moglich. Die verschiedenen Messorte gaben einen Hinweis auf die optimale

Position zur Ableitung einer Atemfrequenz und -kurve auf dem menschlichen Korper.

3.2. Demografische Daten

Es wurde eine Anzahl (n) von 26 Messungen uber einen Zeitraum von zehn Monaten

zwischen Februar bis November 2018 an einer Anzahl (n) von 23 NGB durchgefihrt.

3.2.1 Geschlecht

Gemessen wurden n = 7 weibliche NGB und n = 16 mannliche NGB.

Dies entspricht einem prozentualen Anteil von 30,4 % weiblicher NGB zu 69,6 % von

maéannlichen NGB.

3.2.2. Gestationsalter (GA) und Alter bei Messung

Bei den Probanden handelte es sich um NGB und FG mit einem GA zwischen 28,9 und
41,1 SSW. Der Mittelwert des GA lag bei 35,6 SSW und der Median ergab 32,2 SSW.
Die Standardabweichung betrug + 3,5 SSW. Die Anzahl der FG lag bei n = 15 und die
Anzahl der RG bei n = 8.

Das niedrigste Reifealter lag bei 35,6 SSW, das hochste Reifealter bei 42,3 SSW. Der
Mittelwert fir das Alter zum Zeitpunkt der Messung errechnete sich auf 38,2 SSW, der
Median auf 37,6 SSW. Die Standardabweichung betrug hier £ 1,9 SSW.

n =5 der Probanden galten zum Zeitpunkt der Messung als unreif, n = 21 waren reif.
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3.2.3. Verweildauer des stationdren Aufenthalts

Die kirzeste Verweildauer in der Klinik lag bei flnf Tagen, die langste bei 68 Tagen. Der
Mittelwert betrug 19 Tage und der Median 16 Tage. Die Standardabweichung berechnete
sich auf £ 19,0 Tage.

3.2.4. Diagnosen

Diagnose Haufigkeit

Kardiorespiratorische Instabilitat 13

Respiratorische Anpassungsstorung 12

Neugeborenen-Sepsis

V.a. Neugeborenen-Sepsis

GrolRer Ventrikelseptumdefekt

Atemnotsyndrom des Neugeborenen

R lwlk|lo|s

Zyanoseereignis beim Trinken

Milde Asphyxie 1
Abbildung 22: Auflistung der Diagnosen mit direkten Einfluss auf die Vitalfunktion geordnet nach
Hdéufigkeit in den Entlassbriefen

Die héaufigste Diagnose in dem aus 23 NGB und FG bestehenden Patientenkollektiv war
die kardiorespiratorische Instabilitdt mit insgesamt 13 Nennungen, gefolgt von der
respiratorischen Anpassungsstérung mit zwolf Nennungen. 13 Patienten wurden wahrend
des Aufenthalts mit dem Verdacht einer NG-Sepsis behandelt, wovon bei zwei Patienten
auch ein positiver Erregernachweis in der Blutkultur vorzuweisen hatten. Zwei Patienten
wiesen keinerlei der oben genannten relevanten Diagnosen auf. Die drei Patienten mit
Atemnotsyndrom waren ehemalige FG, die zum Zeitpunkt der Messung kurz vor
Entlassung nach Hause standen. Hier lagen zwischen der kurz nach Geburt gestellten

Diagnose und der Entlassung vier bis acht Wochen.

3.2.5. Erhohte Entzuindungsparameter

Insgesamt zeigten vier von 23 Patienten innerhalb der letzten sieben Tage vor Messung
erhohte Entziindungsparameter im Sinne einer Erhéhung des C-reaktiven Proteins von
mehr als 5,0 mg/l. Dies entspricht 17,4 % der Patienten unseres Kollektivs. Der hdchste

gemessene Wert lag bei 66,0 mg/I.
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3.2.6. Koffein

In der Neonatologie wird Koffein zur Atemantriebssteigerung bei rezidivierenden
symptomatischen Apnoen eingesetzt. Wahrend ihres stationdren Aufenthalts erhielten
sechs Patienten Koffein, dies entspricht einer relativen Haufigkeit von 26 % im Verhéltnis
zu 17 Patienten ohne Koffein-Therapie mit einer relativen Haufigkeit von 74 %. Aus der
Studie ausgeschlossen waren Patienten, die zum Zeitpunkt der Messung noch Koffein

erhielten.

3.3. Auswertung der Rohdaten

Die kumulative Gesamtmessdauer der Versuchsreihe betrug 5450 Minuten bzw. 90,8
Stunden aufgeteilt in 545 Abschnitte a zehn Minuten. Diese MeRabschnitte teilten sich
wie folgt in die vier Kategorien auf:

- Kategorie 1: Uberwiegend ruhiger und rhythmischer Schlaf: 189 Abschnitte
- Kategorie 2: Uberwiegend motorische Unruhe: 133 Abschnitte

- Kategorie 3: Periodische Atmung: 148 Abschnitte

- Kategorie 4: Nicht messbar/ Auf- und Abbau: 75 Abschnitte

Die langste Einzelmessung pro Proband dauerte 250 Minuten und die kirzeste 120
Minuten. Im Mittelwert enthielten die Einzelmessungen 21,0 Messabschnitte und im
Median 22,5 Abschnitte. Dies entspricht etwa 3,5 Stunden zwischen dem Start und Ende
der Messung. Die Probanden erhielten 6-8 Mahlzeiten pro Tag und somit konnten in den
dazwischenliegenden Zeitrdumen von circa 3-4 Stunden die Messungen erfolgen. Die
Standardabweichung lag bei 3,9 Abschnitten. Einflussfaktoren auf die Lange der
Messung waren neben der Akkudauer des Sensors mit etwas mehr als vier Stunden
besonders die tatsachliche Schlafdauer der Probanden. Ein haufiger Grund zum Abbruch
der Messung war Unruhe und Beendigung der Messung fiir Mahlzeiten. Teilweise
mussten unruhige Kinder auch wahrend der Messung aus dem Bett geholt und gefuttert
werden. Ein Beispiel dafur ist in Abbildung 12 dargestellt. In dem Messabschnitt befindet
sich der Sensor fir einige Zeit nicht am Korper des Probanden. Diese Zeiten wurden den

nicht messbaren Abschnitten zugerechnet.
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Signifikante Apnoen, die langer als 15 Sekunden andauerten, wurden in keiner der 26
Einzelmessungen gemessen. Apnoen von Kkirzerer Dauer traten gehduft in einigen
Messungen auf. Exemplarisch kam es in einer Messung bis zu 200 Apnoen von einer
Dauer von drei bis elf Sekunden. Ein Beispiel aus dieser Messung ist in Abbildung 14 zu

erkennen mit einer Apnoe von circa 10 Sekunden Dauer.

3.3.1. Atmungsformen

Einleitend wurde die PB als spezielle Atemform bei SGL und NGB bereits beschrieben.
Auch wahrend unserer Messungen zeigte sich haufig PB wahrend des Schlafes. Die 148
Abschnitte mit PB stellten mit einem Anteil von 27 % der Gesamtdauer aller Messungen
die zweithdufigste Kategorie dar. Die hochste Anzahl an Auswertungsabschnitten mit PB
bei einem Probanden lag mit 15 von insgesamt 24 erfassten Messabschnitten bei
entsprechend 62,5 %. Der hochste gemessene prozentuale Anteil von Abschnitten mit PB
in einer Einzelmessung lag bei 76 % entsprechend in 13 von insgesamt 17 erfassten
zehnminitigen Abschnitten. Acht von 26 Messungen zeigten keinerlei PB wahrend der
Messung. Im Mittelwert traten pro Proband 5,7 Abschnitte mit PB auf. Das entspricht 28
% der Gesamtmessdauer. Im Median waren es 5,5 Abschnitte, was 27 % der Gesamtdauer
gleichkommt. In einer Messung zeigte sich ein Abschnitt von 130 Minuten mit
erkennbarer PB. Im Durchschnitt traten bei allen 18 Probanden mit dem Nachweis von
PB 54 Minuten am Stiick mit PB auf.

In der folgenden Abbildung 23 zeigt sich die relative Haufigkeitsverteilung von PB.
Neben dem vollstandigen Fehlen von PB in der gesamten Einzelmessung lag eine weitere

prozentuale Haufung bei 40 % PB in der Einzelmessung.
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Abbildung 23: Relative Hdufigkeitsverteilung der Periodischen Atmung im Verhdltnis zur Anzahl der
Patienten

Weiterhin wurde ein mdéglicher Zusammenhang zwischen dem gehauften Auftreten von
PB in Verbindung mit dem GA und/oder dem Alter bei Messung der Sduglinge

untersucht.

In Abbildung 24 ist das biologische Alter zum Zeitpunkt der Geburt im Vergleich zum
relativen Anteil PB wéhrend der Messung dargestelit.

Wéhrend PB bis zu 40 % in jedem der untersuchten biologischen Alter auftritt, fallt auf,
dass PB > 40 % ausnahmslos bei Probanden in einem biologischen Alter zwischen 34.
und 40. SSW auftritt. Hierbei befanden sich 6 von 7 Probanden im Alter zwischen der
34. und 36. SSW.

Keine PB wurde bei 7 Patienten (siehe dazu Abbildung 23) im biologischen Alter von 33.
bis 42. SSW gefunden.

Die Regressionsanalyse der Daten aus Abbildung 24 ergab ein Bestimmungsmal3 von

rz = 0,06269 und eine Signifikanz von p = 0,2492. Dies bedeutet, dass in unserer
Untersuchung kein signifikanter Zusammenhang zwischen postmenstruellen GA und der

H&aufung von PB besteht.
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Abbildung 24: Gegeniiberstellung des pro Proband detektierten zeitlichen Anteils von PB an der
Gesamtmessdauer und dem postmenstruellen Gestationsalter (GA, dargestellt in Wochen) zum Zeitpunkt
der Geburt

Abbildung 25 zeigt das Gestationsalter zum Zeitpunkt der Messung im Verhéltnis zum
Anteil an PB in den Einzelmessungen.

In der Probandengruppe mit einem PB Anteil von (ber 40 % in der Einzelmessung fallt
auf, dass mit Ausnahme von einer Messung alle Probanden zum Zeitpunkt der Messung
zwischen der 36. und 38. SSW waren. Mit einem Anteil von knapp 60 % PB in der
Messung befand sich ein Proband in der 40. SSW.

Die Gruppe der Probanden ohne PB in der Einzelmessung verteilt sich auf eine gréRere
Gruppe. Zum Zeitpunkt der Messung lagen die Probanden bei denen keine PB detektiert
wurde zwischen der 37. und 42. SSW.

Im Vergleich zwischen der relativen Haufigkeit von PB an der Gesamtmessdauer und
dem postmenstruellen GA zeigt sich die durchgefiihrte Regressionsanalyse eine
schwache Korrelation. In der Regressionsanalyse ist eine schwache Signifikanz fir eine
Abnahme von PB in dem biologischen Alter von 35. und 42. SSW dargestellt. Das
Bestimmtheitsmal® liegt bei 0,17 und das Signifikanzniveau im Vergleich zu einer

Steigerung der Regressionsgeraden von 0 hat einen Wert von 0,05.
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Abbildung 25: Gegeniiberstellung des pro Messung detektierten Anteils von PB an der Gesamtmessdauer
und dem postmenstruellen GA (dargestellt in Wochen) zum Zeitpunkt der Messung. Zusdtzlich dargestellt
in der Graphik ist eine Regressionsgerade.

Abbildung 26 zeigt die relative Haufigkeit von PB im Verhaltnis zum postnatalen Alter
der Probanden in Wochen. Ein GroRteil der Messung fand innerhalb der ersten zwei
Wochen postnatal statt. Die Verteilung von PB ist sehr heterogen. Ab der ersten
postnatalen Woche wurde PB in den Messungen detektiert. Ein Hohepunkt in der
Erkennung von PB war in der zweiten postnatalen Woche.

Ab der vierten postnatalen Woche lag der PB Anteil bei den Einzelmessungen in einem
Bereich zwischen 20 bis 40 % PB. Ein Proband zeigte zwischen der 5. und 6. postnatalen
Woche kein PB.

Der Vergleich zwischen den Messgrofien postnatales Alter in Wochen und prozentualem
Anteil an PB im Vergleich zur Gesamtmessdauer zeigte in der Regressionsanalyse keinen
signifikanten Zusammenhang. Das Bestimmungsmal betrug

r2 = 0,0001237 und der p-Wert lag in diesem Vergleich bei einem Wert von 0,99. Dies
bedeutet, dass in der Probandengruppe kein Zusammenhang zwischen dem postnatalen

Alter und dem gehauften Auftreten von PB bestand.
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Abbildung 26: Gegenliberstellung des pro Messung detektierten zeitlichen Anteils von PB an der
Gesamtmessdauer und postnatalem Alter in Wochen zum Zeitpunkt der Messung. Zu Erkennen ist
zusdtzlich eine Regressionsgerade.

Als arbitrédrer Grenz-Wert in der Beurteilung des Auftretens von PB in unserem
Patientenkollektiv setzten wir einen Anteil von grélRer oder gleich 28 %. Das heilt, die
Probanden mit PB Anteilen Giber oder 28 % wurden der Kategorie mit viel PB zugeordnet.
In der statistischen Auswertung zeigte sich ein signifikanter Unterschied zwischen der
Gruppe der FG im Verhaltnis zu den reif geborenen Kindern (RG). Hier trat PB in einem
Anteil von 28 % oder hoher gehduft auf.

Keine Signifikanz war erkennbar in der Regressionsanalyse, in der das postnatale Alter
in Wochen zum Zeitpunkt der Geburt dem prozentualen Anteil der PB an der
Gesamtdauer gegentibergestellt wurde (siehe Abbildung 24).

Es zeigte sich kein Zusammenhang zwischen den oben genannten anamnestischen Daten
des Patientenkollektivs (Koffein, relevante Diagnosen, Erhohung des C-reaktiven
Proteins, Geschlecht) und dem vermehrten Auftreten von PB.

Ein signifikanter Zusammenhang bestand lediglich zwischen der Auftretenshaufigkeit
von PB und dem biologischen Alter des NGB zum Zeitpunkt der Messung (siehe
Abbildung 25). Hier zeigte die statistische Auswertung ein signifikant geh&uftes
Auftreten von PB im GA von 36. bis 38. SSW.
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Abbildung 27: Semiquantitative Zeitabschnitte der Anzahl an Periodic Breathing Abschnitte von
Reifgeborenen versus Friihgeborenen. Gut erkennbar ist der signifikant héhere Anteil an Periodic
Breathing-Blécken in der Gruppe der Friihgeborenen im Vergleich zu den Reifgeborenen. Die # zeigt die
signifikant héheren Anteile an PB in der Gruppe der Friihgeborenen.

Die Gesamtzahl von 178 gemessenen Abschnitten in der Gruppe der RG verteilte sich
auf N = 153 ohne Auftreten von PB und N = 25 mit PB. Dies entspricht einem
prozentualen Anteil von 14,0 %. Bei den FG ergaben 369 10min-Abschnitte eine
Verteilung von N = 122 mit PB und N = 247 ohne PB. Der prozentuale Anteil an PB-
Abschnitten lag hierbei bei 33,1 % (siehe Abbildung 27).

Der statistische Vergleich der Héaufigkeit des Auftretens von PB zwischen den
Patientengruppen der RG versus FG weist einen signifikanten Unterschied mit einem p-
Wert von < 0,0001 auf. (Signifikanzniveau im Vergleich zu einer Steigerung der

Regressionsgeraden von 0)

Neben dem Auftreten von PB lieRen sich in den Messungen motorisch aktive und
unruhige Schlafphasen (Kategorie 2) von motorisch ruhigen und regelmaRigen
Schlafphasen (Kategorie 1) differenzieren. Insgesamt konnten 322 von 545 Abschnitten
den Kategorien 1 oder 2 zugeordnet werden. Dies entspricht 59 % aller Messungen.

189 Abschnitte entsprachen der Kategorie 1 und 133 Abschnitte wurden von einer
Kategorie 2 dominiert. Somit verteilen sich die 322 Abschnitte in 59 % mit ruhigem und
41 % unruhigen Schlaf.
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3.3.2. Detektionsqualitat von Atmung nach Achsen

Qualitat/Achse X-Gyro Y-Gyro Z-Gyro X-Acc Y-Acc
Gute Qualitat 126 136 110 58 67 20
Schlechte
Qualitat 30 20 46 98 87 136
% Gute Qualitat 81% 87% 71% 37% 44% 13%

Tabelle 1: Analyse der sechs Achsen mit semiquantitativen Einteilung in gute Qualitét (50-100 %
beurteilbar) und schlechte Qualitét (0-49 % beurteilbar) sowie der prozentualen Verteilung in die
Kategorie ,,gute Qualitéit”.
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Abbildung 28: Darstellung der verschiedenen Achsen des Sensors im Verhdltnis zu der Anzahl der zehn miniitigen
Abschnitten von guter bzw. schlechter Qualitét. Die # zeigt eine Signifikanz fiir die schlechte Beurteilbarkeit der Z-ACC
Achse.

Alle 26 Messungen wurden zur semiquantitativen Zuordnung und Bewertung der
Signalqualitdt in zehnminutige Abschnitte zwischen der 30. und 90. Messminute
aufgeteilt. Somit ergaben sich 156 zu beurteilende zehn miniitige Auswertungsabschnitte.
Die semiquantitative Zuordnung der Achsen zeigte, dass eine Darstellung der Rohdaten
sowie die Auswertung der selbigen am besten in der X- und in der Y-Achse des GYR
gelang. Die schlechteste Achse zur Beurteilung der Atmung war jeweils die Z-Achse
(siehe Abbildung 28 und Tabelle 1).
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Bereits ab der 20. Minute gingen die meisten Probanden in einen ruhigen Schlaf tber.
Zwischen der 20. und 90. Minute befanden sich 78 % der Probanden in einer ruhigen

Schlafphase.

3.3.3. Detektion der Atemfrequenz

Zur eingangs gestellten Frage, ob der ACC die AF sicher darzustellen vermag, wurden
insgesamt 130 Werte jeweils manuell und anschlieRend anhand der
plethysmographischen Methode Uber die Monitordaten beurteilt. Aus jeder der 26
Messungen wurden jeweils finf Messabschnitte von einer Minute mit guter visueller
Qualitat ausgewahlt. Zwei komplette Messungen mussten fur die Auswertung
ausgeschlossen werden, da die Monitoraufzeichnungen nicht funktioniert hatten und

keine Werte auf dem Monitor angezeigt wurden.

In der manuellen Auszéhlung der Accelerometer-Ausschlége lag der héchste Wert bei
112 /min und der niedrigste Wert bei 22 /min. Der Mittelwert betrug 55 /min und die
Standardabweichung bei = 17 /min.

Die Monitordaten ergaben den hochsten Wert bei 140 /min und den niedrigsten Wert bei
0 /min. Als Mittelwert wurde hier 53 /min bestimmt und die Standardabweichung betrug

+ 22 /min.
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Abbildung 29: Dargestellt sind die beiden Messmethoden im Verhdltnis zum Variationskoeffizient
(Coefficient of variation, CV) in %. Dieser zeigt die Verteilung der fiinf ermittelten Atemfrequenzen und
stellt sie in Zusammenhang zueinander.

Abbildung 29 visualisiert den Variationskoeffizienten der beiden Messmethoden der
Atemfrequenzbestimmungen. Es zeigt uns die relative Streuung der Messergebnisse der
beiden Messmethoden. Hierbei zeigte sich ein deutlicher Unterschied in der
Werteverteilung der gemessenen Daten des Monitors im Vergleich zur manuellen

Auszahlung.

Abbildung 30 veranschaulicht die statistische Auswertung der beiden Messmethoden und
die ebenfalls hoheren Durchschnittswerte und Maxima fir die Monitormessung. Mit
einem p-Wert von 0,08 lieB sich aber keine Signifikanz zwischen den Methoden der

Atemfrequenzbestimmung erkennen.
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CV Monitor

CV Manuell CV Monitor CV Manuell

Anzahl an Werten 24 24 24
Minimum 6,2 6,6 -19,1
25% Perzentile 12,2 14,0 -2,6
Median 18 20,7 1,8
75% Perzentile 26,5 33,4 7,9
Maximum 38,8 93,2 68,0
Mittelwert 19,5 27,6 8,1
Stat. Abweichung 9,2 20,9 21,4
Stat. Mittelwertfehler 1,9 4,3 4,4
Untere 95% ClI 15,6 18,8 -1,0
Obere 95% ClI 23,4 36,4 17,1

Abbildung 30: Statistische Analyse der Variationskoeffizienten (CV, coefficient of variation) zwischen der
manuellen Messmethodik und des Monitors inklusive Minimum, Maximum, Median, Durchschnitt, 25 %
und 75 % Perzentilen, Standardabwechung sowie unteren und oberen Konfidenzintervall. Die dritte
Spalte zeigt die Differenz beider Variationskoeffizienten. Speziell bei den Maxima zeigen sich deutlich
héhere Werte der Monitormessung im Vergleich zur manuellen Messung. Dies fiihrt bei der kleinen
Anzahl an Messungen zu einer deutlich héheren Standardabweichung

Zusammenfassend zeigten die Ergebnisse zum einen, dass eine Haufung von PB in der
Gruppe der Frihgeborenen auftrat, vor allem in der Messgruppe von Probanden, die sich
zum Zeitpunkt der Messung in einem postnatalen Alter von 36. bis 38. SSW befanden.

Die beste Achse zur Ableitung von Atmung war die Y-GYR sowie die X-GYR Achse.

Im Vergleich zur Standardmethodik zur Ableitung von Atemfrequenz Uber
Veranderungen der elektrischen Impedanz iber ein Monitoring zeigten die Ergebnisse,
dass bei ruhiger und regelmaRiger Atmung die Messung tber ein GYR &hnlich sensitiv

war.
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4. Diskussion

In der vorliegenden Studie wurde eine Kombination aus ACC- und GYR-Sensor als ein
nicht-invasives Monitoring von Atmung und Schlaf von NGB und FG untersucht. Neben
der Detektion von verschiedenen Atmungs- und Schlafformen wurde der Sensor auf die
Maoglichkeit zur Bestimmung von AF erprobt. Zusatzlich wurde eruiert, ob bestimmte
anamnestische oder klinische Faktoren einen Einfluss auf die detektierten Atmungs- und
Schlafformen nehmen. Die Studie lief von April bis November 2018 und schloss
insgesamt 23 SGL und NGB ein.

Mit dem Sensor lieRen sich ruhiger und aktiver Schlaf, sowie ruhiger Schlaf mit PB
voneinander differenzieren. Um weitere Schlafformen wie REM und Non-REM Schlaf
zu differenzieren, fehlten polysomnographische Vergleichsmessungen. Die ACC-Daten
zur Beurteilung der Atemfrequenz konnten in Phasen von ruhiger, regelmagiger Atmung
ausgezahlt werden und zeigten vergleichbare Werte, aber weniger Streuung als
diejenigen, die Uber die elektrische Impedanz des Routine-Monitors abgeleitet wurden.
Unter optimalen Messbedingungen bei ruhiger und regelméiiiger Atmung im Schlaf
schien die Bestimmung der AF mittels des untersuchten Sensors besser geeignet als die
Messung per Monitor. Als zusatzliches Ergebnis zeigte sich eine signifikante Haufung
von PB in der Gruppe der ehemaligen FG, aber keine weiteren anamnestischen
Risikofaktoren fir die Haufungen von PB. Signifikante Apnoen wurden in der
kumulativen Versuchszeit nicht detektiert. Die Winkelbeschleunigung tber ein GYR

konnte die Atmung besser detektieren als ein ACC uber lineare Beschleunigung.
4.1. Methodik und Versuchsaufbau

Im Gegensatz zu vergleichbaren Studien mit einem ACC (16, 30, 43, 44), die allesamt
mit jungen volljahrigen Probanden durchgefuhrt wurden, erfolgte die vorliegende Studie
an SGL und NGB, einer Patientengruppe, deren Alter und adaptive Vorgange die
Messbedingungen erschwerten. Ihre unruhigen Schlafphasen, die von einem erhdhten
Anteil an REM-Schlaf gekennzeichnet sind, fuhrten zu hochfrequenten,
amplitudenreichen unregelmaRigen Ableitungen in den Bewegungs-Messungen. Der
optimale Messzeitpunkt, zu Beginn der Schlafphase mit hohen Anteilen an ruhigem

Schlaf, variierte in der Probandengruppe unterschiedlich stark. Generell zeigten sich in
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den ersten 20 bis 90 Minuten die rhythmischsten und regelméRigsten Messungen mit
geringen Anteilen an motorischen Messartefakten. Idealerweise konnte man die Atmung
im Uberwiegend ruhigen Schlaf in unserem Kollektiv ab etwa 20 Minuten nach dem
Hinlegen messen. Diese Beobachtung kdnnte ein optimales Messfenster fiir weitere
Folgestudien und -protokolle aufzeigen, die, wie in der vorliegenden Studie, Atmung ber
Bewegung detektieren. Die meisten NGB schliefen tatsachlich die gewilinschten vier
Stunden MeRzeit nicht durch. Im Durchschnitt endete die Messung bereits nach 3,5
Stunden. Dies entspricht in etwa der normalen Mahlzeitenfrequenz eines NG von allen

drei bis vier Stunden.

Auf der anderen Seite lieR gerade die untersuchte Patientengruppe neue Aspekte
erkennen, die eine Probandengruppe von erwachsenen Patienten nicht aufweisen wurde.
Die frahkindlichen Besonderheiten der Atmung wie die PB oder Apnoen haben teilweise
grole Klinische Relevanz und sind weiterhin Teil der aktuellen Forschung. (26, 46, 54)
Die Ergebnisse zeigten, dass die Detektion von PB sehr gut tiber einen GYR/ACC Sensor
gelingt. Vor allem in der Probandengruppe der FG zeigte sich ein grolRer Anteil an PB in
den Messungen (siehe Abbildung 27).

Auf Grundlage der Vorversuche zeigte sich die optimale Position des Sensors am Korper
des Séuglings und die sinnvollste Lagebeziehung zwischen Sauglingskdrper und den
Achsen des ACC. Hier wurde deutlich, dass die Detektion der Atmung von NGB unter
Benutzung eines ACC-Sensors am besten im Bereich des Epigastriums bzw.
subxiphoidal gelingt. Unabh&ngig von den eigentlichen Zielen der Arbeit fiel hierbei auf,
dass bei der herzspitzennahen Lokalisation auch eine Ableitung der Herzfrequenz

mdoglich ware.

Zur Auswertung der Daten des Sensors wurde eigens hierfiir ein Programm zur optischen
Darstellung der Bewegungen und Beschleunigungen erstellt. Die Beurteilung der AF
konnte nur in Abschnitten mit sehr ruhiger und regelmaiiger Atmung durchfuhrt werden.
Bei zusétzlicher Bewegung oder sehr unregelmaRiger schneller Atmung konnte die
Beschleunigungskurve nicht von Bewegungsartefakten oder auch von der Herzfrequenz
unterschieden werden. Bei motorisch unruhigen NGB erschwerte sich die manuelle
Auszahlung der AF erheblich durch fehlende ruhige und regelmaiiige Messabschnitte.

Dies lieferte einen Hinweis auf die Schwachen des Sensors. Ohne zusatzliche Filter
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konnte das Rohsignal durch Bewegungen oder auch dem Herzschlag des Probanden zu

stark beeinflusst sein und so eine Beurteilung der AF stark erschweren.

Im Methodikteil 2.8. wurde ein im Auswertungsprogramm integriertes Autoanalysetool
der AF beschrieben. Vorversuche hierfur zeigten, dass die angegebenen Werte der AF
sich deutlich von denen der Impedanzmessung des Routine-Monitors unterschieden.

Deshalb wurde die manuelle Auszahlung als Methodik gewdbhlt.

Die semiquantitative Zuordnung der zehnminutigen MeRabschnitte zu den oben
genannten vier Kategorien fiihrte zu einer Verschiebung der tatsachlichen Zeiten von
Ruhe oder Unruhe zu Gunsten der Einteilung in die Gruppe mit PB. Sobald drei Zyklen
von kurzer Apnoe und ein Zyklus von mehreren Atemzigen aufeinander folgten, zahlten
wir den gesamten Messblock von zehn Minuten zu der Gruppe von PB. Die tatsachlichen
Anteile von ruhigem und unruhigem Schlaf wéren dementsprechend hdéher gewesen,
sofern PB nicht als besondere Kategorie gezéhlt worden ware. PB trat sowohl in ruhigen
als auch unruhigen Messblécken auf. Um die Auswertung und den Stellenwert von PB in
der Messreihe widerzuspiegeln, entschied man sich fur die Einordnung in eine eigene

Messkategorie.

Nach anfanglichen Startschwierigkeiten durch Bedienungs- und Messaufbaufehler, wie
zum Beispiel unvollstdndige Videoaufzeichnungen oder fehlende Monitordaten, konnte

das methodische Bias reduziert werden. Alle spateren Messungen waren vollstandig.

4.2. Diskussion der Ergebnisse

Die gemessene Patientengruppe (n=23) mit 26 Messungen war klein und heterogen. Das
unterschiedliche Gestationsalter bei Geburt der Probanden lag zwischen 28 + 1 SSW und
41 + 1 SSW. Diese Differenzen im Gestationsalter machen aus neonatologischer Sicht
deutliche Unterschiede beziiglich des Risikos fur neonatologische Erkrankungen als
Folge der Unreife des NG.

Das tatsachliche biologische Alter der Neonaten zum Messzeitpunkt hatte eine geringere
Spannbreite. Die Altersspanne zwischen dem jungsten und dem altesten Probanden lag
zwischen 36 + 0 und 42 + 2 SSW.
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Auch diese nur sechswochigen Altersunterschiede der NGB schienen auf die Ergebnisse
der Messung einen erwéhnenswerten Einfluss zu nehmen. Unter anderem erhohte sich
die Auftretenswahrscheinlichkeit von periodischer Atmung je jinger die Probanden
waren (siehe Abbildung 27). Die Literatur sieht in der Friihgeburtlichkeit kein erhéhtes
Risiko fur PB, jedoch eine erhthte Auftretenswahrscheinlichkeit ab der 2. Woche
postnatal. (46)

Die Altersunterschiede und die geschlechtliche Fehlverteilung von sieben weiblichen
Patienten zu 16 méannlichen Patienten zeigt die Problematik in der Probandenrekrutierung
dieser Testgruppe. Ein ausgeglichenes Geschlechterverhéltnis war in diesem Fall auch
nicht im Studiendesign gefordert. Erwéahnenswerterweise zeigen Studien immer wieder
unterschiedliche Risikofaktoren zwischen den beiden Geschlechtern fur Erkrankungen
im NGB-Alter sowie ein generelles erhohtes Risiko fir Frihgeburtlichkeit im ménnlichen
Geschlecht. (20, 40)

4.2.1. Ergebnisdiskussion der Fragestellung

Diskussion der Ergebnisse der initialen fiinf Fragen:

1. Kann mit Hilfe eines Accelero- und/oder Gyrometers Atmung bei NGB und
SGL detektiert werden?

Durch die Auswertung der Rohdaten in Verbindung mit den zusétzlichen gewonnen
Videoaufzeichnungen und der Monitordaten zeigte sich ein gut erkennbares Atemmuster
(siehe Abbildung 9). Die Aufgabe des Sensors im fertigen Produkt sollte die Detektion

von Apnoen sein. Hier ergaben die Ergebnisse folgendes:

Bei Auswertung der 5450 Minuten Messdaten lieRen sich keinerlei Apnoen mit einer
Dauer von 15 oder mehr Sekunden erkennen. In den Messungen traten kurze Apnoen
zwischen drei und zehn Sekunden ohne reaktive Bradykardien oder Sattigungsabfalle auf.
Vereinzelt wurden auch langere Apnoen bis maximal 13 Sekunden beobachtet. Das
haufige Auftreten von PB hatte teilweise iber hundert kurze Atempausen von drei bis

fiinf Sekunden pro Messung zur Folge.
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Der Hauptgrund flr das Fehlen von Apnoen tber 15 Sekunden Dauer lag vermutlich in
der Vorauswahl der Probandengruppe. Alle kardiorespiratorisch instabilen Patienten,
sowie FG < 35. SSW zum Zeitpunkt der Messung wurden aus der Studie ausgeschlossen.
Ein erhohtes Risiko zum Auftreten langerer Apnoe Phasen zeigt sich in der Studie von
Matlen et al. in dem Patientenkollektiven der Frihgeborenen GA 35,6 SSW + 45
Wochen. (45)

2. Lasst sich mit der Technik eine Atemfrequenz bei NGB und SGL messen?

Die Normwerte fur die Streuung der AF in Ruhe liegen in der Probandengruppe laut
Fleming et al. in einem Bereich zwischen 26 und 68 /min. (entsprechend 1. bis 99.
Perzentile). (19). Die quantitative Analyse der AF zeigte verlassliche Werte flr die
manuelle Auszahlung der Rohdaten aus dem Sensor. Die Werte wiesen untereinander
wenig Streuung auf und es lagen 82,5 % der Messungen innerhalb der Normwerte von
Fleming et al. (19). Die AF Werte des Vitalzeichen-Monitors zeigten neben zwei
kompletten Fehlmessungen in den restlichen Messungen eine gréRere Streuung. 76,7 %
der Werte lagen innerhalb des Normbereichs. Ein signifikanter Unterschied zwischen den
beiden Messmethoden konnte nicht nachgewiesen werden. Es zeigte sich somit, dass die
AF Messung Uber das ACC-/GYR gleichwertig gegeniiber der elektrischen
Impedanzmessung tiber den Dréger INFINITY™ DELTA ist.

Die bereits beschriebene Vorauswahl der Messabschnitte ist einerseits kritisch zu
beurteilen, anderseits waren hierdurch auch fiir die Kontrolle tiber den Monitor optimale
und standardisierte Messbedingungen gegeben. In die Messungen uber die elektrische
Impedanz flossen auch Mittelwerte der AF (iber den gesamten Messzeitraum mit ein. Dies
fiihrte zu einer Verzerrung der Messergebnisse und der auf dem Monitor angezeigten AF.
Zusétzlich zeigten beide Verfahren ungenaue Werte bei Bewegungen und motorischer
Unruhe an, wobei hier die Messung tber elektrische Impedanz deutlich weniger anféllig
war als das Verfahren (iber den ACC-Sensor. Solange im klinischen Alltag keine
verbesserte Messtechnik vorliegt, ist die Messung Uber elektrische Impedanz weiterhin
der Goldstandard. Ein anderer Aspekt sollte auch die Wirtschaftlichkeit sein. Hier zeigte
sich ein klarer Vorteil des ACC-Sensors. Die Messsensoren des Monitors, die als
Einmalprodukt am Korper des Patienten angebracht werden und Anschluss entsorgt
werden, verursachen somit zusatzliche Kosten und Abfall. Der ACC-Sensor wiederum

kann nach Desinfektion mehrfach benutzt werden und ist damit nachhaltiger. Bei
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Messkabeln, die vom Korper der Person zu einem Aufzeichnungsgerat gehen, besteht
zusatzlich immer eine Strangulationsgefahr. Die mogliche Aspirationsgefahr des
Messsensors wird im folgenden Abschnitt ,,Ausblick und Anwendbarkeit* aufgegriften.
Durch die Deaktivierung des Bluetooth®-Signals und wegen der fehlenden Verbindung
zu einem Empfangsgerdt via Kabel war die Darstellung von Echtzeitdaten im

Studiensetting nicht moglich.

3. Welche der drei verschiedenen Achsen des Accelero- und Gyrometers sind zu

Beurteilung der Atmung und des Schlafs am besten geeignet?

In der Darstellung der Rohdaten ist eine deutlich sichtbare Uberlegenheit der X- und Y-
Achsen des GYR gegeniber der GYR Z-Achse und den drei ACC Achsen zu erkennen.
Die Y-Achse des GYR zeigte im gemessenen Messzeitraum in 87 % der Zeit gut
erkennbare Atmung an, wéhrend die Z-Achse des ACC nur in 13 % der Messungen
erkennbare Atembewegungen darstellte. Dies scheint dafur zu sprechen, dass
Winkelbeschleunigungen durch die Bewegung des Bauches und Brustkorbs bei der
Séuglingsatmung von dem Sensor besser erfasst werden als lineare Beschleunigungen.
Zusétzlich zeigte die Auswertung der Daten, dass der Zeitpunkt zwischen der 20. und 90.
Minute gut zur Beurteilung von Atmung geeignet ist, weil in diesem Zeitraum die NGB
und SGL unserer Kohorte hadufig ruhig und rhythmisch geatmet haben. Diese
Beobachtungen entsprechen den Theorien der frihkindlichen Schlafarchitektur mit einem
beginnenden NREM-Anteil, der etwa eine Stunde anhalt und von einer REM dominierten
Phase abgelost wird, die ebenfalls fir 50-60 Minuten anhélt. (33) Berlicksichtigt man die
verschiedenen Zeitpunkte des Einschlafens, so befanden sich die Probanden in den
ausgewdhlten Zeitrdumen mit einer hohen Wahrscheinlichkeit in einem NREM-Schlaf.
(52, 53, 72) Die Ruhephase des NREM-Schlafes konnte als Referenzphase zur

Bestimmung der AF dienen.

4. Lassen sich mit der Messmethode unterschiedliche Atmungsformen

differenzieren?

Nach Einteilung der Ergebnisse aus der semiquantitativen Analyse der Bewegungsdaten

in vier verschiedene Gruppen lieRen sich die Rohdaten den unterschiedlichen Schlaf- und
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Atmungsmustern zuordnen. Die beobachtete Haufung von PB insbesondere bei FG fiihrte

zu einer genaueren Betrachtung dieser Atmungsform.

Sobald ein Abschnitt von PB in einem zehnminitigen Messabschnitte auftauchte, wurde
er der Kategorie 3 ,,Periodische Atmung™ zugeordnet. In der Melreihe fielen einige
Probanden mit einer hohen Anzahl an PB im Schlaf auf. Fiinf NGB wiesen sichtbare PB
in mehr als 50 % der gemessenen Blocke auf und sieben NGB keinerlei PB. Bei
Betrachtung der Messungen fiel auf, dass die Patienten ohne PB bereits wenige Tage nach
ihrer Geburt gemessen wurden, wohingegen gegen die Gruppe mit mehr als 50 % PB in
der Messung mindestens eine Woche alt war und im Durchschnitt 2,4 Wochen nach
Geburt gemessen wurde. Dies entspricht den Angaben der Literatur mit einer Haufung

von PB nach der zweiten postnatalen Woche. (46)

Zwischen den im stationdren Zusammenhang gestellten Diagnosen, einem erhéhten C-
reaktiven Protein maximal sieben Tage vor Messung oder einer im stationdren Rahmen
stattgefundenen Koffeintherapie liel sich keine Korrelation mit PB nachweisen. Im
Gegensatz dazu wiesen einige Studien auf eine signifikante H&aufung von
kardiorespiratorischen Instabilitdten (Apnoen, Séttigungsabfélle), z.B. nach Impfungen
bei ehemaligen FG hin. Hier vermuteten mehrere Forschungsgruppen einen Einfluss von
ansteigenden Entzundungswerten (u.a. nach Impfungen) auf das Atemzentrum im
Hirnstamm und daraus resultierende Instabilitaten von Kreislauf und Atmung. Aufl3erdem
fallt die erste Impfung von SGL mit etwa 7 Wochen postnatal in den Zeitraum mit der
hochsten Inzidenz an PB. (32, 50, 57, 78) Im Probandenkollektiv dieser Studie waren
keine Patienten, die wenige Tage nach Impfung gemessen wurden und keine, bei denen

kirzlich ein Infekt diagnostiziert wurde.

Wir beobachteten, dass die Gruppe der friilhgeborenen Kinder im Vergleich zur Gruppe
der RG eine signifikante Haufung von PB aufwies. Siehe Abbildung 27 im Ergebnisteil
3.3.1.. Diese Beobachtung stltzte die Theorie der Unreife oder noch vorhandenen
Unterentwicklung des Atemzentrums als Ursache von PB, die trotz des spateren

MeRzeitpunktes der FG versus der RG noch Einfluss haben kann.

Zwei Wochen postnatal beginnt der Zeitpunkt fiir die hochste Pravalenz von PB. Diese

Phase halt fur einige Wochen an und verschwindet nach spétestens sechs Monaten.
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Madoglicherweise erklart sich die Anhaufung von PB bei FG in der Probandengruppe
damit, dass sich ihr tatsdchliches Lebensalter zum Zeitpunkt der Messung in genau dieser
Phase befunden hat. Abbildung 26 im Ergebnisteil zeigt hier keinen klaren
Zusammenhang. Demgegeniber hatten die RG teilweise diese Lebensphase noch nicht
erreicht. Gegen diese Theorie sprechen die nicht-signifikanten Unterschiede im Auftreten
von PB in Abhéangigkeit vom postnatalen Alter. (54)

5. Sind anhand der Daten unterschiedliche Schlafphasen zu unterscheiden?

Auf Grundlage der Daten des Sensors in Kombination mit den Videoaufzeichnungen
kann spekuliert werden, dass sich die SGL in REM oder NREM Phasen befanden. Dies
begrlindet sich priméar auf der Beobachtung der schlafenden Probanden. Am Ende der
Auswertung wurden 189 Abschnitte & 10 Minuten mit ruhiger, rhythmischer Atmung per
Sensor und parallel dazu ein motorisch ruhiger Schlaf im Video aufgezeichnet. Diese
Phasen konnten maglicherweise einem NREM-Schlaf zugeordnet werden. (33) Auf der
anderen Seite zeigten sich 133 Abschnitte a 10 Minuten mit einem sehr unruhigen
Atemmuster und im Video erkennbarer motorischer Unruhe. Dies entsprache den REM-
Schlaf Phasen. Um eine sichere Unterscheidung der Schlafphasen vornehmen zu kénnen,
musste eine parallellaufende Somnographie, die direkt rapid eye movement detektiert,
erfolgen. Dies wére bereits in diesem Patientenkollektiv méglich, lag aber jenseits der

Studienziele.

In den Ergebnissen zeigten sich 59 % Anteile von ruhigem Schlaf gegentiber 41 %
Anteilen von unruhigem Schlaf. Nach der in der Einleitung genannten Studie von Schulz
et al. (68) hatte man fir das Patientenkollektiv einen ausgeglichenen Anteil von
unruhigem zu ruhigem Schlaf erwartet. Jedoch beinhaltete die oben genannte Studie nur
insgesamt 20 Probanden und eine grofRere Altersspanne zwischen einem und zwolf

Monaten. Gemessen wurden die Schlafphasen durch eine 24 stindige Somnographie.

Bei der Betrachtung der Ergebnisse der vorliegenden Studie war weiterhin zu beachten,
dass keine intermediaren Abschnitte erfasst, sondern einem der beiden Falle zugeordnet
wurden und PB eigene Abschnitte erhalten hat. Das hie3, dass die Gesamtmenge an

ruhigen und unruhigen Abschnitten deutlich héher gewesen wére und dadurch die Anteile
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maoglicherweise ausgeglichener. Somit héatten sie auch den Beobachtungen aus

vergleichbaren Studien entsprochen. (33, 68)

4.3. Ausblick und Anwendbarkeit

Es konnte mit der Studie gezeigt werden, dass es moglich ist, bestimmte Ruhe-AF,
Atmungsformen und verschiedene Schlafformen von NGB und SGL mit einem
Beschleunigungssensor darzustellen. Zwar existieren fur das Monitoring von Atmung
und Schlaf bereits valide Messmethoden wie Somnographien oder Bedside-Monitoring,
aber folgende Aspekte sprechen fiir weitere Studien und Forschung mit dem ACC sowie

GYR basierten Sensoren.

- Beschleunigungssensoren sind relativ gunstig im Vergleich zu anderen
experimentellen Verfahren, wie z.B. das Kameraverfahren von Blanik (5). Hier
wurden 10 FG anhand einer kamerabasierten Photoplethysmographie tiberwacht,
die anhand von Helligkeitsveranderungen auf der Haut der FG eine Herzfrequenz
nicht-invasiv bestimmen konnte. Auflerdem setzt die Untersuchung uber

Photoplethysmographie die Versorgung in Inkubatoren und Warmebetten voraus.

- ACC und GYR basierte Sensoren konnen nicht-invasiv am Korper des Patienten

angebracht werden und ohne direkten Hautkontakt zuverldassige Werte messen.

- Beschleunigungssensoren sind in der Lage, Apnoen zu detektieren und mit

entsprechenden Algorithmen Alarme auszuldsen.

- Mit speziellen Filtern kdnnen Beschleunigungssensoren auch Atmungsformen
wie PB aus Messreihen herausfiltern und machen sie damit zu sinnvollen Geraten
fur die weitere Erforschung fruhkindlicher Atem-Kreislauf Regulationen. Als
Beispiel sei das automatische Apnoe-Detektions-Programm genannt, dass in der
Studie von Patel et al. die PB aus den Monitordaten filterte und somit die

Auswertung der Daten vereinfachte. (54)

- Beschleunigungssensoren sind mit geringem Aufwand zu beschaffen,

benutzerfreundlich und kénnen mit entsprechenden Handy Applikationen Apps
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auch als Bestandteil von modernen Smartphones einfache Messungen

durchfihren.

Durch die einfache Handhabbarkeit konnen sie auch von medizinischen Laien fir

ambulante Uberwachungen benutzt werden.

Den oben aufgezeigten vorteilhaften Aspekten des ACC stehen auch einige Nachteile

dieser relativ neuen Technologie gegeniiber.

Alle Messungen wurden gemaR den Empfehlungen der Kinderarzte/-innen fiir das
erste Lebensjahr in Riickenlage des Probanden durchgefiihrt. Sobald Kinder sich
selbststandig in die Bauchlage drehen koénnen, ware die untersuchte
Messmethodik in Bauchlage neu zu bewerten. In diesem Fall musste der Sensor
anders am Korper des Kindes befestigt werden und weiterreichende Studien

hierzu wéren notwendig.

Bei groller motorischer Unruhe des Kindes im Schlaf wurde die Messung der
Atembewegungen von anderen Messartefakten Uberlagert. Das ungefilterte
Rohmaterial war in diesen Phasen nicht mehr verwertbar. Fur den weitergehenden
klinischen Einsétze wéren diesbezugliche Filter angebracht, die das Rohmaterial
auf Atembeschleunigungen und ggf. Herzaktion zur Auswertung reduzieren.
Grundsétzlich konnte der Sensor aber in diesen Phasen detektieren, dass keine

Apnoe vorlag, da die Bewegung des Probanden gegen eine Apnoe sprach.

Je nach Alter der Kinder besteht fur Sensoren mit der GroRRe des verwendeten
Messmodells eine Aspirationsgefahr. In der Probandengruppe aus der
vorliegenden Studie bestand zu keinem Zeitpunkt eine diesbezligliche Gefahr. Fir
die Anwendung der Sensoren bei Kindern nach dem ersten Lebensjahr misste
allerdings Form und Sicherung des Sensors an der Kleidung modifiziert werden.
Das endgultige Produkt der Firma Dréager® ist im Vergleich zum Studienmodell
bereits deutlich gréer und somit vermutlich die Aspirationsgefahr nicht mehr

relevant.
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- Um zuverldssigere Aussagen uber die klinische Anwendbarkeit des
Beschleunigungssensors treffen zu konnen, wéren noch weitere Studien
erforderlich. Denkbar wdéren weitere Untersuchungen, die zusétzliche
somnographische Messungen beinhalten. Dies ist aktuell beziiglich der Validitat

noch als Nachteil zu betrachten.

- Der hier verwendete Testsensor lieferte nur Messdaten, die im Nachhinein
ausgewertet werden konnten. Es bestand nicht die Mdglichkeit, Messungen in
Echtzeit bzw. mit wenigen Sekunden Verzégerung im Sinne eines Monitorings
darzustellen. Grundsétzlich ware der Sensor dazu in der Lage, direkt via
BlueTooth® die Daten an ein Darstellungsmedium weiterzuleiten und somit

Atemfrequenzen oder Herzfrequenzen direkt einsehbar zu machen.

Perspektivisch bietet der ACC eine Vielzahl von Madglichkeiten und potentiellen
Anwendungsgebieten, z.B. im klinischen, préklinischen, ambulanten und privaten

Bereich.

Sobald weiter entwickelte Sensoren Echtzeitdaten Uber die AF darstellen konnten,
bestiinde die Anwendungsmdglichkeit bei erwachsenen Patienten, die nach Entlassung
von einer Intermediate Care Station auf eine Nicht-Uberwachungsstation noch einer
kurzfristigen Uberwachung bediirften. Die Studie von Jarchi et al. aus dem Jahre 2018
hat genau diese Patienten untersucht. In dieser Studie wurden zehn Probanden vor
Entlassung von der Intermediate Care Station ausgewahlt (Finf Frauen und finf Méanner)
und neben einem ACC auch mit einem Photoplethysmographen versorgt. Ein
Photoplethysmograph ist vergleichbar mit einem portablen Pulsoxymeter und misst
ebenfalls tber Veranderungen von Spektralfarben Herzfrequenzen oder auch AF. Der
ACC wurde am Thorax und am Oberarm getragen und zeigte verlassliche Messwerte fur
die Atemfrequenz im Vergleich zur Photophlethsmographie. In der Studie erwies sich
besonders der am Oberarm getragene ACC als weniger storungsanfallig im Vergleich zu
den Messungen am Thorax. (31) Diese Erkenntnis kdnnte in weiteren Folgestudien auch

bei Kindern und Neugeborenen ausgetestet werden.

Ein weiterer potentieller Anwendungsbereich kdnnte die Zuhilfenahme eines ACC bei

der Ersteinschatzung von pédiatrischen und erwachsenen Notaufnahmepatienten sein.
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Im Vergleich zu Monitoren und anderen Uberwachungsgeraten liefert ein ACC
kostenglinstig Messdaten, die fir die Kklinische Beurteilung verschiedenster
Krankheitszustande auch jenseits des Kindesalters aussagekraftig sein kdnnten. Beispiele
fur klinische Scores zur Beurteilung eines erwachsenen Patienten inklusive einer
Atemfrequenz wéren der CRB-65-Score oder der Quick-Sofa-Score. Deshalb kénnten
ACC in Landern mit geringen medizinischen Standards oder Budgets zum Einsatz

kommen.

Ein ACC bietet die Mdglichkeit, unter Zuhilfenahme spezifischer Filterprogramme bei
speziellen Fragestellungen besondere Atmungsformen wie die PB aus dem gewonnen
Datensatz zu extrahieren. In dhnlicher Weise gingen Patel et al. in ihrer Studie vor, in der
anhand ihres Apnoe Detektion Programms groRe Datensatze auf PB gefiltert werden
konnten. (46, 54) Somit konnte diese Technik Forschungsgruppen mit dem Augenmerk

auf PB von Nutzen sein.

Der in der Einleitung beschriebenen Entitdt des SUPC werden immer mehr Félle
zugeordnet. (3) In der Risikobewertung und Haufung der Félle zeigte sich, dass vor allem
in den ersten zwei Stunden nach unauffalliger Geburt ein erhohtes Risiko fir den
kardiorespiratorischen Kollaps der vorher gesund eingeschétzten NGB besteht. In diesem
Zeitraum wird die regelmdaRige Kontrolle durch Hebammen oder Pflegepersonal
empfohlen. (28) Hier konnte der nicht-invasive Sensor die Uberwachung der NGB
erleichtern, Mutter und Kind die Moglichkeit eines storungsfreien Bondings ermdglichen
und die Hebammen in der Arbeit entlasten. Hierbei ist allerdings zu bedenken, dass neben
der kindlichen Atem- und Herzfrequenz auch die mditterlichen Vitalparameter abgeleitet

werden konnten und dadurch ungenaue Werte ermittelt werden wirden.

Auch in der hausdrztlichen oder der notfallmedizinischen Versorgung konnten die
Sensoren effektiv zum Einsatz kommen. Vergleichbar mit einem transportablem SpO--
Fingerclip konnte der Sensor in kurzer Zeit Informationen tiber Atem- und Herzfrequenz
an den Untersucher weitergeben und bietet damit eine neue Qualitit an Uberwachung.
Das Gerat kann aufgrund der GroRe leicht transportiert werden und dem Arzt oder den
Rettungskréaften Messwerte direkt auf einem mitgefuhrten Smartphone anzeigen. Fur
diesen Bereich gibt es aktuell noch keine Studien, die die Moglichkeit eines ACC in der

hausarztlichen oder notfallmedizinischen Anwendung erprobt haben.
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Ein weiterer ambulanter Anwendungsbereich konnte sich fur die Schlafmedizin bieten.
Momentan werden im ambulanten Bereich flir Messungen von einer oder zwei N&chten
spezielle ambulante Polygraphen fiir die hausliche Uberwachung genutzt. Die
Doktorarbeit von Kappeler beschreibt eine Studie mit SGL zu dieser Thematik. (33)

Bei langeren Messungen uber mehrere Wochen kommen Aktometer zum Einsatz.
Aktometer werden wie Uhren am Handgelenk oder Kndchel getragen und messen Gber
mehrere Stunden und Tage die Beschleunigung und die Lageveranderungen des Korpers.
Teilweise ermitteln sie zusétzlich Lichtverdnderungen oder Verénderung der Korper- und
Umgebungstemperatur. Hieraus werden Rickschlisse auf die Schlafqualitat und
Schlafphasen der Probanden getétigt. Eine finnische Studie von Leinonen et al. (49) aus
dem Jahre 2019 zeigte den ACC als gute und sichere Alternative zum Aktometer bei SGL.
Dies konnte Schlafmedizinern die Mdoglichkeit geben, Langzeitstudien zum Schlaf von
NG und SGL anzufertigen. Aktuell werden Aktometer nur bei Kindern tber einem Jahr
eingesetzt. Neben der Alternative fur die Langzeitschlafliberwachung konnte die
finnische Studie ebenfalls in einer vergleichbaren Patientengruppe ber die X- und Y-
Achsen des ACC vergleichbare Werte in 80-100 % der Messungen fir die Detektion von
Atemfrequenzen im Vergleich zu einem Monitor ermitteln. Aber auch hier lag die
Patientengruppe mit zehn SGL in einem wenig représentativen Rahmen. Sie bietet jedoch

Raum flr weitere Studien mit gro3eren Studienpopulationen.

Auch flr den Leistungssport spielt die Atemfrequenz als Messparameter eine wichtige
Rolle. Mit Hilfe des ACC konnte eine Echtzeittrainingskontrolle stattfinden. Hier bleibt
aber weiterhin das groRe Problem, dass bei vermehrter Bewegung und Unruhe die
Messdaten sehr ungenau sind und viele Artefakte entstehen. Um diese Problematik zu
umgehen, muss zum einen eine sichere Befestigung des Sensors am Korper gewdhrleistet
sein und zum anderen das Rohsignal durch gute Filterung so frei wie mdglich von

Artefakten werden.

Die Schlafuberwachung von SGL oder Kleinkindern ohne medizinische Indikation fir
ein Home Monitoring lasst sich ebenfalls mit Hilfe eines ACC durchfuhren. Das
statistische Bundesamt hat fur das Jahr 2018 787.523 Lebendgeburten in Deutschland
erfasst. (71) Spéatestens zur U2-Untersuchung des Neugeborenen sollte der Kinderarzt die
Eltern Uber die Thematik des plétzlichen Kindstodes informieren. Dieses verursacht bei
einem gewissen Anteil der Eltern Angste und starke Verunsicherung im Umgang mit

ihrem NGB. In den letzten Jahren sind Produkte auf den Markt gekommen, die diese
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verunsicherten Eltern dabei unterstiitzen, den kindlichen Schlaf zu Gberwachen. Dies
konnen z.B. Videokameras sein, das klassische Babyphone oder Sensormatten, die
Bewegungsstillstande detektieren sollen. In Fachkreisen wird haufig von Fehlalarmen bei
den verschiedenen Sensormatten berichtet. Studien hierliber sind aber nicht gemacht
worden. In einzelnen Féllen kénnen die Fehlalarme zu zusatzlicher Verunsicherung
fiihren und nicht wie gewiinscht Angste nehmen oder beruhigend auf die Eltern wirken.
Diese Problematik wird in einer Stellungnahme der GEPS-Deutschland e.V. -
Gemeinsame Elterninitiative Plotzlicher Kindstod — deutlich. (24) In solchen Situationen
konnte der ACC weiterhelfen, um als ein sicheres Messgerdat Atemstillstinde zu
detektieren. Dennoch muss erneut erwéhnt werden, dass es keinen Beleg dafir gibt, dass
durch ein é&rztlich verordnetes Home-Monitoring oder durch ACC und &hnliche
Uberwachungsprodukte ein SIDS verhindert werden kann. (4) Hilfreich konnte der
Einsatz eines ACC aber im Hausgebrauch sein, um Situationen eines ALTE oder andere

vergleichbare Zustande friihzeitig zu erkennen und dann adaquat zu handeln.

Der in dieser Studie getestete Sensor ist ebenfalls bereits kduflich erhaltlich unter dem
Namen Dréager Dreamguard®. Neben der Uberwachung der Atmung mit Detektion von
Atemaussetzern beinhaltet das Gerét ein Babyphone und kann die Schlafposition des
Kindes detektieren. Uber die Ladestation und ein Smart Phone Programm erhalten die
Eltern Alarmsignale oder tber das Babyphone die Mdglichkeit, den Schlaf akustisch

Uberwachen.
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4.4. Schlussfolgerung

In der vorliegenden Studie zeigte sich, dass ein ACC eine mdogliche Alternative zu
bisherigen Uberwachungsmethoden von Bewegung und Atmung im Schlaf in der Gruppe
der Friih- und Neugeborenen bietet. Der Sensor ermdglicht bei vergleichsweise geringen
Kosten, leichter ~ Handhabbarkeit und  geringer  GréRe  mannigfaltige

Einsatzmdoglichkeiten.

Die Studie zeigte, dass der Sensor aktuell noch keine Alternative zur Messung von
Atemfrequenzen ist, da ohne weitere Filterungen keine Unterschiede zwischen
Atemzugen, Herzschldgen oder anderen Bewegungen gemacht werden konnen.
Ausbleibende Beschleunigungen konnten wiederum sicher erkannt werden und somit
eignete sich der Sensor zum Bewegungs- und Atemstillstandsdetektor.

Sofern weitere Forschungen die Ergebnisse dieser Studie bestatigen, konnte ein ACC
zukunftig im klinischen Alltag sowie im privaten Sektor in vielerlei Einsatzgebieten

regelmaiig zum Einsatz kommen.
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5. Zusammenfassung

Im Rahmen einer Zusammenarbeit zwischen der Drager Co. AG und der Kinderklinik
der Universitat zu Libeck ergab sich die Maoglichkeit zur Testung eines Sensors zur
Uberwachung von Bewegung und Atmung im Schlaf von Friih- und Neugeborenen. Der
Sensor bestand aus der Kombination eines Accelero- und Gyrometer. Im Rahmen der
Studie sollte geklart werden, ob der Sensor die Atmung, Atempausen und -frequenzen in
der speziellen Patientengruppe detektieren und Schlaf- und Wachzustand voneinander
differenzieren kann.

Insgesamt wurden 23 Friih- und Neugeborene in 26 Messungen auf der neonatologischen
Uberwachungsstation tiber einen Zeitraum von 5450 Minuten (90,8 Stunden) gemessen.
Hierbei wurden Linear- und Winkelbeschleunigung in allen drei Raumachsen parallel
zum klinischen Monitoring (elektrische Impedanz) ermittelt.

Die Auswertung der gewonnenen Daten erfolgte (iber ein eigens hierfur entwickeltes
Programm. Der Fokus der Auswertung lag in der Detektion von signifikanten Apnoen,
der Differenzierung verschiedener Ruhe-, Atmungs- und Schlafformen sowie der
Bestimmung von Atemfrequenz mittels Sensor. Neben der Auswertung der Sensordaten
wurden die parallel gewonnenen Videodaten zur Einteilung der Schlafformen genutzt.
Uber den kompletten Zeitraum lieRen sich in der Probandengruppe keinerlei signifikante
Apnoen von mehr als 15 Sekunden erkennen. In der Gruppe der ehemaligen
Frihgeborenen zeigte sich periodische Atmung signifikant haufiger im Vergleich zu den
RG. Die Atemfrequenzbestimmung des Sensors wies in Phasen ruhiger Atmung
vergleichbare Werte wie der Monitor Uber elektrische Impedanz auf. Es konnte deutlich
zwischen motorisch ruhigen und motorisch unruhigen Schlafphasen unterschieden
werden. Eine eindeutige Zuordnung zu den verschiedenen Schlafphasen konnte aufgrund
fehlender somnographischer Vergleichsmessungen nicht getroffen werden. Die
Gyrometrie scheint der Accelerometrie gegenuber im untersuchten Setting tiberlegen zu
sein.

Die Kombination aus Accelero- und Gyrometer bietet durch die einfache Handhabbarkeit
und die zahlreichen Messmoglichkeiten eine neuartige Alternative zu bisherigen
Messmethoden in der Detektion von Apnoen, bestimmten Schlafformen und Ruhe-
Atemfrequenzen und konnte zukinftig den Einsatz im klinischen oder héauslichen

Rahmen ermoglichen.
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Liebe Eltern,

wir untersuchen die Verbesserung der Babyiiberwachung auch Uber das Krankenhaus
hinaus. Hierzu wurden Sie von zusténdigen Arzten gefragt, ob Sie einwilligen, dass im Rahmen
einer Studie bestimmte Vitaldaten lhres Babys erfasst und ausgewertet werden. Dieser
Aufklarungsbogen informiert ausfihrlich Gber die Ziele der Studie: ,Atemiiberwachung bei
Kindern < 1 Jahr mittels externen Accelerometer”. Bitte z6gern Sie nicht, alle Punkte
anzusprechen, die Ihnen unklar sind. Wir beantworten lhre Fragen gern.

Wozu dient die Studie?

Wichtigstes Ziel unserer Untersuchung ist es, Bewegungsdaten des Brustkorbes
aufzuzeichnen, die von der Atmung lhres Kindes verursacht werden. Mit Hilfe dieser Rohdaten
soll Gberpriift werden, ob dieses Aufnahmeverfahren zur Uberwachung einer kindlichen
Atmung zu Hause geeigent ist, um Atemstillstande bei Neugeborenen friihzeitig zu erkennen.
Auf Grundlage dieser Daten soll ein Algorithmus/Computer-Programm programmiert werden
der/das diese Atemstillstdnde detektieren kann. Dieser Algorithmus soll in einem zukunftigen
Uberwachungsgerat fir zu Hause eine friihzeitige Erkennung von Atemstillstinden
ermdglichen.

Wie wird die Studie durchgefiihrt?

Die Atembewegung Ihres Babys soll mit Hilfe eines Accelerometers, also einem
Beschleunigungssensor, aufgezeichnet werden. Dieser wird in einem kleinen
Kunststoffgehduse an der Kleidung des Babys auf Brusthéhe befestigt und sammelt Daten
ein, ohne weiter auf lhr Baby einzuwirken. Neben diesen Sensordaten werden auch die Daten
des Patientenmonitors, an den |hr Baby angeschlossen ist, aufgezeichnet. Um Einwirkungen
von auBen erfassen zu kdnnen, wird zudem eine Kamera aufzeichnen, was mit dem Kind und
dem Sensor wahrend der Messung geschieht. Dies erleichtert die spatere Auswertung der
Daten und dient als Vergleich.

Eine Stationsschwester/ Doktorand startet die Studie, indem sie das kleine Gerét ihrem Kind
an der Kleidung befestigt und einschaltet. Aus Sicherheitsgrinden und um die Eltern und
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Schwestern nicht mit weiteren Handgriffen zu belasten, werden keine zusétzlichen Kabel
verwendet. Die Daten werden nach der Messung in einem sepraraten Raum an einen
Computer Ubertragen.

Wer nimmt an der Studie teil?

An der Studie nehmen 20 Neugeborene/Sauglinge unserer Klinik teil. Die Teilnahme lhres
Kindes ist freiwillig und Sie haben jederzeit das Recht, diese ohne Angabe von Griinden zu
beenden, ohne dass lhnen oder Ihrem Kind dadurch Nachteile entstehen.

Welcher Nutzen, welche Risiken ergeben sich fiir mein Kind?

Ihr Kind wird durch die Teilnahme an dieser Studie keinen persénlichen Gesundheitsnutzen
haben. Die Ergebnisse der Studie tragen aber dazu bei, zu untersuchen, ob
Beschleunigungsdaten der Atembewegung zum Monitoring zur Hause verwendet werden
kénnen. Da bei dieser Studie abgesehen vom Anbringen eines Sensors keinerlei zusétzlichen
MaBnahmen im Vergleich zur Routinebehandlung erfolgen, ist die Teilnahme an der Studie
mit keinem erkennbaren Behandlungsrisiko verbunden. Das Gerat selbst ist auf seine
elektrische und technische Sicherheit Gberprift und tragt ein CE Zeichen.

Wie werden die Daten geschiitzt und die Ergebnisse veréffentlicht?

Waéhrend der klinischen Prifung werden personenbezogene Daten aufgenommen. Es handeln
sich um folgende Daten:

Datentyp Datenquelle
Bewegungsdaten (x,y,z) des Brustkorbs Sensor

Atemfrequenz Routine-Monitoring

EKG (Herzdaten) Routine-Monitoring

sp02 (Sauerstoffsattigung) Routine-Monitoring

Gewicht des Kindes Aufnahme durch Klinikpersonal
Bauchumfang des Kindes Aufnahme durch Klinikpersonal
GroBe des Kindes Aufnahme durch Klinikpersonal
Alter des Kinder Aufnahme durch Klinikpersonal
Geschlecht des Kindes Aufnahme durch Klinikpersonal
Kérpertemperatur des Kindes Aufnahme durch Klinikpersonal
Blutdruck des Kindes Routine-Monitoring

Koffein Medikation des Kindes Aufnahme durch Klinikpersonal
Video-Daten Kamera

Die fur die klinische Prifung wichtigen Daten werden in pseudonymisierter Form gespeichert,
ausgewertet und fur die folgenden Félle weitergegeben an:
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¢ Sichtung und Annotierung der Daten bei der Firma Dréager, Llbeck:
* Entwicklung eines Algorithmus zur Atemlberwachung auf Grundlage der erhobenen

Daten an der Universitat Libeck: Institut fir Signalverarbeitung.
* Bearbeitung einer Doktorarbeit am Universitatsklinik Schleswig Holstein Liibeck unter
der Fragestellungen:

o Koénnen mittels Accelerometer Apnoen im Bereich von 5-20 Sekunden
eindeutig nachgewiesen werden?

o Kann mittels Accelerometer eine temperaturabhédngige Varianz der
Atemfrequenz bei Neugeborenen ( gesunde Neugeborene / Neugeborene mit
Late-Onset-Sepsis 0-3 Monate) nachgewiesen werden?

o Kann mittels Beschleungiungs und Winkelbeschleunigungsdaten des
Brustkorbs bei Neugeborenenen (0-12 Monate) sicher Schlafohasen von
Wachphasen unterschieden werden?

o Ldsst sich eine Normalisierung der Atemfrequenz bei Neugeborenen nach
Anpassungsstérung oder Neugeborenen mit ,Late-Onset-Sepsis* mittels
Messung duch ein Accelerometer abbilden

Pseudonymisiert bedeutet, dass keine Angaben von Namen oder Initialen verwendet werden,
sondern nur ein Nummern- und/oder Buchstabencode. Die Daten sind dabei gegen
unbefugten Zugriff gesichert.

Die Daten werden an die Firma Drager weitergeleitet. Drager kann keine Rickschlusse ziehen,
von welchem Kind sie die Videodaten vorliegen haben. Innerhalb von Dréger werden die Daten
ausschlieBlich von ausgewahlten Mitgliedern des Projektteams gesichtet und je nach
erfasstem Ereignis kommentiert (Bsp.: Kind ist wach/schlaft, hat sich gedreht, schreit, etc.).
Die zeitlich kommentierten Videodaten werden weiterhin in pseudonymisierter Form von der
Universitat Lubeck, genauer vom Institut fir Signalverarbeitung, zusammen mit den Rohdaten
des Sensors, sowie den Daten des Patientenmonitors genutzt, um einen Algorithmus zu
programmieren, der Aufschluss Uber die Atmung geben soll. Die in der Klinik aufgenommenen
Daten dienen dabei als Test-Daten.

Waéhrend der gesamten Zeit haben nur Mitarbeiter der Studie Zugriff auf die Daten. Alle diese
Personen sind zur Verschwiegenheit verpflichtet. Die erhobenen Daten werden fir zehn Jahre
aufgehoben oder bis lhrerseits um Léschung gebeten wird. Die Daten sind vor fremden Zugriff
geschutzt.

Eine Entschlisselung erfolgt nur unter den vom Gesetz vorgeschriebenen Voraussetzungen.
Die gesetzlichen Bestimmungen enthalten nahere Vorgaben fiir den erforderlichen Umfang
der Einwilligung in die Datenerhebung und -verwendung.

Einzelheiten, insbesondere zur Moglichkeit eines Widerrufs, entnehmen Sie bitte der
Einwilligungserklérung, die im Anschluss an diese Patienteninformation abgedruckt ist.
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Wie wird die Studie finanziert?

Die Studie wird durch die Dragerwerk AG & Co. KGaA in Liubeck finanziert und in
Zusammenarbeit mit der Klinik fir Kinder- und Jugendmedizin am Universitatsklinikum
Schleswig-Holstein und dem Institut fir Signalverarbeitung (beides Campus Libeck)
ermdglicht.

Wer ist verantwortlich fiir den Inhalt und die Durchfiihrung der Studie?

Fur den Inhalt und die Durchfiihrung ist der Leiter der Studie, Prof. Dr. med. Egbert Herting,
verantwortlich. Der Studieninhalt wurde mit ihm, sowie mit dem stellvertretenden Leiter der
Neonatologie und der Padiatrischen Intensivmedizin Dr. med. Guido Stichtenoth ausgiebig
ausgearbeitet.

Tritt im Rahmen der Studiendurchfiihrung ein Schaden auf, der den Studienteilnehmern durch
das schuldhafte Verhalten eines Beschéftigten des Universitatsklinikums wurde, haftet die
gesetzliche Haftpflicht des UKSH.

Wir hoffen, durch diese Studie einen Algorithmus auf Basis der gesammelten Daten zur
Abbildung von Normwerten fiir Neugeborenen und Sauglinge erstellen zu kénnen.

Falls Sie zu der Studie Fragen haben, wenden Sie sich bitte an die/den Ihr(e) Kind(er)
behandelnde(n) Arzt/Arztin oder den Leiter der klinischen Studie.
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Datenschutz:

Mir ist bekannt, dass bei dieser klinischen Studie personenbezogene Daten, insbesondere
Vitaldaten und Videodaten uber mein Kind erhoben, gespeichert und ausgewertet werden
sollen. Die Verwendung der Daten erfolgt nach gesetzlichen Bestimmungen und setzt vor
der Teilnahme an der klinischen Prifung folgende freiwilig abgegebene
Einwilligungserklérung voraus, das heiBt ohne die nachfolgende Einwilligung kann mein
Kind nicht an der klinischen Prufung teilnehmen.

1. Ich willige ein, dass im Rahmen dieser klinischen Studie personenbezogene Daten
meines Kindes, insbesondere Vitaldaten, Uber mein Kind erhoben und in
Papierform sowie auf elektronischen Datentrdgern im Universitatsklinikum
Schleswig-Holstein aufgezeichnet werden. Soweit erforderlich, dirfen die
erhobenen Daten pseudonymisiert (verschlisselt) weitergegeben werden:

a. an Dréager, zur Auswertung und Kommentierung der Videodaten.
b. an das Institut fir Signalverarbeitung der Universitdt Llbeck, zur
Programmierung eines Algorithmus.
Alle an der Studie beteiligten Personen sind vorher autorisiert und zur
Verschwiegenheit verpflichtet.

2. AuBerdem willige ich ein, dass autorisierte und zur Verschwiegenheit verpflichtete
Beauftragte des Auftraggebers sowie die zustandigen Uberwachungsbehérden in
die beim Prifarzt vorhandenen personenbezogenen Daten meines Kindes,
insbesondere der Gesundheitsdaten, Einsicht nehmen, soweit dies fur die
Uberpriifung der ordnungsgemaBen Durchfiihrung der Studie notwendig ist. Fir
diese MaBnahme entbinde ich den Prifarzt von der arztlichen Schweigepflicht.

3. Ich bin darlber aufgeklart worden, dass ich jederzeit die Teilnahme an der
klinischen Studie beenden kann. Beim Widerruf meiner Einwilligung, an der Studie
teilzunehmen, habe ich das Recht, die L&schung aller meiner bis dahin
gespeicherten personenbezogenen Daten zu verlangen.

4. Ich willige ein, dass meine Daten nach Beendigung oder Abbruch der Studie
mindestens zehn Jahre aufbewahrt werden. Danach werden die
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Einwilligungserklarung

Ich habe die schriftliche Patienteninformation ,Aufklarungsbogen fiir Eltern” zur oben
genannten Studie erhalten, gelesen und verstanden. Ich wurde ausfihrlich — miindlich und
schriftlich — Giber das Ziel und den Verlauf der Studie aufgeklart. Ich hatte die Gelegenheit alle
meine Fragen zu stellen. Diese wurden zufriedenstellend und vollstandig beantwortet. Ich
wurde darauf hingewiesen, dass die Teilnahme meines Kindes freiwillig ist und dass ich das
Recht habe, diese jederzeit und ohne Angabe von Griinden zu beenden, ohne dass mir oder
meinem Kind dadurch Nachteile entstehen.

Ich habe darliber hinaus den Text der Patienteninformation sowie den abgedruckten Abschnitt
LDatenschutz” gelesen und verstanden. Ich wurde Uber meine Datenschutzrechte informiert.
Mit der Erhebung, Verarbeitung und Speicherung, meiner Daten, sowie der Ubermittlung im
Rahmen der Studie bin ich einverstanden.

Ich erhalte eine Kopie dieser Einwilligungserkldrung und das Original verbleibt bei der
Studienleitung.

Hiermit erkldre/n ich/wir meine/unsere Einwilligung zur Teilnahme meines(r)/unseres(r)
Kindes(r) unter oben dargestellten Bedingungen

, geboren am

Vorname und Name des/(r) Kindes/(r)

an der Studie zur Atemlberwachung bei Kindern < 1 Jahr mittels externen Accelerometer

Ort, Datum Unterschrift der/des Erziehungsberechtigten

Name aufkldrender Arzt/Arztin:

Ort, Datum Unterschrift aufklarender Arzt/Arztin
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