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Im Laufe der ersten 8 Lebenstage wurde der Serumbilirubinspiegel
von 131, in 5 Gruppen eingeteilten Neugeborenen téglich untersucht. Die
erste Gruppe diente als Kontrolle, in den uUbrigen Gruppen kamen folgende
Behandlungen zur Anwendung: Gruppe Il: fortdauernde Lichtbehandlung;
Gruppe Ill: taglich 5 mg/kg Phénobarbital i. m. in zwei Dosen verteilt;
Gruppe IV: vom ersten Tag an Lichtbehandlung imd vom dritten Tag an
auch Barbituratverabreichung; Gruppe V: Licht- und Barbituratbehand-
lung vom ersten Tag an. Der Bilirubinspiegel wurde durch beide Behand-
lungen herabgesetzt, in den Fallen, in denen die Hyperbilirubindmie inner-
halb der physiologischen neonatalen Grenze blieb, war jedoch der Effekt
des Lichtes von geringer Intensitdt nicht signifikant. Die Barbiturat-
wirkung hat sich vom 5. Tag an fur signifikant erwiesen. Die Spitze der
Kurve wird niedriger und verschiebt sieh vom 5. auf den 3. Tag. Unter
Wirkung der Behandlung hat sich die Notwendigkeit des Blutaustausches

um nahezu 80% vermindert.

und Mitarb. [5] teilten
1958 mit, daB durch natirliches oder
kunstliches blaues Licht der Serum-
bilirubin-Spiegel des Neugeborenen
herabgesetzt wird. Uber die Wirksam-
keit der Lichtbehandlung in der
Therapie und Prophylaxe der Gelb-
sucht von Frih- und Neugeborenen
haben eine Reihe von Verfassern be-
richtet [13, 25, 17, 4, 11, 26, 18, 31J.
Laut der Untersuchungen von Lucey
und Mitarb. [15] sowie Cat1ahan und
Mitarb. [4] umwandelt sich das Bili-
rubin unter Lichtbehandlung in pola-
re, weniger toxische, diazo-negative
Derivative, welche mit der Galle und
dem Harn rasch ausgeschieden werden.

Catz und yarre [3] gelangten auf-
grund tierexperimenteller Untersu-
chungen zur Feststellung, daR durch

Cremer

Barbiturat die Bilirubin-Konjuga-
tionsfahigkeit der Leber gesteigert
wird, sodann vermochten vy afrfe und
Mitarb. [33] bei hyperbilirubindmi-
schen Neugeborenen durch Pheno-
barbitalgabe den Serumbilirubin-Spie-
gel erfolgreich herabzusetzen. Damit
begann eine Serie wvon klinischen
Untersuchungen, und es erschienen
zahlreiche Mitteilungen [1, 2, 6—3§,
10, 14, 16, 21 23, 27, 28, 30, 32, 37],
in denen Uber die erfolgreiche Herab-
setzung von Serumbilirubin bei Er-
wachsenen, Neu- und Frihgeborenen
berichtet wurde. In den letzten Jahren
wurden mit unterschiedlichen Ergeb-
nissen auch andere Induktoren, vor
allem in Kombination mit Barbiturat
erprobt [1, 10].

An unserer Neugeborenenabteilung
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wurde zuerst die PhénobarbitalVerab-
reichung, sodann auch die Lichtbe-
handlung begonnen. Es kamen auf-
grund ihres unterschiedlichen Mecha-
nismus Licht und Barbiturat geson-
dert und auch in Kombination mit-
einander zur Anwendung und so
konnte die Wirkung des Blaulichts,
des Phenobarhitals bzw. die gemein-
same Wirkung der beiden Behandlun-
gen verglichen werden, um auf folgen-
de Fragen eine Antwort zu erhalten:

1. welche der beiden Behandlungen

- lucht oder Barbiturat — erweist
sich als wirksamer:

2. 1&4Rt sich zwischen dem Beginn
der Barbituratbehandlung und der
Gestaltung des Serumbilirubin-Spie-
gels irgendwelche Korrelation nacli-
weisen;

3. kénnen durch kombinierte An-
wendung der beiden Verfahren bessere
Ergebnisse erzielt werden;

4. summiert sich die Wirkung der
beiden Verfahren, insofern minimale
Dosen verabreicht werden ?

Material tjnd Methodik.

Es wurden insgesamt 134 reife Geburts-
gewicht Uber 2600 g Neugeborene ausge-
wahlt und bei ihnen der Serumbilirubin-
Spiegel vom 1. bis zum 8. Lebenstag tag-
lich bestimmt; zur Bestimmung des Serum-
bilirubins diente die THOMSONSche Metho-
de [24].

Die Neugeborenen wurden in folgende
Gruppen eingeteilt:

I. unbehandelte Kontrollgruppe, 36
Neugeborene (15 Madchen und 21 Knaben);

I1. 23 Neugeborene (12 Méadchen und
11 Knaben), die vom 1. Lebenstag an aus-
schlieBlich eine Lichtbehandlung érhielten;

I11. 25 Neugeborene (11 Mé&dchen und
14 Knaben), die vom 1. Lebenstag an aus-
schlielich Barbituratbehandlung erhielten;

1V. 30 Neugeborene (11 Mé&dchen und
19 Knaben) die vom 1. Lebenstag an eine
Lichtbehandlung und vom 3. Lebenstag
an auch Barbituratbehandlung erhielten;

V. 20 Neugeborene (10 Mé&dchen, 10
Knaben), die vom 1. Lebenstag an eine
kombinierte Licht- und Barbituratbehand-
lung erhielten.

Die Auswahl der behandelten wund
Kontrollsduglinge fand an jenen Tagen
statt, an denen die Zahl der Entbindun-
gen es ermdglichte, dal genigend reife
Séuglinge (durchschnittliches Geburtsge-
wicht 3300 g) behandelt bzw. in die oben
angefihrten Gruppen eingeteilt werden.
Auf diese Weise konnten gleichzeitig stets
6 —8 Neugeborene untersucht und behan-
delt werden. Sauglinge, bei denen ABO
bzw. Rh-Inkompatibilitdt vorlag oder die
mutterliche Blutgruppe O und die des
Séuglings A, B bzw. AB war, wurden in
das Untersuchungsmaterial nicht aufge-
nommen; &dhnlicherweise schlossen wir
auch die an Kephalhdmatom oder hdmor-
rhagischer Diathese leidenden Neugebore-
nen von den therapeutischen Versuchen
aus.

Die Lichtbehandlung erfolgte in einem
Inkubator mit daruber montierten 3
Leuchtrohren je 40 Watt (»Tungsram-
Blue«). Die Leuchtréhre wurden 70 cm
von den Neugeborenen entfernt ange-
bracht. Die Lichtemission der Rohre war
im Wellenbereich zwischen 420 und 450
nm maximal, wahrend die Intensitat der
Beleuchtung etwa 300 Lux betrug. Die
Behandlung bestand aus Ganzkdrperbe-
strahlung, der Augenschutz wurde durch
Bauchlagerung oder Augenverband gesi-
chert. Die Bestrahlung wurde nur wahrend
den Stillperioden unterbrochen.

Die Sauglinge erhielten taglich insge-
samt 5 mg/kg Korpergewicht Phénobarbi-
tal i. m. morgens und abends in zwei
Dosen verteilt. Im Vergleich zu den in der
Literatur empfohlenen sich bis zu 15
mg/kg erstreckenden Tagesdosen Kkann
diese Dosis als niedrig betrachtet werden.

Im Laufe der halbjahrigen Behand-
lungsperiode kam es bei zwei zur Kontroll-
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Tabelle |

Tagliche Se-Bilirubinwerte und die Streuung im Mutter- und Nabelblut ferner im Blut
der Kontrollgruppe

Anzahl der Gruppen 3

und Behandlung t 1Tag 2Tag 3.Tag 4Tag 5Tag 6.Tag 7.Tag 8 Tag
Kontrollgruppe mg% 050 394 240 551 655 7,88 837 7,87 752 7,09
4. 0,25 0,25 0,22 036 046 063 0,75 0,82 0,88 0,95

Gruppe 11: Licht mg% 045 371 250 497 642 691 741 7,07 6,73 6,19
vom 1. Tag an 4. 0,19 0.20 0,18 0,36 067 080 099 101 0,89 0091
Gruppe IlI: Barbiturat mg% 053 399 253 580 653 6,69 543 4,29 329 249
vom 1. Tag an 4. 0,29 032 0,21 058 065 086 085 0,73 0.65 0,63

Gruppe IV: Licht vom mg% 051 393 223 553 689 769 715 6,55 548 4,45
1. Tag, Barbiturat vom

3. Tag an 4. 0,25 0,20 0,23 0,39 052 0,74 0,86 082 0,83 0,86
Gruppe V:Vom 1 Tag mg% 045 358 157 551 645 648 585 505 3,90 269
Licht und Barbiturat 4, 0,22 0,23 0,27 0,29 052 089 0,74 0,79 0,67 0,74

1. = Mitterlicher Se-Bilirubinwert

2. = Se-Bilirubinwert im Nabelblut

3. = Se-Bilirubinwert der Neugeborenengruppei.

4. = Streuung

105 -------—-—-—- Kontrottgruppe
- --Licht vom 1 Tag an

------------ Barbiturat vom 1 Tag an

3 U 5 6 8 Lebenstag

ABB. 1. Se-Gesamtbilirubinwerte bei verschiedenen Behandlungen (mg%)

gruppe gehdrenden Neugeborenen und bei Serumbilirubin-Mittelwertes je Gruppe und
einem behandelten Neugeborenen zum Tag, graphisch dargestellt.
Blutaustausch. Tabelle Il veranschaulicht die anhand
Der tagliche Durchschnitt der Serum- der STUDENTschen i-Zweistichprobe er-
bilirubinwerte ist in Tabelle | ersichtlich. rechneten P-Werte.
In Abbildung 1 ist die Gestaltung des
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Tabette |l

Signifikanz (< 5) der Unterschiede zwischen den tdglichen durchschnittlichen
Se-Bilirubinwerten der Kontroll- (I.) und behandelten (I11.—V.)-Gruppen

Verglichene (truppen | 1. Tag | 2 Tag .Tag 4 Tag 5. Tag 6 .Tag 7 Tag 8. Tag
Gruppe | zu II. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe | zu III. >5 >5 >5 >5 <5 <5 <5 <51
Gruppe | zu IV. >5 >5 >5 >5 « >5 >5 >5 >5
Gruppe | zu V. >5 >5 >5 >5 j <5 <5 <5 <5
Gruppe Il zu Il >5 >5 >5 >5 >5 <5 <5 <5
Gruppe 11 zu IV. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe Il zu V. >5 >5 >5 >5 >5 <5 <5 <5 1
Gruppe 111 zu IV. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe 111 zu V. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5
Gruppe IV zu V. >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5 >5

Ergebnisse

Jene Neugeborenen bei denen sich
die Serumbilirubin-Konzentration
uber das Kkritische Niveau erhohte,
wurden von diesem Material heraus-
gehoben wund einer entsprechenden
Behandlung unterworfen. Aus der
Kontrollgruppe erwies sich die Her-
aushebung von zwei Neugeborenen
fur erforderlich; wegen des allgemei-
nen klinischen Zustands und des
extrem hohen Serumbilirubin-Spiegels
(23 bzw. 18 mg%) wurde bei ihnen am

3. Lebenstag ein Blutaustausch vorge-

nommen, worauf sie aus der weiteren
Beobachtung ausgeschlossen wurden.
Auf diese Weise setzte sich der Be-
stand der Gruppe | von 36 auf 34
herab.

Ahnlicherweise wurde auch ein zur
Gruppe 111 gehérendes Neugeborene
aus dem Untersuchungsmaterial aus-
geschlossen; in diesem Falle erwies

sich die Durchfuhrung der Austausch-
transfusion am 3. Lebenstag wegen
des sich trotz der Barbituratbehand-
lung Vorgefundenen Serumbilirubin-
Wertes von 21,5 mg % als erforderlich.
Der Bestand dieser Gruppe hat sich
auf diese Weise von 25 auf 24 verrin-
gert, wahrend die Gesamtzahl der be-
handelten Neugeborenen demnach an-
statt 98, 97 betrug.

1.1. Es konnte festgestellt werden,
dall sich unter den 134 zur Unter-
suchung ausgewé&hlten S&uglingen die
Austauschtransfusion in 5,5% der un-
behandelten Kontrollfédlle und nur in
1% der einer Licht und/oder Pheno-
barbitalbehandlung  unterworfenen
Félle als erforderlich erwies. Die ge-
ringe Zahl der untersuchten Neuge-
borenen berechtigt kaum zu Folgerun-
gen, die etwa 80%ige Verringerung
der notwendigen Austauschtransfusio-
nen wird auch durch unsere statisti-
sche Angaben unterstiitzt: bis 1968
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war an unserer Neugeborenenabtei-
lung der Blutaustausch wegen patho-
logischer Hyperbilirubindmie ohne
Blutgruppen-Inkompatibilitdt in 50
Féllen indiziert, seitdem, danach die
Licht- und Barbituratbehandlung eine
regelméaRige Anwendung findet  be-
trdgt die Zahl der ohne Inkompatibili-
tat hyperbilirubindmischen, einerAus-
tauschtransfusion unterworfenen Neu-
geborenen jahrlich nur etwa 10. (Die
Zahl der Neugeborenen war in den
beiden Perioden nahezu identisch.)
Vest und Mitarb. [30] vermochten
ebenfalls eine bedeutende Abnahme
der erforderlichen Austauschtrans-
fusionen zu beobachten.

2.1. Die den Gesamtbilirubin-Spie-
gel der Kontrollgruppe (Gruppe 1)
charakterisierende Kurve zeigte ohne
<lie auf Blutaustausch angewiesenen
Félle tatsachlich einen, der physiologi-
schen neonatalen Gelbsucht entspre-
chenden Verlauf: sie erhéhte sich bis
zum 5. Lebenstag bis 8,37 mg%, um
sodann allmahlich zu sinken. Bis zum
3. Lebenstag verliefdiese Kurve paral-
lel mit der Kurve der behandelten
Gruppen, vom 4. Tag an lief sie stets
hoher als die Kurve der Behandelten.

2.2. Die Serumbilirubin-Kurve der
mit Licht behandelten Gruppe Il ver-
lduft vom 4. Tag an unter der Kon-
trollkurve, der Unterschied ist aber
nicht signifikant. Der Mangel der von
einigen Verfassern und auch von uns
in anderen Untersuchungsserien be-
obachteten intensiveren Wirkung fin-
det seine Erkldarung vielleicht darin,
daB in der Kontrollgruppe keine Falle
mit extrem hoher Hyperbilirubindmie
Vorkommen, es durfte aber auch ange-

nommen werden, dafl unsere Leucht-
réhre gering an der Zahl sind und zu-
dem zu selten gewechselt werden; die
wirksame Bestrahlung ist ndmlich nur
etwa 200 Betriebsstunden lang maxi-
mal.

2.3. Der Serumbilirubin-Spiegel der
zur Gruppe Il gehdérenden Neugebo-
renen, die vom ersten Lebenstag an
tdglich 5 mg/kg Phénobarbital erhiel-
ten, erreichte bereits am 3. Tag das
Maximalniveau; von hier an begann
sich die Kurve — deren Spitze niedri-
ger als die der Kontrollkurve liegt
zuerst langsam, sodann vom 4. Tag an
steil zu sinken. Im Vergleich zu
Kurve | ist die Verringerung vom 5.
Tag an signifikant.

2.4. Die Kurve der Gruppe IV (vom
ersten Tag an mit Licht und vom drit-
ten Tag an auch mit Barbiturat be-
handelt) erreichte ihr Maximum erst
am 4. Tag, von hier an verlief die
Kurve unter der Kontrollkurve, der
Unterschied wurde aber nur am 8. Tag
signifikant. Wird somit die Pheno-
barbitalbehandlung nur am 3. Lebens-
tag begonnen, meldet sich der Effekt
ebenfalls 3 Tage spater, d. h. nicht am
5. sondern am 8. Lebenstag. Laut
Stern und Mitarb. [21] ist zur Ent-
wicklung einer entsprechenden Wir-
kung eine mindestens 96 Stunden lang
anhaltende Barbituratbehandlung er-
forderlich.

2.5. Bei den in Gruppe V eingeteil-
ten S&uglingen, bei denen die kombi-
nierte Licht- und Barbituratbehand-
lung gleichzeitig am ersten Lebenstag
in Gang gesetzt wurde, erreichte die
Serumbilirubin-Kurve ihr Maximum
ebenfalls bereits am 3. Tag. und verlief
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vom 5. Tag an signifikant unter der
Kontrollkurve.

3. Die bei den vier, unterschiedlich
behandelten Gruppen ermittelten Se-
rumbilirubin-Kurven wurden vergli-
chen und die Bedeutung der unter ih-
nen feststellbaren Unterschiede ma-
thematisch bewertet (Tab. I11).

3.1. Zwischen den Serumbilirubin-
Werten der Gruppe Il und 111
lichtbehandelte bzw. vom ersten Le-
benstag an mit Phénobarbital behan-
delte S&uglinge —lieR sich nur vom 6.
Tag an ein signifikanter Unterschied
erkennen.

3.2. Zwischen den Werten der Grup-
pen Il und IV entwickelte sich im
Laufe der Behandlung kein signifi-
kanter Unterschied.

3.3. Zwischen den Serumbilirubin-
Werten der Gruppen Il und V liell
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