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NE’(’)N,A’TOLOGIA
ELOSZO

El6sz6/ Rovatvezetéi koszonté

Nagy orominkre szolgdlt, hogy a neonatolégiai kii-
[6nszdm megjelenését a Gyermekgydgydszat szer-
kesztGsége tamogatta. Az Ujszilottgydgydszat az
egyik legdinamikusabban fejl6d6 gyermekgydgya-
szati szubspecialitds. Semmelweis Igndcot az
anydk megmentdjeként tartja mindenki nyilvan, de
az érintett anydktol sziletett, szintén megmenten-
dé djszulottekrsl alig esik sz6. A megsziletett gyer-
mek elsé elldtéja a sziilész és a bdba volt. A neo-
natolégus, mint hivatds is csak a XX. szdzadban
kezdett megjelenni. Virginia Apgar — ha mar ott
volt a sziiléseknél — még aneszteziol6gusként latta
el az djszulotteket, és irta le az Apgar score-t. Az §
idejében még nem volt természetes, hogy (az erre
szakosodott) gyermekgyodgydsz segiti az elldtdst.
A szaktertlet egyik els6 magyar képvisel§jérdl,
Berend Miklésrol kulon kozleményben emléke-
ziink meg. A magyar neonatolégia torténetérél a ta-
valyi, jubileumi Gyermekgydgydszat szamban Ert/
Tibor professzor Ur és szerzétdrsai frasdban egy
részletes beszdmolo jelent meg (1), ez el6tt a koz-
lemény el6tt pedig Harmat Gyorgy professzor ur is-
mertette a csecsemd&halandésdgi adatokat (2), ame-
lyeknek a jelent@s, kiilonosen az elmdlt 50 évben
bekovetkezett csokkenése a Neonatoldgia ,siker-
torténetét” is jol szemlélteti.

A kiilonszdm megjelenését két konkrét évfordulé is
indokolja:

Otven éve, 1975-ben indult el az djszilsttkori
anyagcsere-betegségek szlrése, két kozponttal
(Szeged és Budapest). Ezt megel6z&en Szegeden
mdr kordbban bedllitdsra kertlt a fenilketonuria
szlrésére szolgdlé Guthrie-teszt. Boda pro-
fesszor Ur visszaemlékezése szerint ezt egy vidé-
ki vdros tandcselnokének — akinek az elsé gyer-
meke PKU-ban szenvedett és annak idején a sz-
rés hidnydban sdlyosan kdrosodott — kbzbenjaré-
sa nagyban segitette. A torténet j6l szemlélteti,
hogy a civil szféra tdmogatdsa és egylittmikodé-
se mennyire fontos szdmunkra. A sz(rés torténe-
térél 6sszefoglald cikkben emlékeziink meg.

Szintén 50 éve szervezték meg az orszdgos
Neonatdlis/Perinatdlis Intenziv Centrum haléza-
tot, ezek az egységek 1976-ban kertltek kiépi-
tésre és kezdték meg hivatalos mikodésiket.

A NIC/PIC hdlézat munkdja azonnali latvdanyos ha-
tast gyakorolt, amita a csecseméhalanddsdgi ada-
tok tukroztek: a csecsemdéhalanddsdg 1975 és
1977 kozott tobb mint 5 ezreléket csokkent (32,8
ezrelékrsl 26,2 ezrelékre), és a meredek csokkend
tendencia az azt kovetkez6 években is fennmaradt.
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G/ / A I » v .
Prof. Dr. Szabé Miklés Dr. Télosi Gyula
Semmelweis Egyetem, Sziilé-  Bdcs-Kiskun Varmegyei Okta-

szeti és N6gyodgydszati Klini-  tékérhdz Neonatdlis Intenziv
ka, Neonatolégiai Tanszék Centrum, Kecskemét

Kezdetekben mérfoldkének szdmitott az intenziv
betegmonitorozds, a CPAP és a mechanikus [€éle-
geztetés bevezetése, késébb, az 1990-es években
a surfactant kezelés és az Ujsziilott transzport elin-
duldsa, majd a 2010-es évektsl ,dtallds” a nem-
invaziv kezelésekre. A folyamatos fejlesztéseknek,
fejlédésnek koszonhetSen a 2010-es évek masodik
fele 6ta a csecsemd&halandésdg mar tartésan 4 ezre-
|€k alatt van Magyarorszdgon.

Ma is zajlik egy ,forradalom”, a csaldd kozpontd
elldtds térnyerése. Ehhez a témdhoz kdzvetve csat-
lakozik a kilonszamban ismertetett Gjszulottkori
fadjdalom mérésére és kezelésére sz616 ajanlas.

A neonatolégus tdrsadalom mélyen elkotelezett
a betegek és csalddok irdnt és rendkivil aktiv ab-
ban, hogy integrdlja a folyamatosan frisstilé szak-
mai ismereteket. A neonatolégusok aktivak a tudo-
manyos kozlésekben, az elldtéhelyek kozott fenn-
allé jé szakmai, sokszor bardti kapcsolat és az
évente rendezett kongresszusaink is nagyban hoz-
zdjdrulnak ahhoz, hogy az ellatdsi elveink konver-
gdlnak, és a klinikai gyakorlatban k6zo6s nyelvet
beszéliink. A folyamatosan fejl6d6 neonatoldgia
nagy mértékben tdmaszkodik Magyarorszdg elsé
web alapt betegregisztere, az OKFO Nemzeti In
Vitro Sziilészeti és Perinatdlis Regiszter, dltal nyduj-
tott szakmai informdciékra. A , PIC adatbdzis” 20
éve a szakmai Onismeretet, az orszdg auditokat,
szakmai mingségfejlesztést, startégiai tervezést és
szakmapolitikai tdrgyaldsokat megalapozé infor-
mdciéforrds: https://okfo.gov.hu/Szak-
mai_informaciok/nic-jelentesek-2020-2021

A kulonszam kozleményei hiven reprezentdljék az
Ujszulottgyogydszat és a kiilonb6z6 centrumokban
folyé munka sokszintiségét. Szeretettel ajanljuk az
augusztusi szamot az olvasé figyelmébe,

Ajanlott irodalom

1. Ertl T, Szabé M, Balla Gy. A magyar neonatolégia torténet.
Gyermekgyodgydszat 2024; 75:6, 337-343.
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Dr. Berend Mikl6s,

a magyarorszégi neonatolégia

— egyik — megalapozdja

Papp Istvdn dr.
a ,Dr. Berend Mikl6s torténeti bardti tdrsasdg” tagja
E-posta: igypapp@gmail.com

A XIX.-XX. szdzad forduléjdra bekovetkezett
a gyermekgydgydszat ondllésoddsa az orvostudo-
mdnyon belil. Hamarosan nyilvdnvalévd vilt
azonban, hogy az UGjszllottek egészségligyi problé-
mdi olyan sajdtsdgosak, melyek elkilontlnek a ké-
s6bbi csecsemdékori és gyermekkori betegségektél.
Ezt felismerve, tobb kongresszuson vitattdk meg a
felmertld kérdéseket (1). Orvosi folyéiratokban és
laikusok szdmdra megjelend tjsdgokban foglalkoz-
tak ezzel a problémadval. Ennek a munkdnak a leg-
kiemelkedébb részesei Heim Pdl, Erdss Gyula,
Grosz Gyula és Berend Miklds voltak. Jelen frasom-
ban utébbi munkdssdgdval foglalkozom.

Berend Miklés 1870-ben sziletett a Szabolcs var-
megyei Nagykalléban (1. dbra). Eletérsl és tevé-
kenységérsl a Gyermekgydgydszat 70. évfolyam —
2019/1 szdmdban megjelent irdsomban szdamoltam
be. Most, mint a hazai neonatoldégia egyik megala-
pozéjarél emlékezek meg.

Berend Miklés érdeklédése mdr pdlydja elején az
djszulott-fiatal csecsemdkori betegségekre ird-
nyult. 1896-0s eurépai tanulmdnydtja sordn is el-
s@sorban ezzel, valamint a gyermekvédelmi rend-
szerek szervezésével foglalkozott. Hazaérkezése
utdn, a Stefdnia gyermekkérhdzban végzett munka-
ja mellett a Tauffer Vilmos vezette Il. Szamu N&i
Klinika djszulottjeinek elldtdsdban vett rész. Az itt
szerzett tapasztalatok ergsitették meg abban, hogy
jo dton jar.

A XX. szdzad elején még olyan problémdk vdrtak
megolddsra, ami mai szemmel megmosolyogtaté-
ak, részben elborzasztéak. Meg kellett hatdrozni
az Uujszulottek vérének ozmolalitdsdt, a normdl
sav- bdzis értékeket. Az djszulottkori sdrgasdg oka
sem volttisztdzva még. A velesziiletett gimd&kor ki-
alakuldsdval is foglalkoztak (2). A nagyszamd fer-
t6zés kialakuldsdért a koldokcsonkon keresztil be-
hatol6 kérokozokat tették felelGssé. Tobbféle mo-
don prébadltdk ezt megoldani. A csonk kulonboz8
anyagokkal torténd lekotése, s6t égetése is felme-
ralt. A Bar féle koldokleszorité kapocs haszndlata
csak 1907 utdn kezdett elterjedni. Azt azonban fel-
ismerték, hogy a koldokzsindr lezdrdsat csak a pul-
z4cié teljes megszlinése utdn szabad elvégezni,
hogy lehet&ség legyen a kisvérkornek vérrel valé
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Dr. Berend Miklés fényképe dnkéntesként,
az I. vildghdbordban

tel6désére. A fert6zés megelGzésének egyik megol-
ddsdra a furdetés mell6zését javasoltdk a csonk
levdldsdig (3-5). Az akkori gyakorlat szerint fabol
készult kddban furdették a babdkat, egymds utdn,
ugyanabban a vizben.

Komoly problémdt okozott a soor oris kialakuldsa
(6). Berend doktor helyesen ismerte fel, hogy hidba
fertStlenitik a babdk szdjdpolé eszkozeit, ha az
anydk ugyanazt a mellszivét haszndljdk egymds
utdn, igy teret adva a szoptatott Gjszilottek fert6zé-
sének. O volt az elsd, aki felismerte, hogy a szlés-
nél-sziletésnél jelen kell legyen egy képzett sze-
mély, akinek egyediili feladata az Gjszulott elldta-
sal

1900-ban kozolt cikkében (7) a kovetkezé megdl-
lapitdsokat teszi (roviditve):

1. A szil6hdzakban az ujszilottek megfigyelésé-
vel gyermekorvos bizand6 meg.

. A szul6hdz feladata az anydk oktatdsa is.

Az Ujszulott kérodai ruhdban tartassék. Beho-

zott ruha csak sterilizdlds utdan haszndlhaté.

. A koldok kezelésekor minél kevesebbszer jo-
hessenek érintkezésbe idegen, igy esetleg fert6-
z§ anyagok. A koldokcsonk kezelése sublimat
alkohollal torténjen. A flrosztés olyan gyorsan
torténjen, hogy az Gjszulott ne hilhessen le.

. Szdjmosdst ne végezzenek, a bimb6 mosdsat
korlatozzdk.

. Beteg ujszulott ne adassék ki hdzi kezelésbe.
A kérodédban kell feldllftani egy kérosztdlyt ko-
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raszulott és beteg djszilottek megfigyelésére,
melyen az anyjukkal tartassanak (PIC+
Rooming in?).

Berend Miklés az elkovetkez§ években tovdbb
folytatta az ujszulottek és csecsemdk érdekében
végzett munkdjdt. Tapasztalatait tudomdnyos koz-
leményekben, kongresszusokon osztotta meg az
orvostdrsadalommal. 1904-ben megszerzett ma-
gdntandri cime utdn az orvostanhallgaték képzésé-
ben is részt vett. Mint azt a Kirdlyi Magyar Tudom4-
nyi Egyetem Orvos-Sebésztudomdnyi Kar tanrend-
jében (8) olvashatjuk, 6 és Eréss Gyula ,Gyermek-
gyogydszat, kilonos tekintettel az djszilottek €s
csecsemdk €Elettani és koros viszonyaira” cimmel
hirdették meg a kurzust. Berend dr. az 6rdit hétfén
és szerddn tartotta 1/2 6 és 7 6ra kozott.
Szakmapolitikai kérdésekkel is foglalkozott, 1910-
ben jelent meg hatalmas, 140 oldalas frdsa amely-
ben a csecseméhaldlozds adatait elemzi a teljes
Magyar kirdlysdg tertletén (9). Ebben igyekszik az
okokat is feltdrni, valamint javaslatokat tesz a
problémdk megolddsara. Minden férumot felhasz-
nalt az anyatejes tdpldlds népszerGsitésére (2. db-
ra) (10, 11). Beadvdnyokkal fordult a beligymi-
nisztériumhoz a dajka-kérdés szabdlyozdsa tgyé-
ben, beinditotta Heim Pdllal egyltt a védénd és
gyermekdpolé képzést, valamint foglalkozott a lai-
kus kozonség képzésével (12).

1914-15-ben 6nkéntes orvosként frontszolgdlatot
teljesitett (1. dbra) (13). 1919-ben bekovetkezett
tragikus haldla nem tette lehet6vé, hogy életmiivét
befejezze, de igy is, munkdssdga érdemes arra,
hogy a késGi utokor emlékét megbrizze.

Irodalom

1. Berend Miklés. A gyermekvédSk kongresszusa Budapesti
hirlap 1899 szept. 16. 257.sz.

Berend Miklés. Tuberculinkisérletek djsztlotteknél. Orvosi
Hetilap 44. évf. 23.sz. 1900.

Berend Miklés, Rdcz Istvdn. Adatok az ujsztlottek koldok-
kezelésének és flirosztésének kérdéséhez. Orvosi Hetilap
47.évf. 22_25sz. 1903.

nos tekintettel a koldok kezelésére. A Magyar Tudomdnyos
Akademia Ill. osztdly ulése. Orvosi Hetilap 1903; 47 évf.
12.sz.

Berend Miklés. Budapesti Kir. Orvosegyesiilet XVI. rendes
tudomdnyos tlése. Orvosi Hetilap 51. évf. 20.sz. 1907.
Berend Miklds. Adatok az ujszulottek és csecsemk szdj-
bantalmainak tandhoz. A Magyar Orvosok Lapja 2. évf.
49-50. sz. 1902.
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Dr. Berend Mikl6s egyik — a csecsem6k mesterséges tapldldsa-
16l sz616 — kozleményének cimlapja

Berend Miklés. Az djsziilottek helyzete sziil6hdzakban és
klinikdkon. Kézlemény a budapesti m. kir. tud egyetem II.
sz. szul6 és nébeteg kéroddjabol. (Tauffer Vilmos tandr) Or-
vosi Hetilap 44. évf. 22.sz. 1900

A Budapesti Kirdlyi Magyar Tudomdny-egyetem tanrendje,
MDCCCV-MDCCCCVI tanéy, Ill. Orvos —Sebészettudoma-
nyi kar, XI. Gyermekgydgydszat. (24. oldal)

Berend Miklds. A csecsemdhaldlozds ,magyar” okai; a cse-
csemG@védelem eddigi eredménye és (tja a jovében. Kozle-
mény a Budapesti ,Fehér Kereszt” Gyermekkérhdz Bel-
osztalyarél 1910.

Berend Miklds. Ujabb elvek a csecsem&k mesterséges tdpld-
ldsdban. Az Orvosok Lapja 11. évf. 21-22 sz. 1900.

Berend Miklés. A Székley-féle tej kritikdja. Orvosi Hetilap
52. évf.6.5z 1908.

Berend Miklés. A tanitds szerepe a csecsemévédelemben és
egy javaslat a dajkakérdés megolddsarél. Orszdgos
Stefdnia-Szovetség az Anydk és Csecsemdk Védelmére kiad-
vényai/15.5z.,1917.

Berend Miklés harctéri napléja. Singer és Wolfner Budapest
1916.

10.

11.

12.

13.
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Ivancsé Johanna dr.

3521 Miskolc, Szentpéteri kapu 72-76.
E-posta: johannaivancso@gmail.com

OSSZEFOGLALAS Az djsziiléttkori fdjdalom megel6zése, diagnosztikdja és kezelése nemcsak etikai kotelesség, hiszen
az ujszilott korban atélt ismétl6ds, kezeletlen fdjdalomnak kdros révid és hosszd tdvi hatdsai is vannak.

2023-ban, a magyar Il. és 1. szintl perinatalis intenziv centrumok (PIC) bevondsdval vizsgdlatot végeztiink, amely so-
ran kidertilt, hogy a kutatdasban résztvevd PIC-ek minddssze 10%-a haszndl komplex fajdalomcsillapitdsi protokollt.
Mivel az djszil6ttkori fdjdalom megitélése €s kezelése nem volt kévetkezetes és egységes, egy orszdgos ajanldst készi-

tettiink, gyakorlati javaslatokkal.

Célunk a fdjdalom, valamint a fdjdalomcsillapito szerek djsziiléttek agydra gyakorolt potencidlisan kdros hatdsainak
megel6zése, a fajdalom gyakorisagdnak, intenzitdsanak, id6tartamdnak minimalizdldsa. A részletes ajanldst a magyar

neonatoldgiai vezet6ség 2024-ben jovdhagyta.

KULCSSZAVAK  djszilott, fdjdalom, megel6zés, diagndzis, kezelés

Bevezetés

A fdjdalom megel6zése és kezelése a koraszulottek
és Ujszulottek minGségi elldtasdnak egyik alappil-
l[ére. Nemcsak etikai kotelesség, hiszen az UGjszii-
[6ttkorban atélt ismétl6ds, kezeletlen fajdalomnak
kdros rovid és hosszd tavd hatdsai is vannak. Az
egyre novekvé mennyiségl ismeretanyag ellenére
a neonatalis fdjdalom a mai napig vildgszerte
alulértékelt, aluldiagnosztizdlt és alulkezelt.

Egy 2023-ban, a magyar Il. és lll. szint{ perinatalis
intenziv centrumok (PIC) bevondsaval végzett vizs-
gdlat eredményei szerint a kutatdsban résztvevd
PIC-ek mind6ssze 10%-a haszndl komplex fdjda-
lomcsillapitdsi protokollt. Szintén 10% a fdjdalmat
objektiv, validdlt neonatalis fadjdalomskalaval mé-
ré centrumok ardnya. Nem gyégyszeres fdjdalom-
csillapitdst minden vdlaszol6 osztdly hasznadl, de
az alkalmazott modszerek szdma (1-8) és tipusa
széles skdlan vdltozik. Posztoperativ fdjdalomcsil-
lapitdst az 6sszes, m(tétes esetet elldté PIC-ben al-
kalmaznak, de a folyamatosan adagolt opioid mel-
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|é csak az osztdlyok 33%-a haszndl az irodalom-
ban javasolt, procedurdlis fdjdalomcsillapitdst.
A |élegeztetett betegek rutinszer( fdjdalomcsilla-
pitdsban részesilnek a centrumok 86%-dban,
ugyanakkor a rutinszer( fdjdalomcsillapitds alkal-
mazdsdnak elényét a szakirodalmi adatok nem ta-
masztjdk ald. A felmérésben szerepl§ osztdlyok
10%-a alkalmaz szedativumot onmagdban fdjda-
lomcsillapitdsra, holott ismert, hogy a szedativu-
moknak nincs analgetikus hatdsuk, viszont el-
nyomhatjdk a fdjdalomvdlaszt. A vdlaszadok
egyike sem nyilatkozott dgy, hogy elégedett lenne
osztdlya fdjdalomcsillapitdsi gyakorlatdval.
Mindezek ismerete hivta életre az aldbbiakban ko-
z6lt ajdnldst. Célunk a fdjdalom, valamint a fdjda-
lomcsillapité szerek djszulottek agydra gyakorolt
potencidlisan kdros hatdsainak megel6zése, a fdj-
dalom gyakorisdgdnak, intenzitdsdnak, idétarta-
mdnak minimalizdldsa, valamint a neonatalis fdj-
dalomcsillapitdsi gyakorlat javitdsa és egységesité-
se az orszdgban.
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A neonatalis fijdalom menedzsment program részei

1. A fdjdalmas eljardsok szamdnak csékkentése: a leghatékonyabb fdjdalomcsokkentési méd, ha elkertl-

juk a fédjdalmat, ezért minden eljdrds el6tt fontoldra kell venni annak szikségességét (1. melléklet).

— Naponta tekintse dt a vizsgdlatokat, tervezzen el6re, korldtozza azokat a diagnosztikdhoz és kezelés-
hez valéban sziikséges vizsgdlatokra.

— Helyezzen be centrdlis vénds katétert, ha varhatéan egy hétnél hosszabb vénabiztositdsra van szik-
ség.

— Fontolja meg ,fdjdalommentes napok” beiktatdsdt, amikor nem végeznek rutinszer( fajdalmas beavat-
kozdast a gyermeken.

— Az intratrachealis leszivdst ne rutinszer(en, hanem sziikség esetén végezze.

2. A stressz elkeriilése.
= Korldtozza a kornyezeti stresszhatdsokat:
— Alkalmazza az dn. ,minimal handlinget” a zaj, fény, taktilis ingerek csokkentésével.
— Probédljon minél tobb zavartalan pihenési id6t biztositani.
— Végezzen jelzés alapu elldtdst a baba visszajelzései szerint, hogy minimalisra csokkentse az djszulott
megzavardsdnak a szamdét.
m Vidlassza a kevésbé fdjdalmas technikat a beavatkozasok kivitelezéséhez:
— kevésbé fdjdalmas médszer
— sarokszurds helyett vénds vérvétel
— megfelel§ eszkozok
— sarokszdrdsnadl td helyett automata ldndzsa
— vérvételnél, injekcié addsdnal kisebb atmérgjd (24-26 G), 5-8 mm hosszu td
— alkoholmentes bérfertStlenits és bértisztité termékek
— megfelel§ injekcids technika
— véddoltds gyorsan, aspirdcié nélkil
— lidokain infiltracié lassan

3. A fdjdalom mérése.

Megfelels fdjdalomcsillapitdsi stratégia kialakitdsdhoz a korosztdlynak megfeleld, validdlt mér&skdla
haszndlata elengedhetetlen. A fajdalommérés csokkentheti az dpoléi munkaterhelést, a fajdalomcsilla-
piték alul- vagy tidladagoldsat, a fajdalomcsillapitdsi gyakorlat heterogenitdsat, valamint a gyogyszer-
tolerancia és az elvondsi tiinetek kialakuldsdt.

Amennyiben az osztdlyon nincs rutinszertien haszndlt faijdalomméré skdla, az N-PASS skdla (2. mellék-
let)bevezetése javasolt. Az N-PASS skdla akut és kronikus fajdalom, valamint szeddcié mérésére is alkal-
mas validalt fajdalomskdla, ami korasziilotteknél és érett Gjszulotteknél is haszndlhaté. A fajdalom mé-
résének és kezelésének folyamatdbraja az 1. abrdn taldlhato.

A fajdalommérés gyakorisdga
Altaldnos
— kiindulasi dllapotfelmérés a NIC/PIC- be valé felvételkor
— minden mUszak elején végezze el az alapszint( fdjdalomértékelést
— fdjdalomcsillapité gyogyszer elinditdsa/dézismédositds esetén, majd azt kovetSen 1 éraval
— Lélegeztetett betegek
— 4-6 6ranként
Beavatkozdsok
— fdjdalmas eljdrds el6tt és utdn
— Folyamatos fajdalomcsillapité infliizick addsa
— az infuziék megkezdésekor az els6 4 alkalommal éranként
— ezt kovetSen 4 6ranként
— az infuzid ledllitdsa utdn 4 éranként, még 24 6ran keresztil
Posztoperativ elldtds
— azels6 24 6raban 2 6ranként, majd 4 éranként, a fdjdalomcsillapité ledllitasat kovets 24. 6rdig

Fontos a kapott fajdalompontszam, illetve a kezdeményezett fajdalomcsillapitds dokumentdciéban térténé
rogzitése. A skdla akkor haszndlhaté eredményesen, ha a dolgozdék ez irdnyu oktatdsban részesiilnek.
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FAJDALOMMERES:MIKOR?é__

- Felvételkor
- Allapotromlaskor
- Allapottél fiiggd rendszerességgel

- Fajdalmas beavatkozasok elétt, alatt, utan

- Barmikor, ha szikségesnek érzi

.

Gesztacios kornak megfelel6,
validalt fajdalomskalaval

l

VAN FAJDALOM?

\I/VA N

) FAJDALOMMERES:HOGYAN?

FAJDALOMCSILLAPITAS

NINCS

NEM GYOGYSZERES KORNYEZETI
GYOGYSZERES L L KOMFORT

- Lokalis anesztézia
- Szoptatas - Paracetamol - Beavatkozasok
- Kenguru - Opioid szamanak
- Cukoroldat +/- | - Regionalis +/-| csokkentése
- Cumi anesztézia, - Minimal handling
- Multiszenzoros idegblokad, - Stressz

stimulacio spinalis, epiduralis, csOkkentése

- caudalis anesztézia =

- Mély anesztézia

1. dbra

4. A fdjdalom csillapitdsa
Az Gjszilottkori fajdalmat a legjobban tobbirdnyd, 1épcsézetes megkozelitéssel lehet kezelni. A multi-
modalis fdjdalomcsillapitds sordn a nem farmakolégiai médszereket kombindlhatjuk a gyégyszeres fdj-
dalomcsillapftdssal. Ez a fajta megkozelités maximalizdlja a fdjdalomcsillapitok hatékonysdgat, és csok-
kentheti az dltaldnos opioid haszndlatot, mikézben minimalizdlja a kdros hatdsokat. A kiilonb6z6 be-
avatkozdsokhoz javasolt fdjdalomcsillapitdsi modszereket a 3. mellékletben részletezziik.

a) Nem gyogyszeres fadjdalomcsillapitds: biztonsdgosak és hatékonyak enyhe fdjdalmak kezelésére és
mérsékelt vagy erds fdjdalom kiegészits terdpidjaként. Alkalmazdsuk javasolt az djszulottkori fajda-
lomcsillapitds els6 [épéseként, kilondsen kedvezd mellékhatdsprofiljuk, valamint jotékony hosszu
tdvid hatdsaik miatt. A gyogyszeres kezelésekkel kombindlva additiv vagy szinergikus hatdst fejthet-
nek ki.

— Szilgi jelenlét: elsG és legfontosabb. Torekedjen arra, hogy a sziil6knek lehet§sége legyen 0-24
ords latogatdsra, kordn részt tudjanak venni a gyermekuk korali dpoldsi teend6kben és megis-
merkedjenek a baba jelzéseivel. Tdjékoztassa a szlil6ket az aznapra tervezett beavatkozdsok és
dpoldsi tevékenységek Gtemezésérsl. Igy lehet§ségiik van bekapcsolédni, a gyermekiik disz-
komfort érzetén csokkenteni.

— Négykezes dpolds: ne végezzen egyedil fdjdalommal jdré beavatkozdst, kérjen segitséget a szii-
[6kt61, névérektsl, orvosoktol, egyéb kollégdtdl. A plusz egy f6 feladata a nem farmakolégiai
médszerek alkalmazdsra a beavatkozds alatt és azt kovet6en, a megnyugtatds sordn.
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— Kenguru dpolas (b6r-bér kontaktus): ha technikailag kivitelezhetd, a fdjdalmas és stresszes be-
avatkozdsok mindegyikét kenguruzds kozben érdemes végezni, mert ekkor minden adott a baba
tdmogatdsdhoz, majd megnyugtatdsdhoz (pl. vénds, kapilldris vérvétel, szemészeti, kardioldgiai
vizsgdlat, ultrahang, véddoltds).

— Szoptatds: a beavatkozds el6tt legaldbb 2 perccel kell elkezdeni a szoptatdst, és a beavatkozdst
kovetSen addig folytatni, amig a baba szopni szeretne.

— Nem tdplalé szopds, cumizds: haszndljon cumit vagy tiszta keszty(ls ujjat szacharézzal, glikoz-
zal, anyatejjel, vagy anélkul. Specidlis koraszulott cumi a legkisebbeknek is javasolt.

— Komfort pozicié (pé6lyazas, facilitated tucking): a végtagokat behajlitva a torzshoz kozel pozi-
ciondlja, a kezek kozépen vagy az arc el6tt érjenek Ossze. Biztositsa a markolds és a cumizds le-
het&ségét, a talpak a fészek sz€élén vagy a takaré aljan tdmaszkodjanak. A babat takarja be, ami-
vel egyszerre tdmogatja a pozicié fenntartdsdban és lehet6vé teszi a mozgdst és ezdltal az on-
nyugtatdst. A segit6 egyik kezét a baba fején, mdsikat a baba hdtdn vagy ldbain tartsa.

— Multiszenzoros stimuldcié: a tapintdsi, izlelési, halldsi és vizudlis rendszerek egyidejd finom
stimuldldsdra szolgdlé modszer, mely hatékonynak bizonyulta fdjdalom csokkentésében. Anndl
effektivebb, minél tobb elemét haszndljdk: halk beszéd, zene, gyengéd simogatds, masszazs,
szdjon 4t adott anyatej, szachar6z vagy glikéz oldat, anya illata textilidn.

— Lefejt anyatej vagy cukoroldat:

— Szacharéz (24%-os): nyelv eliilsé részére, buccdra, cumi mellé cseppentsiik. A beaddst kove-
t6en 2 perces csticshatds érhetd el, ami kortlbeltl 4 perces fdjdalomcsillapitdst biztosit. Fon-
tos a dokumentdcié, mert a maximdlis dozis dtlépése negativan hat a fejlédésneurolégiai ki-
menetelre. Adagolds: 4. melléklet.

— Gliikozoldat (20-30%-0s): a szacharéz alternativdja, baraz adagoldsrél és annak idStartama-
rél nincs egyértelmd ajdnlas.

b) Gydgyszeres fajdalomcsillapitas (gydgyszeradagoldsok: 4. melléklet)
— Lokdlanesztetikumok

— EMLA/LiPri krém: 2,5% lidokaint és 2,5% prilokaint tartalmaz. Haszndlhatok pl. vénaszdrds,
perifériarél centrdlis helyzetbe vezetett kanil (PICC) behelyezése, lumbalpunkcié sordn, de
sarokszurdsndl nem hatékonyak.

— Lidokain injekcio 1%: szubkutdn alkalmazhaté pl. mellkasi drén behelyezésénél.
Ndatrium-hidrogén-karbondttal torténd pufferelése (1:10) csokkenti az injekcié beaddsanak
fadjdalmat. Addsa a lehetd leglassabban torténjen.

— Ordlis fajdalomcsillapiték

— Paracetamol: kilénosen a m(tét utdni fdjdalom csillapitdsdra, illetve véddoltdsok utdan hasz-
ndlhaté. Kitrulése lassabb, mint a nagyobb gyermekeknél, ezért ritkdbb adagoldsra van szik-
ség.

— NSAID:
Ibuprofen: széles korben haszndljak fdjdalomcsillapitdsra gyermekek és felnsttek esetében,
de alkalmazdsukat djszilotteknél a veseelégtelenséggel, a vérlemezke-mkodési zavarral és
a pulmonalis hypertonia kialakuldsdval kapcsolatos aggdlyok miatt a nyitott ductus
arteriosus gyogyszeres lezdrdsdra korlatozzdk. A gerincvel6ben a ciklooxigendz-1 receptor
expresszidjdnak még csokkent expresszidja a nem szteroid gyulladdscsokkents gyogyszerek
csokkent fdjdalomcsillapité hatékonysdgdt okozhatja Ujszulottekben. Ugyanakkor az
ibuprofen humdn vizsgdlatokban jétékony hatdssal volt az agyi keringésre, dllatkisérletekben
pedig a krénikus tidébetegség kialakuldsdra, gy potencidlisan haszndlhaté lehetne fdjda-
lomcsillapitéként koraszulotteknél.

— Oralis morfin
Alkalmazhaté fdjdalmas eljardsokndl, m(tét utdn, megvondsi tiinetek kezelésére, palliativ ella-
tdsndl, az intravénds opioidrdl valé leszoktatds részeként.

— Intravénds gyogyszerek:
— Opioidok: a leggyakrabban haszndlt szerek. Inditdsuk el6tt és az adag médositdsdndl hasz-

ndljunk fajdalomskdlat! Keruljik a rutinszer@ alkalmazast! A legkisebb hatdsos doézist hasz-
ndljuk a lehets legrovidebb periéduson keresztil!
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— Morfin: megfelel6 olyan ujszilottnek, akinek nincs hipotenziéja. Mellékhatdsok: 1égzés-
depresszié, hipotenzid, higyhdlyag-disztenzid/vizeletretencié, tapldldsi intolerancia.
Ovatosan adandé 26 hetes gesztaciés kor alatti korasziilotteknek, hipotenziés ujsziilot-
teknek.

— Fentanyl: gyors fdjdalomcsillapitdst biztosit, minimdlis hemodinamikai hatdsok mellett.
Alkalmazhaté korasziilotteknél és hipotenzids ujsziilotteknél is. El6Gnyben részesitett
opioid pulmondlis hiperténids Gjszulottek szamdra. A mellékhatdsok: |égzésdepresszid,
mellkasfal merevsége. A morfinhoz képest kevésbé hipotenziv és szedativ, kevésbé csok-
kenti a gastrointestinalis motilitdst és kevésbé okoz vizeletretenciot, de nagyobb az opioid
tolerancia és az elvondsi tinet kialakuldsanak a veszélye.

— Nalbuphin: egyedildllé farmakolégiai tulajdonsdgai miatt j6 fdjdalomcsillapité, és ala-
csonyabb légzésdepresszids hatdst mutat mds opioid fdjdalomcsillapitékhoz képest, de
Ujszulottkori haszndlatdrdl kevés irodalmi adat dll rendelkezésre.

Megjegyzés az opioid haszndlathoz:
— Az infizié megkezdésekor adjon bdlust.
Fontolja meg bélus addsat miel6tt novelné a folyamatos inflizié sebességét.
— Ha a fdjdalomskdldval fdjdalmat mér, adjon bélust.
Ha a fdjdalom tovdbbra is fenndll, vagy ha az djszulottnek egy 6ran beltl 3 bélusra van
szlksége, novelje az opioid hdttérsebességét.
Rendszeresen mérjik a beteg fdjdalmat, hogy
— amintlehet, csokkentstik a fdjdalomcsillapitdst az opioid tolerancia elkertilése érdekében
— észleljuk a iatrogén opioid-megvondst.
Opioidok valtdsa: a fdjdalomkezelés optimalizdldsa érdekében az opioid fdjdalomcsillapi-
ték cseréjére lehet szikség. A vdltdsban un. equianalgesia konverzids tébldzatok segite-
nek. Ha nemkivdnatos hatdsok miatt vdlt, fontolja meg a teljes napi adag 25%-0s csokkenté-
sét a vdltds utdn, a kereszttolerancia miatt. Ha a nem megfelel§ fdjdalomkezelés miatt vdlt,
ne csokkentse az opioid dtalakitott mennyiségét.
Opioidok leépitése: ha az opioidok addsat hirtelen csokkentik vagy abbahagyjdk, megvond-
si tiinetek alakulhatnak ki. Minden djszilottnél, aki négy napndl hosszabb ideig folyamatos
opioid inflizidt kapott, el kell kezdeni az elvdlasztdsi programot, miutdn a fédjdalomértékelé-
si pontszdmuk nem jelez fdjdalmat. Az elvdlasztds a napi gyogyszeradag fokozatos csokken-
tését jelenti. Gyakori djraértékeléssel gy6z6djon meg arrél, hogy az djszilottnek nincsen
fdjdalma, illetve nincsenek megvonadsi tiinetei.

— opioidhaszndlat <1 nap, nem posztoperativ: csokkentse a legmagasabb adag 50%-dval,
majd dllitsa le, amikor klinikailag megfelel&.

— opioidhaszndlat <1 nap, posztoperativ: ne csokkentse a m(tét utdni elsé 12 6raban, kivé-
ve, ha orvosilag indokolt. Ezutdn 4-6 oranként csokkentse a legmagasabb ddzis
10-20%-dval, hogy a fdjdalomskdldk pontja megfelel§ érték alatt maradjon.

— opioidhaszndlat 1-4 nap: csokkentse az adagoldst a legmagasabb dézis 10-20%-daval
4-6 6ranként, hogy a fdjdalomskdldk pontja megfeleld érték alatt maradjon.

— opioidhaszndlat 5 vagy tobb nap: csokkentse az ardnyt napi 10-20%-kal a legmagasabb
adagbdl addig, amig teljesen le nem épiti vagy nem vdlt at per os terdpidra.

Per os morfin leépitése

— Az eredeti adag 10-20%-dval kell csokkenteni az adagot 24 6ranként.

— Ha a beteg nem tolerdlja, Iépjen vissza az el6z6 adaghoz, és 48 6rdval kés6bb prébalja
meg Ujra a leszoktatdst.

— Miutdn az adag 70%-4t elvdlasztotta, kezdje meg az adagoldsi intervallum meghosszabbi-
tdsat.

— A napi kétszeri adagolds elérésekor (12 6ranként) probdlja meg elhagyni a gyégyszert.
Az opiodrdl torténd leszoktatdsndl alternativaként szba johet a szintetikus opioid receptor
agonista metadon addsa, bdr a jelenlegi szakirodalmi adatok alkalmazdsdt nem helyezik az
egyéb leszoktatdsi stratégidk elé. Bar a metadon alkalmazdsdnak lehetséges elényei az
enteralis biohasznosulds, a hosszu felezési idg, a hosszabb hatdstartam, és a tobbi opioid-
hoz képest alacsonyabb koltség, biztonsdgos és hatékony adagoldsi rendet még nem fejlesz-
tettek ki Gjszulotteknél. Egyénre szabott adagolds és leszoktatdsi Gtem haszndlata sztiksé-
ges. Mellékhatasként QT megnyuldst, arrhythmidt, [égzésdepressziét okozhat.
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— Ketamin, propofol, dexmedetomidin: alternativ gyégyszereket is alkalmazhatunk az djszi-
lottek fdjdalomcsillapitdsdra, azonban ebben a populdciéban kevés vizsgdlatot végeztek
ezekkel a szerekkel, és 6vatosan kell eljdrni a haszndlatukkor a lehetséges neurotoxikus mel-
[ékhatdsok miatt.

— Ketamin: alacsony dézisban j6 fdjdalomcsillapitdst, amnézidt és szedaciot biztosit. To-
vabbi kutatdsok sziikségesek az djszulotteknél torténd alkalmazds biztonsdgossdgi profil-
jdnak megéllapitdsdhoz.

— Propofol: rovid ideig tarté beavatkozdsokndl alkalmazhaté gyors hatdskezdete és kitirtilé-
se miatt. Clearance-e forditottan ardnyos a posztmenstrudcios életkorral, és farmakokine-
tikdja jelentGsen eltérd koraszilotteknél és djsziilotteknél.

— Dexmedetomidin: ergs nyugtato és fdjdalomcsillapité hatdst fejt ki, mikozben minimalis
légzésdepressziot okoz. Potencidlis neuroprotektiv szerepe miatt az aktiv hypothermids
terdpidban részesuld betegek vdlasztott kezelése lehet. Rovid beavatkozdsokndl, vagy vé-
nds Ut hidnydban intranasalisan is adagolhaté.

— Paracetamol: ellentétben az idGsebb gyermekeknél torténd alkalmazdssal, ritkdn okoz
mdj- vagy vesetoxicitdst djszulotteknél. Jol kombindlhaté opioiddal és csokkentheti a
posztoperativ fijdalom kezeléséhez szlikséges opioid mennyiségét. Nem alkalmas 6nma-
gdban erds fdjdalom csillapitdsdra és procedurdlis fajdalomcsillapitdsra.

— Metamizol: nem opioid fdjdalomcsillapité, ldzcsillapité és gorcsoldé hatdssal. Sziner-
gizmust mutat a paracetamollal és az opioidokkal. Tul gyors iv. beadds esetén fenndll a
hypotensio veszélye, kiilonésen hypovolaemids betegeknél. A silyos és potencidlisan
végzetes gyogyszer-mellékhatdsok (agranulocitézis, anafilaxids reakciék) miatt a hasznd-

2

latdra vonatkozé korldtozdsok vildgszerte eltérGek. Ovatosan adagolandé.

— Regionadlis fajdalomcsillapité technikdk
Regiondlis érzéstelenitést (pl. epiduralis, extrapleuralis katéter) egyre gyakrabban alkalmaznak
Ujszulottkorban a matét utdni fdjdalom csokkentésére. Kozvetlen érzéstelenitést biztosit a mdté-
ti tertileten. Csokkenti a szisztémds szeddcié és fdjdalomcsillapitds sziikségességét. Alkalmaz-
haté gydgyszerek: Bupivacain, Ropivacain.

— Kiegészit6 terapia
A megfelel6 fadjdalomcsillapitds és komfort biztositdsdhoz kiegészits kezelésre lehet sziikség.
— Midazolam: a benzodiazepineknek nincs fdjdalomcsillapité hatdsuk. Nyugtatdst biztosita-
nak, igy hasznosak pl. képalkoté vizsgdlatokhoz és az invaziv eljardsok mozgdsszabdlyoza-
sanak kiegészitGjeként. Ondll6 nyugtaté vagy kiegészits terdpia a teljes opioid d6zis csok-
kentésére. Ovatos alkalmazds sziikséges a neurotoxicitds miatt. Adhaté intravéndsan,
intranasalisan, sublingualisan vagy per os.

— Egyéb szedativumok

— Phenobarbital: nincs fdjdalomcsillapité hatdsa. Az opioidokkal egytitt adva szeddcidra hasz-
ndljak, bar kevés bizonyiték van a hatékonysdgdra.

— Chloral-hydrat: nincs fdjdalomcsillapité hatdsa. Indikdcidja: szeddcié diagnosztikus vagy
nem fdjdalmas eljdrdsokhoz. Nyugtatd, altaté hatdsu szer, rovid tdvid haszndlatra. Alkalma-
zdsa akkor johet széba, ha a kényelmi intézkedéseket, pl. pélydzdst, b6r-bér kontaktust, nem
tdpldlo szopdst/cumizdst kimeritette.

Kronikus fajdalom

— Gépi lélegeztetés
A mechanikus |élegeztetés a krénikus fadjdalom egyik leggyakoribb forrdsa az djszulott intenziv
osztdlyokon. Az opioid rutinszerd alkalmazdsdt a szakirodalmi adatok nem tdmasztjak ald, azt
szelektiven, egyedileg mérlegelve kell alkalmazni. Nem gydégyszeres fdjdalomcsillapito intéz-
kedések, gondos poziciondlds, szinkronizdlt lélegeztetési médok haszndlata és a vdladék
eltdvolitdsa hatékony lehet a fdjdalom és a stressz csokkentésére.
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Oktatds

Ha a |élegeztetett beteg mdr opioid infliziét kap, és fdjdalmas beavatkozdsra van sziikség, fon-
tos, hogy fontoldra vegyen alternativ médszereket a fdjdalom enyhitésére. Ezekben az esetek-
ben egyéb, célzottan a beavatkozdshoz adott analgetikum alkalmazdsa sziikséges.

Gyulladasos fajdalom

Bizonyos betegségek, mint pl. a nekrotizdl6 enterocolitis és a forrdzott bér szindréma gyulladé-
sos fdjdalommal jdr. A paracetamol az elsé vonalbeli lehet§ségek kozé tartozik gyulladdsos
fdjdalom kezelésére.

Palliativ ellatas

A palliativ elldtds sordn fellép6 fdjdalom megfelel§, szakszer( és id6ben torténd kezelése alap-
vet§ fontossdgu. A fdjdalomcsillapitds a palliativ elldtds sordn idedlis esetben ordlis Gton torté-
nik. Az iv. opioidok is szlikségesek lehetnek, illetve alternativaként haszndlhaté intranasalis
fentanyl és buccalis midazolam.

Egészségiigyi dolgozdk oktatdsa
Az egészségligyi dolgozdknak elméleti és gyakorlati képzést is kell kapniuk, hogy rendelkezze-
nek afdjdalom felismeréséhez, méréséhez és kezeléséhez sziikséges klinikai kompetencidkkal.

Csaladtagok oktatasa

A szul6knek javasolt oktatdst kapniuk a fajdalom jeleirél, a nem gyégyszeres fdjdalomcsillapita-
si lehet6ségekrél, a gondozadsi tervrél. Ez javithatja a fdjdalom észlelését, novelheti a gyermek
kezelésével kapcsolatos elégedettséget, novelheti a szil6k 6nbizalmét.

Helyi irdnyelv készitése

Minden djszilottet, koraszulottet elldté osztdlynak javasolt:
— Helyi irdnyelv készitése a fadjdalom értékelésérsl és kezelésérsl
— Validalt fajdalommérs eszkozok haszndlata
— Oktatds, amely magdban foglalja a folyamatos elméleti és gyakorlati tovdbbképzést és az dj dolgozok
oktatdsat is
— Folyamatos mingségfejlesztési ellendrzés

A helyi irdnyelv kialakitdsa és végrehajtdsa kihivdst jelenthet. Ahhoz, hogy az egészségligyi dolgozdk meg-
vdltoztassdk a mindennapi gyakorlatukat, tobb kell, mint az irdnymutatds elkészitése. Az irdnyelveket min-
den esetben a helyi viszonyokhoz és gyakorlathoz kell igazitani.
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1. MELLEKLET: AJANLAS FAJDALMAS BEAVATKOZAS ELOTTI TEENDOKRE

Beavatkozis elétti teendok

Kérdések

Mi sziikséges az eljardshoz?

Valéban sziikséges ez az eljaras?

Mennyire stirgds az eljdrds?

Mekkora a fdjdalom vagy kellemetlen érzés varhaté intenzitdsa és idGtartama?

A pdciens jellemzgi, amelyek befolydsoljak a technika kivalasztdsat

Eletkor, gesztdcids kor
Kordbbi tapasztalat ezzel vagy mds eljarasokkal
A fdjdalom vdrhaté intenzitdsa és idGtartama
A gyermek és a szul6k szorongdsos szintje és megklizdési képessége
Fizikalis dllapot
Specidlis helyzetek
Elkészités
Nem gyégyszeres technikdk
Az eljdrasban résztveve felnéttek felkészitése:
A sziil6k és a személyzet szorongdsa akaddlyozhatja az eljdrds sikeres végrehajtdsat
Magyardzza el a sziilknek a beavatkozds sziikségességét, és tanitsa meg Sket, hogy milyen médon segithetik a gyer-
mekiik fajdalomcsillapitdsat
A gyermek felkészitése:

Alkalmazzon nem gydégyszeres technikdkat: szoptatds, KC, lefejt anyatej, cumi, cukoroldat, FT, pélydzds, masszdzs
Gyégyszeres el6készités

Kornyezet

Csendes, bardtsdgos, nyugodt, meleg kornyezet biztositdsa
A beavatkozast végz6 személy
Az alkalmazott technika ismerete és tapasztalata

A klinikai hatékonysdg és az esetleges dllapotromlds nyomon kovetésének képessége
A kedvezétlen események, mellékhatdsok kezelésének képessége

Beavatkozas alatt

Nem gydgyszeres és gyogyszeres fajdalomcsillapitds alkalmazdsa

Monitorozds az eljdrds alatt

A beavatkozdst végzs személyzetnek rendelkeznie kell tapasztalattal annak meghatdrozdsahoz, hogy az alkalmazott nem
gyogyszeres és gyogyszeres technika megfelel6-e, hatékonyan csillapitja-e a fajdalmat

A gyermek dllapotdt folyamatosan értékelni és monitorozni (szeddci6 szintje, pulzusszém, |égzésszam, vérnyomads, EKG rit -
mus) kell

Beavatkozds utdn monitorozds, fijdalommérés, dokumentdcié
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2. MELLEKLET: NEONATALIS FAJDALOM ES SZEDACIO SKALA

Ertékelés Szeddcié Normdl Fdjdalom / agitdltsag
szempontjai
. 2 ] 0 1
Sirds, irritabilitds Fdjdalmas Minimélis s6haj /  Adekvatan sir. Nem = Id&szakos sirds
stimulusra nem sir sirds fdjdalmas irritdbilis vagy irritdbilitds.
stimulusra Megnyugtathaté
Viselkedés Semmilyen ingerre Ingerekre minimadlis A gesztdcids kornak Nyugtalan, tekereg.
nem ébred. Nincs reakcio. Kevés megfelel§ Rendszeresen
spontdn mozgds spontdn mozgds ébred
Arckifejezés Szdj elernyedt.  Ingerekre minimadlis ~Relaxalt, megfelel6 Id6szakosan
Nincs arckifejezés kifejezés fdjdalmas
arckifejezés
A végtagok ténusa  Nincs fogoreflex.  Gyenge fogéreflex. ~Relaxalt kéz és Idb. Id6szakosan
Ernyedt ténus Csokkent Normdlis ténus  szoritja a labujjait,
izomténus okolbe szoritott kéz

[ széttart ujjak.
A test nem feszes

Vitdlis paraméterek ~  Ingerekre nincs Ingerekre < 10% A gesztdciés kornak =~ 10-20%-kal a
vdltozds vdltozds az alaphoz =~ megfelel6 normal normdl felett,

m szivfrekvencia képest hatdrok kozott szaturdcié ingerek

u |égzésszam mozog esetén 76-85% —

u vérnyomds gyorsan emelkedik

m szaturdcio

Fdjdalom/Nyugtalansag

A féjdalom az 6todik vitdlis jel - értékelje a fdjdalmat minden alkalommal, amikor a vitdlis jeleket méri

Minden vizsgalt viselkedési és fiziolégiai szempont O-t6l +2-ig értékeli a fajdalmat

30. gesztdcids hét alatt plusz 1 pontot kapjanak a koraszilottek a korldtozott viselkedési és fizioldgiai valasz miatt
A teljes fdjdalompontszdm 0 és +10 kozotti szam lehet (koraszilottek esetében 11)

3-ndl nagyobb pontszdm esetén kezelés/beavatkozas javasolt

Az ismert fdjdalmas ingereknél a pontszdm elérése el6tt javasolt a fdjdalomcsillapité beavatkozds

A fdjdalomkezelés/beavatkozds célja < 3 pontszam elérése

Gyakrabban értékelje a fadjdalmat a kovetkezs esetekben:

m Drének vagy kanulok, amelyek féjdalmat okozhatnak, kiilonosen mozgds kozben legaldbb 2-4 6ranként (pl. mellkasi drének)
u Fdjdalomcsillapité és/vagy nyugtaté addsa esetén az inditdst kovets els6 4 érdban éranként, majd 4 6ranként

u Dézismodositdst kovetSen 1 ordval

B M(tét utdn legaldbb 2 6rdnként 24 6ran keresztil, majd 4 éranként a fajdalomcsillapité ledlldsét kovets 24 ordig

Szedacio
u A szeddciot a viselkedési és fiziolégiai szempontok alapjdn pontozzuk az ujsziilott ingerekre adott reakcidjdnak mértéke sze -
rint
u A szeddciot nem kell minden fajdalomértékelésnél pontozni
m A szeddciét minden viselkedési és fizioldgiai szempont alapjan -2-t6l 0-ig értékeljiik, osszegezve negativ pontszdmot kapunk
(0-tl -10-ig)
® 0 pontot adunk, ha a csecsemé reakcidja az ingerekre a gesztaciés kordanak megfelel
u A szeddcié kivant szintje:
u Mély szeddcio cél: -10 és -5 kozotti pontszdm
B Enyhe szeddcié cél: -5 és -2 kozotti pontszam
u Mély szeddcio az apnoe és hypoventildcié veszélye miatt csak akkor javasolt, ha az djszulétt [élegeztetve van
u A negativ pontszam opioidok/nyugtaték alkalmazdsa nélkil a kovetkezdket jelezheti:
u A koraszulott tartés, krénikus fdjdalomra vagy stresszre adott besztkilt viselkedési vdlasza
u Neuroldgiai kdrosodds, szepszis vagy egyéb kéros folyamat

Az N-PASS skdla izomrelaxdnst kapé koraszulotteknél, Gjszilotteknél nem haszndlhatd!
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3. MELLEKLET: AJANLAS FAJDALOMCSILLAPITASRA KULONBOZO BEAVATKOZASOK ALATT

Beavatkozds

NGT levezetése/
eltdvolitdsa

higyuiti katéter behelyezése

ragasztoszalag eltdvolitdsa

intramuscularis injekcid,
védGoltas

szemészeti vizsgdlat
(ROP szirés)

sarokszurds
vénaszuras

branul behelyezés/
eltdvolitds

artériapunkcié

kotéscsere, sebkezelés

PICC behelyezése

lumbdlpunkcié

mellkasi drén behelyezése

Nem gydgyszeres

anyatej
szacharéz

KC

polydzas

FT

NGT nedvesitése

anyatej
szacharéz
cumi

szoptatds

anyatej

szacharéz

ragaszto eltdvolité folyadék
cumi

anyatej
szoptatds
szachar6z
cumi

KC

FT

anyatej
szacharé6z
cumi

KC
polydzas
anyatej
szoptatds
KC

FT
polydzas
szacharé6z
cumi

anyatej
szachar6z
polydzds
FT

cumi

anyatej
KC

cumi
polydzds

anyatej
szacharéz
cumi

anyatej

szacharo6z

cumi

6vatos poziciondlds

szacharéz
anyatej

Gyogyszeres

Lidocainos katéter-sikosité gél

fajdalomcsillapité krém,
paracetamol (profilaktikusan
ne!)

fdjdalomcsillapité szemcsepp
(pl. proparacain hydrochlorid
0,5%, oxybuprocain
hydrochlorid 0,4%)

lokdlis féjdalomcsillapité krém

sc. lokdlanesztetikum

lokdlis fdjdalomcsillapité
krém, a sériilés/seb méretétd|
fligg6en iv. opioid, mély
szeddlds

fadjdalomcsillapit6 krém
lidocain infiltrdcié
morfin (10 pg/kg)
fentanyl (1 pg/kg)
nalbuphin (0,1 mg/kg)
ketamin (1 mg/kg)

fdjdalomcsillapité krém
lidocain infiltrdcio

lidocain infiltracio
morfin

fentanyl
paracetamol
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Megjegyzés

im. helyett, ha lehetséges iv.
vagy po. adds javasolt

sarok szoritdsa a legfdjdal-
masabb

hasznéljon automata lan-
dzsdt sarokszdrdsnal
vénaszlrds kevésbé fdjdal-
mas a sarokszurdshoz ké-
pest

sarokszurdsndl a lokalis fdj-
dalomcsillapitds és a
paracetamol nem hatdsos

vénaszurasnal fdjdalmasabb

cianoakrildt  szovetragaszté
(b6rragaszté) konnyen hasz-
ndlhat6, gyors és fdjdalom-
mentes, suturdhoz hasonld
kozmetikai eredményekkel

intubdlt betegeknél

intubdlt, lélegeztetett betegnél
haszndljon iv. analgézidt és
szeddldst
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3. MELLEKLET: AJANLAS FAJDALOMCSILLAPITASRA KULONBOZO BEAVATKOZASOK ALATT (FOLYTATAS)

Beavatkozas Nem gydgyszeres Gyogyszeres Megjegyzés
intubdlas fentanyl (1 pg/kg) lasst boélus a mellkasfal-
morfin (10-30 pg/kg) -rigiditds kivédésére

nalbuphin (0,1 mg/kg)
midazolam (50-100 g/kg)
ketamin (1 mg/kg)
atropin (20 g/kg)
izomrelaxans

endotrachealis leszivds pozicionalds ne rutinszer(en végezzik
polydzds
FT

LISA/MIST anyatej fentanyl koffein addsa javasolt
szacharéz morfin
poziciondlds midazolam
poélydzas ketamin
FT propofol

dexmedetomidin

Roviditések: FT: facilitated tucking, KC: kenguru gondozds, NGT nasogastricus szonda, PICC: periféridrdl felvezetett centrdlis
kanl, LISA/MIST:Less/Minimally Invasive Surfactant Administration

4. MELLEKLET: NEM GYOGYSZERES ES GYOGYSZERES FAJDALOMCSILLAPITAS ESZKOZEI

Gydgyszer Hatéanyag Dézis Megjegyzés
Nem gydgyszeres fajdalomcsillapitas eszkoze
Cukoroldat szachar6z (24%) 31. hét: 0,1 ml/adag. 2 percenként ismételhe-  maximdlis dozis dtlépése negati-
t6, max. 4x. Max. dézis: 1 ml/nap van hat a fejl6édésneuroldgiai ki-
menetelre

32-36. hét: 0,1-0,25 ml/adag. 2 percenként is-
mételhets, max. 4x.
Max. dézis: 2,5 ml/nap

37. hét: 0,1-0,5 ml/adag. 2 percenként ismétel -
hetd, max. 4x.
Max. dézis: 5 ml/nap

Lokdlanesztetikumok

EMLA krém/LiPri  lidocain + prilocain  korasztilotteknek 0,5 gramm, 30-60 perccel az eljdrds elétt,
krém max 10 cm?-nyi teriiletre

érett Ujszilotteknek 1 gramm

(1 g =3,5 cm-es, tubusbdl kinyomott krém)

Lidocain injekcié  lidocain infiltraciéra: 0,2-0,5 ml 5-8 perccel a beavatko-
z4s el6tt

alternativ adagolds: max. 0,3 ml/kg
Nem szteroid gyulladdscsokkenték

Paracetamol iv. paracetamol 32. hét alatti koraszulott
(20-25 mg/kg telits),
7,5-10 mg/kg/dosi 12 éranként,
max. 22,5 mg/kg/nap

33-37. hét kozotti koraszulott, 10 napnal fiata-
labb érett djszilott (20-25 mg/kg telits),
7,5-10 mg/kg/dosi 6-8 6ranként

max. 40 mg/kg/nap

10 napos vagy idGsebb érett djszilott
(20-25 mg/kg telits),

10 mg/kg/dosi 4-6 ranként

max. 40 mg/kg/nap
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4. MELLEKLET: NEM GYOGYSZERES ES GYOGYSZERES FAJDALOMCSILLAPITAS ESZKOZEI (FOLYTATAS)

Gyégyszer

Paracetamol po.

Metamizol iv./pr.
Opioidok
Morfin iv.

Morfin po.

Fentanyl iv.

Nalbuphin iv.

Ketamin iv.
Propofol iv.

Dexmedetomidin
Kiegészité terdpia
Phenobarbital

Chloral-hydrat

Midazolam

Hatéanyag

paracetamol

metamizol-ndtrium

morfin-hidroklorid/
morfin-szulfat

morfin-hidroklorid/

morfin-szulfat

fentanil-citrdt

nalbufin-hidroklorid

ketamin-hidroklorid
propofol

dexmedetomidin-
hidroklorid

fenobarbital

kloral-hidrét

midazolam-
hidroklorid

Dozis

<32. hét koraszlott

(20-25 mg/kg telits),

10-15 mg/kg/dosi 12 6ranként,
max. 40 mg/kg/nap

33-37. hét kozotti korasztilott, 10 napndl fiata-
labb érett djszilott (20-25 mg/kg telits),

10-15 mg/kg/dosi 6-8 6ranként,

max. 60 mg/kg/nap

10 napos vagy idGsebb érett Gjszulott
(20-25 mg/kg telitd),

10-15 mg/kg/dosi 4-6 6ranként,
max. 75 mg/kg/nap

iv./pr. 10 mg/kg 8 oranként

bélus: |élegeztetett beteg: 25-100 pg/kg,
nem lélegeztetett beteg: 5-25 pg/kg
folyamatos infiizié: 10-40 pg/kg/h

fdjdalomcsillapitas:
kezd6 adag: 0,05-0,2 mg/ttkg 3—6 Sranként

bolus: [élegeztetett beteg: 1-5 pg/kg,
nem lélegeztetett beteg: 1-2 pg/kg
folyamatos infizié: 1-5 pg/kg/h

bélus: 0,1-0,3 mg/kg
folyamatos inftizié: 0,2 mg/kg/h
0,5-2 mg/kg

0,5-2 mg/kg, 2-3 perc alatt

0,05-0,2 pg/kg telits 10-20 perc alatt iv.,
majd 0,05-1 pg/kg/h fenntarté dozis

2-8 mg/kg/nap 1-4 részre osztva.

A telit6 dézis 16-20 mg/kg, opcionalis

25-50 mg/kg/dosi pr. vagy po.

Intravéndsan

Kezdd: <32. hét 0,03 mg/kg/h (0,5 pg/kg/min),
>32. hét 0,06 mg/kg/h (1 pg/kg/min)

Fenntart6: 5 pg /kg/min-ig emelhetd (érett djszu-
I6tteknél)

Bélus: 50-150 pg /kg/adag 5 perc alatt,
2 oranként ismételve, ha sziikséges

Intranasalisan: adagonként 200-300 pg/kg
midazolam, 5 mg/ml injekcids formdbdl

Sublingualisan: adagonként 200 ng/kg

midazolam 5 mg/ml injekcids formabdl kis
mennyiség( izesitett sziruppal keverve

251

Megjegyzés

6vatosan adagolandé

6vatosan adandé 26 hetes gesz-
tdcios kor alatti koraszuilotteknek,
hypotensios ujsztlotteknek
injekciobdl készithetd
magisztrdlisan po. oldat

A morfinhoz képest kevésbé
hypotensiv, de nagyobb az

opioid tolerancia és az elvondsi
tinet kialakuldsdnak veszélye

djszulottkori haszndlatérél kevés
az irodalmi adat

iv. Ut hidnydban intranasalisan is
adhaté

nem fdjdalomcsillapité

nem fajdalomcsillapité

nem fdjdalomcsillapité
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Summary

Guideline for management of neonatal pain
Johanna lvancsé et al; Borsod-Abadj-Zemplén County Central Hospital and University Teaching Hospital

The prevention, diagnosis and treatment of neonatal pain is not only an ethical duty, as repeated untreated pain in the
neonate has both short-term and long-term adverse effects.

In 2023, we conducted a study involving Hungarian level Il and Ill neonatal intensive care units (NICUs), which
revealed that only 10% of the NICUs participating in the study used a complex pain management protocol.

Since the assessment and management of neonatal pain was not consistent and uniform, we developed a national
recommendation with practical suggestions.

Our aim is to prevent pain and the potentially harmful effects of analgesics on the neonatal brain, and to minimise the
frequency, intensity and duration of pain. The detailed recommendation was approved by the Hungarian Board of
Neonatology in 2024.

KEYWORDS neonate, pain, prevention, diagnosis, treatment
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Utravalé6 tudnivalé

= Az djszulottkorban atélt fajdalomnak kdros rovid és hosszi tavi kovetkezményei vannak, legfonto-
sabb a fejl6d6 idegrendszert érint6 hatdsa.

= Afdjdalommenedzsment részei: a fdjdalmas eljdrdsok szamdnak csokkentése, a stressz kertilése, a fdj-
dalom mérése és a fajdalom kezelése.

= Az Gjszulottkori fajdalmat a legjobban tobbirdnyd, [€pcs6zetes megkozelitéssel, a nem gydgyszeres
és gyogyszeres lehet6ségek kombindcidjdval lehet kezelni.

Tesztkérdések

1. Melyik a leghatékonyabb fajdalomcsokkentési médszer? 2. Melyik allitas igaz az alabbiak koziil:

a) ha elkerljuk a fdjdalmat a) A paracetamol nem csokkenti a posztoperativ fdjdalom
b) ha kombindljuk a fdjdalomcsillapité gyégyszereket opioid igényét.

c) ha nem gydgyszeres fdjdalomcsillapitast alkalmazunk b) A midazolam er6s fajdalomcsillapité hatdsa miatt 5nmagd-
d) ha vdltogatjuk az opiodokat ban is haszndlhaté fajdalomcsillapitéként.

c) Afdjdalomkezelés optimalizéldsa érdekében az opioid fdj-
dalomcsillapiték cseréjére lehet sziikség.
d) A lidocainos infiltrdcié a lehets leggyorsabban torténjen.

Az egyszer(i vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjdn kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részesiil! Kreditpont a teszteket j6| megoldéknak!
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A koraszulottek vérnyomasanak alakulasa az élet elsé
hetében

Kiss Judit Kldra dr., Gajda Anna dr., Bereczki Csaba dr.

Szegedi Tudomdnyegyetem, Gyermekgydgydszati Klinika és Gyermekegészségligyi Kézpont,
Perinatdlis Intenziv Centrum, Szeged (Igazgaté: Bereczki Csaba dr.)

LEVELEZESI CiM:

Kiss Judit Kldra dr.

6720, Szeged, Kordnyi fasor 14.

E-posta: kiss.judit.klara@med.u-szeged.hu

OSSZEFOGLALAS  Célkitlizés: Célunk egy hemodinamikailag stabil korasziilétt betegcsoportban a normdl napi dtlag
vérnyomds vdltozdsdnak meghatdrozdsa nagy adatmennyiség felhasznadldsdval, az elsé élethéten.

Betegek és modszerek: Retrospektiv kutatdsunkban 378 hemodinamikailag stabil beteget adatait dolgoztuk fel, mely-
nek sordn 37873 vérnyomasértéket elemeztiink. Az adatokat az IntelliSpace Critical Care Anesthesia, Philips, elektro-
nikus ldazlaprendszerbd! kérdeztiik le. Az adatkezeléshez a PDAnalyzer programot, a statisztikai elemzéshez pedig az
IBM SPSS programot haszndltuk.

Eredmények: Szignifikdns kiilénbséget taldltunk az egyes terhességi korcsoportok vérnyomdsa kézott az elsd élethéten.
A klinikai gyakorlati felhaszndldsra adataink alapjan meghatdroztuk a korasziilétt betegcsoport 10, 50 €s 90 percentilis
vérnyomdsértékeit.

Kovetkeztetés: Tanulmanyunk tovabbi adatokat szolgdltat arrél, hogy a vérnyomds hogyan valtozik a terhességi kor
fliggvényében.

KULCSSZAVAK  normdl djsziiléttkori vérnyomds, vérnyomds-percentil

Bevezetés raszllottcsoportban oszcillometrids vérnyomdsér-

tékekbsl meghatdrozzuk a normdlis napi dtlagos
A koraszilottek hemodinamikai stdtuszdanak meg- vérnyomadst és percentil értékeket a kiilonb6z6 ter-
itélésében a vérnyomdsuk ismerete fontos szerepet hességi kori betegeknél. Az elektronikus ldz-
jatszik. Az elmdlt 40 évben szamos vizsgdlat szol- laprendszer haszndlata lehet&séget teremtett a je-
gdltatott adatokat a koraszulottek vérnyomdsérté- lents adatmennyiség, nagy pontossdgu kinyerésé-
keirél, azonban a normdl vérnyomds meghatdroza- re, igy kutatdsunk a kordbbi hasonlé témdju kozle-
satovdbbrais kihfvdst jelent ebben a betegcsoport- mények dltal megismert megdllapitasokat kiegészi-
ban (1-9). A nehézségek a mérési médszerek kii- ti és valos adatokkal tdmasztja ald.

[6nb6z&ségébdl, a kilonboz6 betegpopuldciébdl
és a kutatdsok sordn vizsgdlt praenatalis és post-

natalis befolydsolé tényezék széles korébsl adod- Betegek és Mddszer

nak (1-9). Habdr az artérids vérnyomdsmérés az

Ujszulottkori vérnyomds meghatdrozds ,gold stan- Vizsgdlatunkban a Szegedi Tudomdnyegyetem
dardja”, az artérids mérést a katéter behelyezésé- Perinatdlis Intenziv Centrumdban retrospektiven,
b6l adédé invazivitds és a kapcsolatos technikai hdrom év alatt (2019. janudr 1. és 2021. december
nehézségek miatt egyre ritkdbban alkalmazzuk 31. kozott) az osztdlyra felvett teljes betegcsoport-
nem kritikus dllapotd betegeknél. Ezért a nem- tél minden vérnyomadsértéket 0sszegyfjtottink és
invaziv monitorozds részeként az oszcillometrids elemeztiink. Célunk egy hemodinamikailag stabil
vérnyomdsmérés alkalmazdsa el6térbe kertlt. koraszulott csoport kialakitdsa volt, ezért a vizsga-
Vizsgdlatunk célja, hogy nagy mennyiségi valds latbol kizartuk az 6sszes olyan ujszulottet, akinél
adat segitségével egy hemodinamikailag stabil ko- jelent8s volt a hypotensio vagy a hypertonia kocka-
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zata. A kizdrdsi kritériumok a kovetkez6k voltak: 1:
inotrop haszndlat, 2: postnatalis szteroid alkalma-
zds, 3: 24 6rdnal hosszabb ideig tarté invaziv gépi
[élegeztetés, 4: vesefejlGdési rendellenesség, reno-
vascularis eltérés, akut veseelégtelenség, 5: stlyos
velesziletett szivfejldési rendellenesség, 6: kro-
moszémaanomalia, 7: emelkedett intracranialis
nyomds, 8: Gjszulottkori hypertonia diagnézisa, 9:
anyai kdbitészer-haszndlat és tjszulottkori megvo-
ndsi szindréma, 10: koldokartérids katéter haszné-
lata, 11: Ill. és II. stddiumid bronchopulmonalis
dysplasia (BPD), 12: magas vérnyomads kockdzatd-
val jaré endokrin megbetegedés és az 13: elhaldlo-
zds. A vizsgdlt csoportba enyhe BPD-ben szenvedd
Ujszulotteket bevontunk, mivel az irodalmi adatok
szerint a legtobb BPD-s betegnél a magas vérnyo-
mds kialakuldsdnak rizikéja a koraszulott intenziv
osztdlyrél valé elbocsdtds utdn emelkedik meg
(10). A vizsgdlatba a koffeint, a rovid tdvd vagy
procedurdlis fdjdalomcsillapitdst és a diuretikumot
kapé betegeket bevontuk. A vizsgdlathdl anyai
anamnézis alapjan nem keriltek kizdrdsra bete-
gek, mivel a kutatdsi eredmények tovabbra is el-
lentmonddsosak az anyai betegségek és gyogysze-
res terdpia Ujszulottkori vérnyomadsra gyakorolt
hatdsdnak tekintetében (11).

A vérnyomdsértékeket, valamint a betegek és az
anya demogréfiai és egészségligyi adatait a Philips
IntelliSpace Critical Care Anesthesia (ICCA) elekt-
ronikus ldzlaprendszerbdl és a Medsol kérhdzi in-
formdcids rendszerbdl gy(jtottik ossze. A kigydij-
tott adatok tartalmaztdk: az 6sszes vérnyomds érté-
ket, az antenatalis szteroid addst, az Apgar-értéke-
ket az élet 1. és 5. percében, a sziletési silyt, a |é-
legeztetett napok szdmdt (invaziv vagy nem inva-
ziv), az Gjszulottkori gyogyszereket (koffein-citrdt,
diuretikumok, ibuprofen, fajdalomcsillapité), az
anyai kértorténet relevdns elemeit (magas vérnyo-
mds, terhességi cukorbetegség, inzulindependens
cukorbetegség, dohdnyzds) és a koraszilott diag-
nézisait (intraventrikuldris vérzés, nyitott ductus
arteriosus, bronchopulmonalis dysplasia, nekroti-
z4al6 enterokolitisz, szepszis).

A vérnyomdst oszcillometrids médszerrel, megfe-
lel6 méretli mandzsettdval mértiik (a mandzsetta-
szélesség és a kar kerliletének ardnya legkozelebb
allta 0,50-hez) (12, 13). A vérnyomds mérésére el-
sGsorban a jobb felkart haszndltuk, kontraindikd-
cié esetén azonban alsé végtagi mérést is alkal-
maztunk (14-16). A vérnyomdsmérésre alvé vagy
nyugodt, éber dllapotban kertlt sor. A sirds id6sza-
kdban mért értékeket nyugodt dllapotban ismétel-
ten megmértik. Az osztdly a GE Dash 3000 tobbpa-
raméteres monitorrendszert haszndlja a GE
DINAMAP vérnyomds algoritmussal a vérnyomds-
mérésekhez (17).

Az ICCA kérhdzi adminisztrdcids rendszer automa-
tikusan tdrolja a monitorozasi adatokat adatbdzi-
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sokban. Az ICCA adatbdzisdban taldlhaté 6sszes
nem invaziv vérnyomadsértéket relevans SQL lekér-
dezéssel kaptuk meg, és CSV szovegfdjlként jeleni-
tettik meg. Az adatmingség ellendrzése utdn az
adatokat tartalmazo szovegfdjlt egy SQL adatbdzis-
ba rendeztik tovabbi feldolgozas céljabdl. Kifej-
lesztettiink egy ondll6é programot, a PDAnalyzert,
amely a mért numerikus vérnyomdsértékek és az
adatbdzisunkban taldlhaté relevdns tovdbbi nyers
adatok alapjdn elvégzi az 6sszes szamunkra szuk-
séges alapvets szamitdst. Ez az adatkezelési mdd-
szer megelGzte az adatmingségi problémadkat, és
fenntartotta az adatok megbizhatésdgat és pontos-
sdgat. Osszesen a hdrom év alatt 360507 systolés,
diastolés és dtlagos vérnyomdsadat szerepelt az
adatbdzisban. A PDAnalyzer program kiszdmitotta
a napi atlagos vérnyomdsértékeket és a napi per-
centilis értékeket.

A statisztikai elemzést, az IBM SPSS Statistics prog-
ram (29-es verzié) és a Microsoft Excel Data
Analysis modul segitségével végeztik. Egymintds
Kolmogorov-Smirnov-tesztet végeztiink az adatok
normdlis eloszldsanak igazoldsdra. Az ellenGrzés-
hez a szignifikanciaszintet p < 0,05-re allitottuk
be. A grafikonokat a Microsoft Excel 2209-es verzi-
ojaval készitettiik. A Microsoft Excel programmal
logaritmikus trendgorbét hatdroztunk meg. Ez a
gorbe erds korreldciét mutat a napi dtlagos vérnyo-
madsértékekkel.

A kutatdst az Egészségligyi Tudomdnyos Tandcs
Tudomadnyos és Kutatdsetikai Bizottsdga jovdhagy-
ta. Az etikai engedély szdma: BM/15221-1/2023

Eredmények

Mivel a vérnyomds értékek legnagyobb véltozasai
az elsd élethéten kovetkeznek be, célunk az osz-
cillometrids médszerrel mért normal vérnyomds
meghatdrozdsa volt egy hemodinamikailag stabil
koraszulott csoportban az elsé élethéten. A vizsga-
lati id&szak alatt az osztdlyunkon 839 beteget ke-
zeltiink, a kizdrdsi kritériumok alkalmazdsa utdn
378 koraszilott vérnyomdsadatait dolgoztuk fel.
A betegek demogréfiai jellemzdgit az els6 tablazat-
ban foglaltuk 0Ossze (1. tabldzat). A betegeket
gesztdcids hetek szerint 6t csoportra bontottuk.

A hdrom év alatt az elektronikus betegnyilvantartds
119 714 systolés, 119 700 diastolés és 121 093 at-
lagos vérnyomadsadatot tartalmazott. A kizdrdsi kri-
tériumok alkalmazdsa utdn a fennmaradé 378 be-
tegnél az els¢ élethéten 12 603 systolés, 12 599
diastolés és 12 671 kozépnyomads értéket elemez-
tink.

A napi vérnyomdsmérésekbdl kiszamitottuk a napi
atlag vérnyomdst minden terhességi korban és ét-
rehoztuk az adott terhességi korcsoportra jellemzdé
vérnyomdsgorbét. Az SPSS program alkalmazdsd-
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1. tdbazat: A betegek demogrifiai jellemzgi (SD: standard devidcid)

Ossz beteg 25-28. gh 29-30. gh 31-32. gh 33-34. gh 35-36. gh
Betegek szdma 378 27 54 96 129 72
Férfi/NG 227/151 15/12 27/27 61/35 81/48 43/29
Atl. szl sdly (g) (£SD) 1934 (+624) 1013 (x273) 1347 (£272) 1806 (+360) 2072 (+397) 2639 (£615)
Atlagos Apgar-érték
Apgar Tmin (+SD) 7,2 (+1,80) 6,3 (+1,86) 6,6 (+1,66) 7,2 (£1,90) 7,3 (£1,65) 7,4 (£1,89)
Apgar 5min (+SD) 8,6 (+1,19) 7,8 (£1,69) 8,4 (x1,18) 8,6 (x1,15) 8,7 (+1,07) 9 (x1,09)
Antenatalis szteroid profilaxis
Komplett 170 (55%) 15 27 59 69 -
Részleges 82 (27%) 8 13 24 37 -
Nem részestilt 54 (18%) 4 14 13 23 -

val kétmintds T-prébdt végeztiink és statisztikailag
szignifikdns kilonbséget taldltunk a ktilonbozé ter-
hességi korcsoportok dtlag vérnyomdsértékei ko-
zott (p-érték <0,001). Ez megerdsiti a kordbbi ta-
nulmdnyok eredményeit, mely szerint az élet elsé
14 napjdban a vérnyomds mind a terhességi, mind
a postnatalis kortdl fiigg (2, 4). Azt tapasztaltuk,
hogy a vérnyomds a postnatalis napok szamdval és
a terhességi kor novekedésével né. A systolés,
diastolés és kozépnyomds értékének alakuldsdt az
elsg élethéten az els6 dbra szemlélteti (1. dbra). Az
dbrdn a logaritmikus trendgorbék jé korreldciot
mutatnak az adott betegcsoportok napi dtlagos vér-
nyomdsértékeivel. A korreldcids egyutthaté négy-

zete: systolés vérnyomads R?=0,92+0,03, diastolés

vérnyomds R?=0,82+0,03 és a kozépnyomds ese-
tén R’=0,82+0,03.

Kutatdsunk kovetkezd célja volt a klinikai gyakor-
latban felhaszndlhaté vérnyomads percentil tdbla-
zat létrehozdsa. Meghatdroztuk az els élethéten
az adott gesztdcios korra jellemzé 10, 50 és 90 -es

vérnyomds percentil értékeket (2. tabldzat).

Megbeszélés

Tudomdnyos vizsgdlatunkban a klinikailag stabil
dllapotu koraszulottek systolés, diastolés és kozép
vérnyomdsat vizsgdltuk, nagy beteganyag és vér-
nyomds mérési adat felhaszndldsaval.

Vérnyomds (Hgmm)

50 r T T T

Sys24-28

Sys29-30

Log. (Sys24-28)

Log. (Sys29-30)

........

Sys31-32

Log. (Sys31-32)

4 5 6 7

Ujsztilott életkor (nap)

Sys33-34

Sys35-36

Log. (Sys33-34)

Log. (Sys35-36)

1. dbra, a: Systolés (a.), diaztolés (b.) és kozép vérnyomds (c.) napi dtlagértékek
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48 -

Vérnyomas (Hgmm)

32 T T T T

4 5 6 7

Ujszuilott életkor (nap)

cececeee Dias24-28

Log. (Dias24-28)

eececcee Dias29-30

Log. (Dias29-30)

eeeeseee Dias31-32

Log. (Dias31-32)

Dias33-34
Log. (Dias33-34)

secsscss Dias35-36

Log. (Dias35-36)

1. dbra, b: Diastolés vérnyomds napi dtlagértékek

Vizsgdlatunknak retrospektiv jellegébsl adédéan
vannak korldtozé tényezdi. A korasziilottek ébren-
[éti allapota és a mérés helye nem szerepel az
elektronikus nyilvdntartdsainkban, igy ennek eset-
leges befolydsolé hatdsat vizsgdlni nem tudtuk.
A mérésekre azonban természetes élethelyzetben

kertltsor, a mérések itemezését és minGségét a ko-
raszulott intenziv osztdly megfelel§ protokolljanak
betartdsa biztositja. Bizonyos terdpids beavatkoza-
sok befolydsolhatjdk a vérnyomadst (pl. antenatalis
szteroid profilaxis, koffein, neminvaziv [élegezte-
tés), de ezek a koraszulottek rutin kezelésének

56 4

52 -

Vérnyomds (Hgmm)

40 r T T T

e e 000000000000000000000000as
X

eecesces Mean24-28
eecesess Mean35-36
Log. (Mean33-34)

eecesees Mean29-30

Log. (Mean24-28)
Log. (Mean35-36)

4 5 6 7

Ujsziilott életkor (nap)

seesceee Mean31-32
Log. (Mean29-30)

Mean33-34
Log. (Mean31-32)

1. dbra, c: Ko6zép vérnyomds napi dtlagértékek
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2. tdbldzat: A 10., 50. és 90. vérnyomds percentil érték az els6, harmadik, 6todik és hetedik napon
SBP: systolés vérnyomds, DBP: diastolés vérnyomds, MBP: kbzépnyomds

Gesztdciés kor (hét) 25-28 29-30 31-32 33-34 35-36

1. életnap 10. percentil SBP 40 43 48 50 52

DBP 21 24 27 27 29

MBP 28 31 34 36 37

50. percentil SBP 54 55 58 59 62

DBP 33 34 36 37 38

MBP 40 41 44 45 47

90. percentil SBP 66 69 72 70 75

DBP 45 44 46 46 47

MBP 53 53 56 55 58

3. életnap 10. percentil SBP 47 53 54 57 56

DBP 28 31 34 34 35

MBP 36 40 43 43 44

50. percentil SBP 59 64 66 67 68

DBP 38 42 43 43 44

MBP 46 50 52 52 54

90. percentil SBP 73 78 78 78 84

DBP 50 52 53 52 56

MBP 58 62 62 62 67

5. életnap 10. percentil SBP 52 54 56 58 60

DBP 31 32 34 33 34

MBP 38 40 42 43 44

50. percentil SBP 64 67 70 70 72

DBP 41 42 43 43 44

MBP 50 52 53 53 55

90. percentil SBP 80 77 83 85 86

DBP 52 54 54 55 56

MBP 61 61 65 67 67

7. életnap 10. percentil SBP 46 55 56 58 59

DBP 27 32 31 32 33

MBP 35 42 41 42 43

50. percentil SBP 64 67 69 70 72

DBP 37 41 42 41 43

MBP 46 51 52 51 54

90. percentil SBP 78 76 83 82 88

DBP 50 51 52 51 57

MBP 60 60 64 64 68
részét képezik, nem alakithaté ki olyan betegcso- tatdsi terlileten kordbban végzett legnagyobb vizs-
port, amelyben ezen elldtdsokban nem részesilnek gdlatokkal. A legtobb klinikai kutatds egy egészsé-
a betegek. ges Ujszulott csoport vizsgdlatat tlzte ki célul,
Mind a vizsgdlatunk betegszama, mind a mért ada- a hypotensio szempontjabol veszélyeztetett bete-
taink mennyisége 6sszehasonlithat6é az ezen a ku- gek kizardsdval, de a magas vérnyomads kockdzata-
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nak kitett djszulotteket csak részben zdartdk ki (1,
4). A Philadelphia djsztlottkori vérnyomds vizsgd-
lat az egyik legdtfogdbb kutatds a normdlis uj-
szlUlottkori  vérnyomds meghatdrozdsdra (6).
Zubrow és munkatdrsai 608 Gjszulott intenziv osz-
tdlyos beteget vontak be prospektiv multicentrikus
vizsgdlatukba szelekcioé nélkil. Erés korreldcidt ta-
ldltak a vérnyomas és a terhességi kor kozott. A be-
tegek diagnézisa és mds kezelési tényez6k csak kis
mértékben befolydsoltdk az djszulottkori vérnyo-
mast.

A kordbbi kutatdsok (1-9) 6ta a koraszilott elldtds-
ban, terdpids és monitorizdldsi lehetGségekben je-
lentds véltozdsok kovetkeztek be, amelyek ered-
ményeként a betegek tilélése javult. Ezen terdpids
vdltozdsok sziikségessé teszik a vizsgdlatok djbdli
elvégzését ezen a kutatdsi terlleten is. Példdul
a koraszulottek vérnyomdsdt vizsgdld kordbbi ku-
tatdsokban (4) alkalmazott kizdrdsi kritériumok
egyes részei ma mar nem alkalmazhaték, mert a je-
lenlegi klinikai gyakorlatnak nem felelnek meg.
Adatelemzésiink a vérnyomds gyors emelkedését
mutatta ki az élet els§ hét napjdban. Eredményein-
ket 6sszehasonlitottuk kordbbi oszcillometrids vér-
nyomdsmérési modszerekkel végzett kutatdsi ered-
ményekkel. Kent és kollégdi egy homogén koraszii-
[6tt betegcsoportot vizsgdltak, amelyben nem vol-
tak lélegeztetett vagy inotrop tdmogatdst igénylé
betegek (1). A publikdciéjukban megadott terhes-
ségi kor szerinti vérnyomadsértékek a vizsgdlatunk

Summary

eredményeihez kozelitenek. Egy mdsik, Pejovic és
munkacsoportja dltal elvégzett kutatds, szintén
publikdlt adatokat az Gjszulottek normélis vérnyo-
mdsértékeinek meghatdrozdsdra. Betegcsoportunk
napi dtlag vérnyomdsértékei magasabbak voltak,
mint ezen vizsgdlat eredményei (4). Feltételeztuk,
hogy a kulonbséget a kiilonb6z6 betegpopuldcié
és az oszcillometrids eszkozok kozotti kilonbsé-
gek okozhatjdk. Eredményeink a kordbbi kutatd-
sokhoz hasonléan megmutatjdk, hogy a terhességi
kor meghatdrozé a vérnyomds alakuldsdban az
elsd élethéten (4, 8).

Bdr szdmos tanulmény vizsgdlja az djszulottek nor-
mdlis vérnyomdsadatait, tovabbi vizsgdlatokra van
szikség az anyai és Gjszulottkori terdpids tényezsk
és diagndzisok vérnyomdst befolydsolé hatdsanak
megadllapitdsa céljdbdl (2-6).

Kovetkeztetések

Tanulmédnyunk f6 eredménye, hogy nagy adathal-
maz haszndlatdval meghatdroztuk a koraszilottek
normdl dtlag vérnyomdsdt a terhességi kor szerint
az életiik els6 hetében. Eredményeink bizonyitjdk,
hogy a terhességi kor szignifikdnsan befolydsolja
a vérnyomdst az elsé hét napban. Az els6 élethéten
a 10., 50. és 90. vérnyomads percentilis értékeket
bemutaté tdbldzatok hasznosak lehetnek a klinikai
gyakorlatban.

Blood pressure development of premature infants in the first week of life
Judit Kiss, University of Szeged, Department of Pediatrics and Pediatric Health Center, Neonatal Intensive

Care Unit

Objective: We aim to determine the normal average daily blood pressure using a large data set in hemodynamically

stable preterm infants in the first week of life.

Patients and methods: In our retrospective study, we processed the data of 378 hemodynamically stable patients,

during which we analysed 37873 blood pressure values.

The data were retrieved from the IntelliSpace Critical Care Anesthesia, Philips, electronic fever chart system. The
PDAnalyzer program was used for data management, and the IBM SPSS program was used for statistical analysis.

Results: We found a significant difference between the blood pressure of each gestational age group in the first week of
life. Based on our results, we determined the 10th, 50th and 90th percentile blood pressure values ??0of the preterm

patient group for clinical practical use.

Conclusion: Our study provides additional data on how blood pressure changes depending on gestational age.

KEYWORDS normal neonatal blood pressure, blood pressure percentile
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A terhességi kor szignifikdnsan befolydsolja az djszulottkori vérnyomdst az elsé élethéten.
A percentilis tdbldzat haszndlata segitséget nydjthat a vérnyomds eltérések diagnosztikdjaban.

Milyen ismert befolydsol6 tényezgi vannak az djsziilott-

kori vérnyomdsnak az elsé élethéten?

a)

b)
c)
d)

Anyai hypertonia

Anyai antihipertenziv terdpia
Terhességi kor

Neminvaziv |élegeztetés

2. A kilonb6z6 gesztdciés héten vildgra jott korasziilottek

vérnyomdsa hogyan viltozik az elsé élethéten?

a) A terhességi és kronoldgiai korral névekszik

b) A terhességi korral csokken

c) A kronolégiai korral csokken

d). Aterhességi korral ng, a kronoldgiai korral csokken

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjan kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
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Gentamicin-terapia a Debreceni Egyetem Klinikai
Kozpont Gyermekgyogyaszati Klinika Neonatalis
Intenziv Centrumaban apolt Gjszilottekben:
szukséges a jelenlegi gyakorlaton valtoztatni?

Vojtké Melinda dr., Balajthy Andrads dr., Riszter Magdolna dr.,
Kovacs Tamds dr., Balazs Gergely dr.
Debreceni Egyetem, Klinikai Kézpont, Gyermekgydgydszati Klinika, Neonatolégiai Tanszék

(Igazgaté: Szabé Tamds dr.)

LEVELEZESI CIM:
Vojtko Melinda dr.
4032 Debrecen, Nagyerdei korit 98.

E-posta: vojtko.melinda@med.unideb.hu

OSSZEFOGLALAS  Célkitlzés: A gentamicin-terdpia gyakorlati alkalmazdsdnak auditja az osztdlyunkon.

Betegek és modszerek: 2019. jiilius 1. és 2023. augusztus 31. k6zott sziiletett djsziilottek retrospektiv vizsgadlata.
Eredmények: A vizsgdlati pericdusban 15 456 érett tjszilottet kezeltiink Klinikankon, kéziilik 298-an részesiiltek leg-
alabb két alkalommal gentamicin addsdban. 99 esetben nem tortént vélgykoncentrdcio-mérés. 57 betegben a volgy-
koncentrdcic meghaladta a 2 mg/ml-t, azonban ezek kéziil csak 14 esetben volt megfelel6 idézitést a mintavétel. Ered-
ményeink alapjan a valodi magas vélgykoncentrdcio prediktorai a gépi Iélegeztetés és a bolus folyadékigény voltak.
Kovetkeztetések: A rutinszerl gyogyszerszint-mérés helyett a kockdzatalapi megkézelités, a rizikécsoportba tartozo
djszilottek esetében a dozisintervallumok glomerularis filtracichoz igazitott médositdsa lenne indokolt.

KuLcsszAVAK  adagoldsi intervallum, gentamicin, gydgyszerszint-mérés, neonatalis szepszis
Bevezetés tartomdnyba esé volgykoncentrdciés értékek, illet-

A korai bakteridlis fert6zések jelentds ardnyban j&-
rulnak hozzd az djszulottkori morbiditdshoz és
mortalitdshoz. A valamely béta-laktdm antibioti-
kum gentamicinnel torténd kombindcigjat széles
korben haszndljdk gyanitott vagy igazolt neo-
natalis szepszisben(1-4). Az esetek dontd tobbsé-
gében a kezelés empirikus: magas kockdzatid uj-
szulottek részestulnek benne mindaddig, amig
a fert6zés egyértelmden ki nem zdrhaté. A genta-
micin fehérjeszintézis gdtldsan alapulé baktericid
hatdsa koncentrdciédependens (5, 6). A tobbi
aminoglikozidhoz hasonldan, a szer sz(k terdpids
indexszel rendelkezik, ezért a kezelés hatékonysd-
gdnak biztositdsa, illetve a szérumszinttel és a ke-
zelés hosszdval ardnyos nefrotoxikus és ototoxikus
mellékhatdsok minimalizdldsa érdekében a dézis
individudlis meghatdrozdsdhoz terdpids gyogy-
szerszint monitorozds sziikséges (7, 8). A rendelke-
zésre dall6  tanulmdnyok eredménye alapjdn
a csticskoncentrdcié optimélis értéke 5-12 mg/ml,
mig a volgykoncentrdciéé 0,5-2 mg/ml kozotti (1,
9-14). Nem taldltak 6sszefliggést az alacsonyabb
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ve a neonatalis kimenetel kozott, ugyanakkor azok
alacsonyabb toxikus mellékhatds rizikéval tarsul-
nak (6, 9). Ennek ellenére a voélgykoncentracio
célértékét illetéen jelent6s a heterogenitds az
egyes centrumok kozott (9, 10, 13, 15-17).
2019.07.01-t6l a Debreceni Egyetem Klinikai K6z-
pont (DE KK) Gyermekgydgydszati Klinika Neona-
talis Intenziv Centrumdban korai bakteridlis ferts-
zés gyanulja esetén az Egészségligyi Szakmai Kollé-
gium Neonatolégiai Tagozat és Szakmai Tandcs
egyuttes dlldsfoglaldsdban javasolt rizikébecslés
alapjdn torténik dontés az empirikus ampicillin és
gentamicin kezelés elinditdsarol. Az ajanlds sze-
rint igazolt fert6zés esetén a harmadik gentamicin
dozis el6tt volgykoncentrdcié ellenérzése sziiksé-
ges, melynek elfogadhaté felsé hatdrértéke
2 mg/ml. A DE KK Laboratériumi Medicina Intézet-
ben az Architect iT0O00SR automatdval (Abbott)
végzett  kemilumineszcens  mikropartikuldris
immunoassay moddszeren alapulé mérés 2019.
juliusatol érhetd el, viszont a vizsgdlatot csupdn
munkanapokon 8-15 6ra kozott végzik.
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Célkitizés Bizottsdga engedélyezte (DE RKEB/IKEB: 6730-
2024).

Avizsgdlat célja a DE KK Neonatalis Intenziv Cent-
rumdban alkalmazott gentamicin-terdpia klinikai

auditja volt. Kiilon figyelmet forditottunk a magas Eredmények

gentamicin volgykoncentrdcié el6rejelz6 tényez6-

inek azonositdsdra, amely lehet§séget nydjthat A vizsgadlati periédusban 15 456 érett djszilottet
a volgykoncentrdcié-mérés individualizaldsara, kezeltiink Klinikdnkon, kozuluk 298-an részesl-
ezdltal a kezelés biztonsdgosabba tételére. tek tobb mint két adag gentamicin addsdban. Az

esetek egyharmaddban (99 beteg) nem tortént
volgykoncentrdaciéo-mérés. Az elvégzett 199 gen-

Anyagok és modszerek tamicin volgykoncentrdacié-mérés sordn a mintavé-
tel és a kovetkez6 dozis beaddsa kozotti medidn
A vizsgdlat retrospektiv médon, a 2019. jilius 1. és id6 11 6ra 53 perc volt (IQR: 4,39-13,54).
2023. augusztus 31. kozott szlletett Gjszilottek Az esetek 28,6%-dban (57 beteg) a mért volgykon-
irott és elektronikus betegdokumentdciéjanak centrdcié meghaladta a 2 mg/ml-t, azonban ezek
elemzése alapjdn tortént. Az adatgy(ijtés sordn dl- kozil csak 14 esetben (4,6%) volt megfelel§ id6zi-
taldnos neonatoldgiai mutatékat (pl. gesztdcids tés(i (0-2 o6rdn belili) a mintavétel (1. abra).
kor, sziletési sily, Apgar-értékek), a gentamicin A normdl és magas volgykoncentrdciéju betegek
kezeléssel kapcsolatos jellemzd&ket (pl. életkor a neonatolégiai mutatéinak 6sszehasonlitdsakor
kezelés kezdetén, kumulativ dézis, kezelés csupdn az 1 és 5 perces Apgar-értékek esetén taldl-
hossza), laboratériumi és klinikai adatokat (pl. tunk szignifikdns eltérést (7. tablazat).
oligo/anuria, fehérvérsejtszam, CRP, PCT, krea- A mérések célpopuldciéjanak esetleges lesz(ikitése
tinin, tenyésztési eredmények, gépi lélegeztetés és érdekében az adatgydjtést kiterjesztettiik a magas
folyadékbolus, illetve keringéstdmogatds igénye, gentamicin-szint potencidlis riziké faktoraira.
halldsvizsgdlat eredménye) is rogzitettink. A normal volgykoncentrdcioji betegekhez viszo-
A statisztikai elemzés sordn a folyamatos vdltozék nyftva a valédi magas volgykoncentrdciéju bete-
esetén Student-féle t-prébdat és Mann-Whitney- gek szignifikdnsan nagyobb ardnyban igényeltek
U-tesztet, a kategorikus vdltozék esetén Chi- gépi lélegeztetést, bélus folyadék adasat, keringés-
négyzet és Fisher-féle egzakt prébdkat alkalmaz- tdmogatdst, kozottik gyakrabban fordult el6 oligo-
tunk. A prediktorok azonositdsa logisztikus reg- anuria (2. tabldzat). A fentebb meghatdrozott rizi-
ressziés modszerrel tortént. Az eltéréseket szignifi- kofaktorokat logisztikus regressziés modellbe il-
kdnsnak tekintettik p<0,05 esetén. A statisztikai lesztve az invaziv |élegeztetési (OR=4,132), illetve
vizsgdlatokat SPSS programmal végeztik. A kuta- abdlusfolyadék (OR=17,733) igényt azonositottuk
tdst a Debreceni Egyetem Regiondlis Kutatdsetikai a valédi magas volgykoncentrdcio fliggetlen pre-

ERETT UJSZULOTTEK

n = 15456

\1/7 Gentamicin kezelés _\I/

n=298
Nem tértént gentamicinvolgy- Gentamicinvolgy-
cC. mérés cc. mérés
n =99 (33,3%) n=199 (66,7%)
Vélgy-cc >2 mg/l Vélgy-cc <2 mg/l
n =57 (19%) n =142 (47%)
Valodi magas vélgy-cc. Mintavétel id6zitése hibas
n =14 (4,6%) n =43 (14,4%)

1. dbra: Gentamicin volgykoncentrdciék megoszldsa, és a mintavételek id6zitése
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1. tablazat: Normal, illetve a magas volgykoncentraciéju djszilottek dltaldnos neonatolégiai mutatéinak 6sszehasonlitdsa

Betegcsoport Normal Valédi magas p
volgykoncetracio volgykoncentricio
Esetszdm 142 14 N/A
Gesztécios kor (hét), median (IQR) 39 (38; 40) 39 (37; 39,2) 0,429
Szuletési stly (gramm), medidn (IQR) 3490 (3210; 3810) 3560 (2670; 4100) 0,694
Apgar 1, medidn (IQR) 9(7,5;9) 4(3;9) 0,006
Apgar 5, medidn (IQR) 10 (8; 10) 9 (6; 10) 0,030
Apgar 10, medidn (IQR) 10(9; 10) 10 (7;10) 0,144
Kezelés hossza (nap), medidn (IQR) 5(5;7) 5(3; 8) 0,199
2. tdbldzat: A magas gentamicin-szint potencidlis rizikéfaktorai
Betegcsoport Normal Valédi magas p
volgykoncentrdcié (n=)  voélgykoncentrdcié (n=)
Invaziv |élegeztetés (21 beteg) 16 5 0,015
Bdlus folyadék (7 beteg) 4 3 <0,001
Keringéstdmogatds (2 beteg) 0 2 <0,001
Oligo/anuria (1 beteg) 0 1 0,002
Hemokultdra-pozitivitds (16 beteg) 13 3 0,143

diktoraiként (3. tabldzat). Vizsgdlatunk relative kis
esetszdm mellett készult, gy a keringéstamogatds
sziksége és az oligo-anuria, mint lehetséges pre-
diktorok nem voltak vizsgdlhatéak.

Munkdnk sordn dttekintettik orszdg egyik legna-
gyobb betegforgalmu ujszilott elldté helyén a ko-
rai Ujszulottkori szepszis sordn alkalmazott genta-
micin-terdpia gyakorlatdt. Vizsgdlatunk sordn az
Egészségligyi Szakmai Kollégium Neonatoldgiai
Tagozat és Szakmai Tandcs dltal kiadott dlldsfogla-
ldsa mellett alacsony adherencidt észleltink.

3. tdbldzat: A valédi magas volgykoncentrdcié prediktorai
Kimenetel

Hemokultira pozitivitds

Invaziv lélegeztetés

Bélus folyadék

Keringéstamogatds N/A

Oligo/anuria N/A

Korrigalt esélyhdnyados (95 % CI)
0,408 (0,093; 1,785)
4,512 (1,205; 16,896)
44,120 (5,930; 328,234)
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A legnagyobb problémdt a gentamicinszint megha-
tdrozdsdnak optimdlis id6zitése jelentette, hiszen
az csak munkanapokon 9-15 6ra kozott elérhets
Klinikdnkon. A hazai dlldsfoglalds betartdsdhoz el-
engedhetetlen lenne a gentamicinszint-mérés 24
ords elérhetségének biztositdsa. Ugyanakkor iro-
dalmi adatok alapjdn felmeril annak a lehetGsége,
hogy a rutinszerl gentamicinszint meghatdrozds
nem felététlentl sziikséges (15-17). A 36 6rds ada-
goldsi séma a legtobb esetben megfelelGen haté-
kony és biztonsdgos lehet (16, 17). Sajdt gyakorla-
tunkban az dltalunk is azonositott, rizikécsoportba
tartozo ujszulottek (alacsony Apgar-érték, gépi lé-
legeztetési igény, bélus folyadékigény, keringésta-
mogatdsi igény stb.) kezelése kapcsan glomerularis

0,234
0,025
<0,001
N/A
N/A
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filtrdciés rdata alapjdn torténd dozisintervallum
korrekciéra, mig a rizik6faktorral nem rendelkez6k
esetén a 36 6rds adagoldsi sémdra és a gyogyszer-
szint-méréstdl valo eltekintésre tesziink javaslatot.

A szakmai ajdnlds feltilvizsgdlata sordn figyelembe
kell venni a gentamicinszint [aboratériumi mérésé-
nek orszdgos hozzdférhetGségét. Eredményeink
elGsegithetik a hazai irdnyelvek fejlesztését, a gen-
tamicinszint-mérés indikdcidinak pontositdsét.

Summary

Gentamicin use in neonates in the Division of Neonatology of the Department of Pediatrics of the
University of Debrecen: is it necessary to change the current practice?
Melinda Vojtké et al; Department of Pediatrics, Faculty of Medicine, University of Debrecen

Objective: To audit the practical application of gentamicin therapy in our neonatal unit.

Patients and Methods: A retrospective study was conducted on neonates born between July 1, 2019, and August 31,
2023.

Results: During the study period, 15,456 term neonates were admitted at our unit, of whom 298 received at least two
doses of gentamicin. In 99 cases, no trough level measurement was performed. In 57 patients, the measured gentamicin
trough concentration exceeded 2 mg/mL; however, appropriate timing of sampling (within 0-2 hours before the next
dose) occurred in only 14 cases. Mechanical ventilation and the need for fluid bolus administration were identified as
independent predictors of truly elevated trough levels.

Discussion: Instead of routine therapeutic drug monitoring, a risk-based approach and adjustment of dosing intervals
according to glomerular filtration rate may be more appropriate in high-risk neonates.

KEYWORDS dosing interval, gentamicin, neonatal sepsis, therapeutic drug monitoring
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= Korai djszulottkori szepszis esetén az empirikusan javasolt béta-laktdm és gentamicin-terdpia esetén
a harmadik a gentamicind6zis megaddsa el6tt volgykoncentrdcié meghatdrozds szlikséges.
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= A gentamicin volgykoncentrdcié mérésének id6zitése a vizsgdlat hozzédférhetdsége miatt gyakran
nem megfeleld, ez jelentsen korldtozza az értékelhetségét.
= A valédi magas volgykoncentrdcié kockdzatdt a gépi |élegeztetés és a bélus folyadékigény szignifi-

kdansan noveli.

= A rutinszer( gyégyszerszint-monitorozds helyett a rizikécsoportokban esetén a glomerularis filtrdci-
6s rdta alapjdn individualizdlt dézisintervallum médositds, a rizikécsoportba nem tartozé ujsziilottek
esetén 36 6rds adagoldsi séma bevezetése lehet célszerd.

Tesztkérdések

1. Melyik allitas igaz a gentamicin terdpids gyogyszerszintjére
djsziilottek esetén?

a) A csticskoncentrdciét minden dozis utdn meg kell hatdrozni
b) A volgykoncentrdcié célértéke 2-4 mg/ml kdzott van

c) A gentamicin terdpids indexe széles, ezért ritka a monitoro-
zds

d) A toxikus mellékhatdsok kockdzata a magas volgykoncent-
rdciéval ardnyos

e) A volgykoncentrdcié meghatdrozdsa kizarélag koraszulot-
teknél sziikséges

2. Melyik tényezé noveli leginkdbb a gentamicin akkumula-
ci6 kockdzatat ujsziilottekben?

a) Magas szlletési sily

b) Magas Apgar-érték

6 vizeletkivalasztas

Csokkent glomerulris filtrdcios rdta

Egyszeri adagolds 48 6rdnként

C
d
e

—=_=

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjan kérjik megjel6ini: www.gyermekorvostarsasag.hu.
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Nyelvi fejlodés vizsgalata hypoxias-ischaemias
encephalopathia miatt terapias hitésben részesult

betegekben

Rusznydk Eszter oh', Varga Zsuzsanna dr.', Nagy Eszter',
Bodécs Déra Luca', Nyilas Néra dr.?, Kovdcs Kata dr.',
Méder Unéke dr.', Szabé Miklés dr.", Jermendy Agnes dr.’

'Semmelweis Egyetem, Gyermekgyégydszati Klinika, Neonatoldgiai Tanszék
(Igazgaté: Szabd Attila dr.)

’Semmelweis Egyetem, Orvosi Képalkoté Klinika, Neuroradiolégiai Tanszék
(Igazgaté: Maurovich Horvat Pél dr.)

LEVELEZESI CiM:

Jermendy Agnes dr.

1083 Budapest, Békay Jdnos utca 53-54.
E-posta: jermendy.agnes@semmelweis.hu

OSSZEFOGLALAS  Célkitlzés. A hypoxids-ischaemids encephalopathidt (HIE) elszenvedett gyermekek nyelvi fejl6désé-
nek értékelése.

Betegek és médszerek. Prospektiv vizsgdlatunkba 51 6, 2021-2023 kézott sziiletett, HIE miatt hypothermidval kezelt
djszilottet vontunk be, akiknél elsé élethéten koponya MR-vizsgdlat tortént és részt vettek a 2 éves kori fejlédés-
neuroldgiai vizsgdlaton. Ennek sordan KOFA-2 kérdSivvel mértiik a nyelvi mutatdkat.

Eredmények. A normal kognitiv fejlodést gyermekek (n=35) 26 %-a korai nyelvi késést mutatott. A megkésett kognicio
(n=16) mindig megkésett nyelvi funkcioval tarsult. Korai nyelvi késést el6rejelz6 MR-markert nem tudtunk azonositani.
Kévetkeztetések. A nyelvi funkcick részletes vizsgdlata indokolt a HIE-t elszenvedett gyermekek kérében a célzott fej-
lesztések elGsegitésére.

KULCSSZAVAK  hypoxids-ischaemids encephalopathia, terdpids hypothermia, tejlédésneurolégiai kimenetel, nyelvi
fejlédés, KOFA-teszt

Bevezetés ban elkezdett és 72 6rdn keresztil fenntartott terd-
pids hypothermia, melynek bevezetését kovetSen a
A perinatalis asphyxia kovetkeztében kialakulé kozépsulyos-silyos HIE-vel diagnosztizalt djszu-
hypoxids-ischaemids encephalopathia (HIE) vi- lottek életkilatdsai jelent&sen javultak. A hitésnek
szonylag ritka, de stlyos betegség, amely a nyugati — mind a haldlozdsok, mind a silyos kimenetelek
orszdgokban 1000 élvesziletésbdl 1-3 djszulottet szamdnak csokkentése terén — komoly jelentGsége
érint évente (1). Ezen mutatéban, az orvostudo- van. Ezen kezelés esetén az egy beteg meggyogyu-
mdny folyamatos fejlgdése ellenére, még nem je- ldsdhoz sziikséges kezelend§ betegek szdma
lentkezett csokkenés (2). Az asphyxia eredménye- (number needed to treat — NNT) minddssze 7, mely
ként létrejové oxigénhidny, agyiperfizié-csok- igen jé mutaténak bizonyul (4).
kenés és metabolikus acidézis neurolégiai zavarok Az enyhe HIE-t dtélt djszulottek optimadlis kezelése
kialakuldsdhoz vezetnek, melyek attél fuggden, jelenleg még vita targydt képezi. Napjainkban egy-
hogy a kozponti idegrendszer mely teriletét érin- re tobb, enyhe klinikai képpel rendelkezé beteg ré-
tik, cerebralis paresist, érzékszervi kdrosoddst, epi- szestl hypothermidban, azonban kortkben a keze-
lepszidt vagy kognitiv funkciécsokkenést idézhet- |és biztonsdgossdgarol és hatékonysdgdrol még
nek els. Ezek az elvdltozdsok a késébbi fejlédés- zajlanak a kutatdsok (5). Szdmos Uj terdpidval is
neuroldgiai kimenetelt jelentésen ronthatjdk, ezért torténtek vizsgdlatok, ilyen példdul az eritropoe-
a neuroprotekcio biztositdsa kiemelt szereppel bir tin, a melatonin vagy az @ssejt-terdpia, azonban
a betegség szovédményeinek minimalizdldsa terén sajnos az eredmények nem igazoltdk a hozzdjuk
(3). flizott reményeket (6).
Jelenleg a HIE-t elszenvedett Gjszllottek kezelésé- A minél kordbban megkezdett optimdlis terdpia al-
ben gold standardként elfogadott és ma mdr rutin- kalmazdsdnak (7), a rosszabb prognézisra utalé je-
szer(ien alkalmazott beavatkozds az els§ 6 életora- lek korai felismerésének és a HIE-t szenvedett Uj-
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szllottek fejlédésneurolégiai  utdnkovetésének
fontossdgdt aldtdmasztjdk azok a tények, amelyek
szerint ebben a betegcsoportban késébb nagy
ardnyban fordul el§ iskoldskori tanuldsi nehézség,
beilleszkedési zavar, illetve kognitiv funkcidébeli
elmaradds a figyelem, a memdria és a nyelvi fejls-
dés terén (8).

A korai nyelvi fejl6dési késés jelenléte a késGbbi
tanuldsi, szocidlis, érzelmi és magatartdsbeli zava-
rok kialakuldsdnak korai markereként szolgdlhat
(9). A nyelvi fejlédésbeli eltérés korai felismerése,
kilonosen a fejlédésneurolégiai szempontbdl
nagy rizikéju csecsemdék esetében kiemelt fontos-
sdgu, mert elGsegiti a korai, célzott fejlesztéseket a
lehets legjobb kimenetel elérésére. Mindezek
alapjdn a korai nyelvi sz(rés igen nagy jelent§sé-
gl. Jelen vizsgdlatunk sordn célul tlztuk ki a HIE-t
szenvedett Ujszllottek esetén — a rutinszerlen vég-
zett dltaldnos fejl6désneuroldgiai  utdnkovetés
mellett — a nyelvi fejl6dés vizsgdlatdt, erre a célra
kifejlesztett, részletes felmérést biztosité nyelvi
adattdr alkalmazdsdval. Célunk volt tovdbb4d a ko-
rai nyelvi fejl6dési késés elGrejelzésére alkalmas
korai klinikai markerek azonositdsa is.

Médszerek

Betegcsoport

Prospektiv kohorszvizsgdlatunkba 2021-2023 ko-
zott sziletett, asphyxia kovetkeztében kialakulé
kozépsilyos-silyos HIE miatt a Semmelweis Egye-
tem Gyermekgydgydszati Klinika Békay utcai rész-
legének Ujsziilott Intenzfv Centrumdban hypother-
mids kezelésben részesult djszulotteket vontunk
be. Analizistinkb6l kizdrtuk a 35. gesztdciés hétnél
kordbban vildgra jott koraszulotteket, tovabbd azo-
kat az ujszulotteket, akik postpartum asphyxiat él-
tek at, vagy spasticus cerebralis paresist, vagy idegi
halldsvesztést is elszenvedtek. Kizdrtuk azokat az
Ujszulotteket is, akik nem jelentek meg a 2 éves kor
korul torténd fejl6désneuroldgiai utdankovetésen.
A betegbevdlasztds folyamatdt az 1. dbra szemlél-
teti.

Klinikai elldtads

Az Ujsziilott Intenziv Centrumba valé felvételkor a
HIE sdlyossdgdnak megitélése a TOBY tanulmdny-
ban meghatdrozott lépcsézetes kritériumok (10)
alapjdn tortént, emellett a neurolégiai kdrosodds ri-
zikébecslésének céljabdl egyes ujszilottek eseté-
ben a Thompson pontszdmot (11) is megdllapftot-
tuk.

A 33-34 °C-os rectalis célhémérséklet eléréséhez
Tecotherm® hiitématracot (TecCom, Halle, Német-
orszag) haszndltunk. A hypothermids kezelést 72
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HIEmiatthypothermias

kezelésben részesilt

n=194
— )

n=11

) | Adathiany

n =54

Utankovetésen
nem jelent meg

n=29

KOFA-2 nem
kerult kitéltésre

n=42

Utankovetés

kritériumait teljesitette
n=58

Koraszulott
(35. gesztacios hét)

n=2

Postpartum
asphyxia

n=2

Spasticus
cerebralis paresis

n=2

Idegi
hallasvesztés

Statisztikai elemzésbe

bevonasra keriult
n=51

1. dbra: A betegbevdlasztds folyamatdbrdja

oran keresztul (12) alkalmaztuk folyamatos opidt-
analgézia és invaziv gépi |élegeztetés mellett,
amelyet fokozatos, érdnként 0,5 °C-kal emelkedd
felmelegités kovetett. Az ujszilottek agyi tevé-
kenységének monitorozdsa amplitdddintegralt
elektroencefalogrdfia (aEEG) alkalmazdsaval tor-
tént. A felmelegités utdni napokban korai koponya
MR-felvételek késziiltek a rutin klinikai gyakorlat
részeként, a Semmelweis Egyetem Orvosi Képalko-
t6 Klinikdjan. A vizsgdlatokat a 3T Philips Ingenia
MRI-berendezéssel végeztik (Philips Medical
Systems, Best, Hollandia), a felvételek kiértékelé-
séhez a Weeke-pontrendszert (13) hasznaltuk.
A Weeke-pontozdsi rendszer a kovetkezé régidk
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1. tablazat: A 2 éves korban utdnvizsgalt gyermekek uj-
szilottkori klinikai jellemzéi

Paraméterek Minden gyermek
(n=51)

Gesztdcios kor (hét) 39 [37; 40]

Sziiletési suly (g) 3200+600

Fid/lany ardny 30/21 (59%/41%)

Sziiletés mddja

Havelyi 14 (27 %)

Csdszdrmetszés 37 (73%)
Apgar-értékek

1 perces® 2[1; 4]

5 perces’ 5 [3; 6]

10 perces” 6 [5; 8]
Els6 vérgdzanalizis

pH 7,0320,18

pCO, (Hgmm)

bazisdeficit (mmol/l)?

53,0 [39,4; 71,01
-14,6 [-10,25; -22,8]

HCO;5 (mmol/I)¢ 13,5+4,7
laktat (mmol/I)? 12,3+5,0
Thompson neurolégiai pontszam® ~ 9+4
HIE klinikai sdlyossaga (h(tés végén
értékelt)
enyhe 30 (59%)
kozepes 16 (31%)
sdlyos 5 (10%)
Hypothermids kezelés megkezdésé- 2,7 [1,7; 3,71
nek ideje (6ra)
Invaziv légzéstdmogatds ideje (nap) 4 [3; 5]
Keringéstdmogatds 26 (51%)
Antiepileptikum 20 (39%)
Komplikacick
MAS 8 (16%)
RDS 2 (4%)
Szepszis 0 (0%)

n (%), atlag + SD (standard devidcié), medidn [IQR: inter-
kvartilis tartomdny]

n =50, =37, =149, N =29

pCO, = parcidlis szén-dioxid-nyomds, HCO;™ = bikarbonit-
szint, HIE = hypoxids-ischaemids encephalopathia, MAS =
meconiumaspirdciés szindréma, RDS = respirdciés distressz-
szindroma

értékelésén alapul: szirkedllomdny (thalamus és
basalis ganglionok, capsula interna hdtsé szdra,
agytorzs, perirolandikus kéreg és hippocampus;
maximdlis részpontszam: 23); a fehérdllomdny
(a perirolandikus kéreg kivételével a nagyagyi fe-
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hérdllomdny, radiatio optica, corpus callosum,
pontszer( fehérdllomdnyi |éziék és parenchymds
vérzés; maximadlis részpontszam: 21); valamint
a kisagy (kisagy és kisagyi vérzés; maximdlis rész-
pontszdm: 8). A sérilés silyossdga minden egyes
terlleten 0-t6l 2-ig terjed§ skdlan kerul értékelés-
re. Egy tovdbbi, 3 pontos alskdla az intraventri-
cularis vérzés (IVH), a subduralis hematoma (SDH)
és a sinovenosus thrombosis jelenlétét foglalja ma-
gdban. A teljes pontszdm a négy részpontszdm
0sszege, maximum 55 pontot érhet el.

A klinikdrél valé tdvozdst megel6zGen az encefalo-
patidra utalé klinikai jelek, az aEEG és a korai
koponya-MR-felvételek eredményei alapjdn dtfogo
klinikai értékelést végeztink, amely sordn megha-
tdroztuk a HIE sdlyossdgét.

Fejlédésneurologiai vizsgdlatok

A gyermekek fejl6édésneurolégiai utdnkovetésére 2
éves kor kornyékén kerilt sor, melynek részét ké-
pezte a Bayley Fejlddési Skdla mdsodik (Bayley-Il)
vagy harmadik (Bayley-Ill) kiaddsdnak felvétele, il-
letve a szul6k/gondvisel6k dltal kitoltends
MacArthur-Bates Kommunikativ Fejlédési Adattdr:
Szavak és mondatok (KOFA-2) kérd6iv magyar
nyelv( vdltozata.

A Bayley-Il teszttel felmérhets volt az dltaldnos
kognitiv, motoros (nagymozgdsok és finommoto-
rika) és szocidlis fejlgdés, mig a Bayley-IIl teszt mo-
dernebb, dtfogobb, az el6bbiek részletes vizsgala-
tan tdl a nyelvi fejl6dés (expressziv és receptiv
nyelvi készségek) értékelésére is lehet&séget ad. Je-
len vizsgdlatban Bayley-Ill teszttel nyelvi adatokat
nem mértiink. A kognitiv, illetve a motoros tertile-
ten jelentkez6 megkésett fejlédés diagnosztizdldsa
a két Bayley-teszt esetében eltérg ,cut off”-értékek
alapjdn tortént: a Bayley-Il tesztnél <85 pont, mig
Bayley-Ill tesztnél <90 pont jelentette a hatdrérté-
ket. A Bayley-tesztek motoros pontszdmadnak (Bay-
ley-Il esetén Psychomotor Developmental Index
PDI, Bayley-lll esetén Motor Composite Score
MC) 6sszehasonlithatésdgdnak érdekében megha-
taroztuk a Bayley-lll médositott MC (mMC) értéket
(14). Ennek sztikségességét az indokolta, hogy a fi-
nom- és nagymotoros pontszdmok az Osszesitett
motoros pontszdamokba eltérg silyozdssal kerul-
nek beszamitdsra a két Bayley-teszt esetében.

A korai nyelvi fejl6dés részletesebb értékelését
a KOFA-2 tette lehet6vé, amely egy otthon kitolten-
dé kérdsiv a szilsk/gondviselSk dltal. A felvételre
1 hét dll rendelkezésre, amely id§ alatt a gyerme-
kek nyelvhaszndlata folyamatosan figyelemmel
van kovetve. A KOFA-2 kérd&iv két f6 részt foglal
magdba. Az els6 rész a szokincs vizsgdlatdra 6ssz-
pontosit, felméri a gyermek dltal haszndlt szavak
mennyiségét (maximum 802 sz6) és tipusdt (fGne-
vek, szocidlis terminusok, predikdtumok, nyelvta-
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ni szavak), tovdbbd a nyelvhaszndlat gyakorisdgat,
a sz6haszndlatot (pl. milyen gyakran beszél a gyer-
mek multbeli/jovébeli eseményekrél). A kérdéiv
mdsodik része a mondatalkotdssal kapcsolatos
nyelvi tényezgket értékeli. Itt lehet§séglink van fel-
mérni a haszndlt szévégzddéseket (toldalékok, ra-
gok), a gyermek dltal mondott leghosszabb monda-
tok alapjdn megédllapithaté az dtlagos mondat-
hossz, tovdbbd a székapcsolatok jellemzésére is
sor kerul (pl. apa cip6 vagy apa cip@je). A ragok
esetében a kreativan képzett ragok, kivételes rago-
zdsu szavak haszndlatdt is felméri a teszt (pl. szék
vagy szavak). Korai nyelvi fejlédési késést 20 per-
centilis alatt 1év6 szokincs esetén diagnosztizal-
tunk.

Statisztikai elemzés

Az adatok elemzése sordn deskriptiv statisztikai
moédszereket alkalmaztunk. Eredményeinket kate-
gorikus vdltozék esetén a betegszammal (n) és an-
nak szdzalékos ardnydval (%) szemléltetjik. Folya-
matos vdltozék esetében, amennyiben normdl el-
oszlds dllt fenn, dtlag + szérds (SD) formdtumot,
nem normdl eloszlds esetében a medidn értéket és
az interkvartilis tartomdnyt (IQR: interquartile
ranges) adtuk meg. Az dtlagos nyelvi fejl6dést és a
korai nyelvi késést mutaté gyermekek csoportjai
kozott a nyelvi mutaték, tovdbbd a Weeke- pont-
szamok 0Osszehasonlitdséhoz Mann-Whitney U
tesztet alkalmaztunk.

2. tablazat: Fejlédésneuroldgiai utdnkovetés eredményei

Bayley-II

Vizsgdlt betegek szdma 15 (29%)
Eéletkor a vizsgdlat idején (hénap) 18 [18; 19]
Kognitiv kategéria®

normédl 11 (73%)

megkésett 4 (27%)
Motoros kategéria®
normél 14 (93%)
megkésett 1 (7%)
Kognitiv pontszdm (MDI/CC) 96+13
Motoros pontszédm (PDI/mMC) 95+9
Csak kategoria megdllapithaté®

kognitiv 2 (13%)

motoros 2 (13%)

Osszesen 2 (13%)

Az elemzéshez a GraphPad Prism 10.4.1 szoftvert
haszndltuk. A p<0,05 értéket tekintettik statiszti-
kailag szignifikdns kiilonbségnek.

Eredmények

A vizsgdlt id6szak alatt 194 djszilott részesilt kli-
nikdnkon HIE miatt hypothermids kezelésben, akik
kozul 58 gyermek vett részt fejlédésneurolégiai
utdnkovetésen és rendelkezett kitoltott KOFA-2
kérd&ivvel (1. dbra). A kizarasi kritériumok figye-
lembevételével jelenlegi kozleménytnkben 51 f6
adatait ismertetjuk, akiknek részletes klinikai para-
métereit az 1. tabldzat tartalmazza.

Klinikai értékek jellemzése

Valamennyi vizsgdlt gyermek kozépstlyos-silyos
HIE miatt terdpids hypothermidban részesiilt inva-
ziv légzéstamogatds mellett. A klinikai ellatds so-
rdn a gyermekek fele igényelt keringéstamogatdst,
klinikai vagy elektroencefalografids gorcsok jelen-
léte miatt pedig a gyermekek tobb mint egyharma-
da részesult antiepileptikus kezelésben. Az alap-
betegség komplikdciéjaként MAS-t (meconium-
aspirdciés szindroma), illetve ritkdn RDS-t (respira-
cios distressz-szindréma) diagnosztizdltunk. An-
nak ellenére, hogy a gyermekek kozépsuilyos-su-
lyos klinikai képpel rendelkeztek a klinikai felvé-
telkor, a jelen vizsgdlati kohorszban szerepl§ uj-

Bayley-Ill
36 (71%)
23 [23; 24]

24 (67%)
12 (33%)

24 (67%)
12 (33%)
96+15
101+16

8 (22%)
17 (47%)
18 (50%)

n (%), dtlag+SD (standard devidcié), medidn [IQR: interkvartilis tartomdny]
* a %-os értékek az adott Bayley teszten beliil vizsgdlt betegszédmra vonatkoznak
MDI = Mental Developmental Index, CC = Cognitive Composite, PDI = Psychomotor Developmental Index, mMC= modified Mo-

tor Composite
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szllottek, az elbocsdtdskor tortént értékelés alap-
jdn, dontéen enyhe HIE-t éltek 4t.

Utdnkovetéses vizsgdlatok alapjan
torténé (re)klasszitikdcio

Az utdnkovetéses vizsgdlatok medidn 23 [IQR: 19;
24] hénapos korban torténtek. A vizsgdlatokban
haszndlt Bayley-1l és Bayley-Ill skdldk eredményeit
a 2. tabldzat tartalmazza. Az elért pontszdmok
alapjan torténd kategorizdlds sordn az adott
Bayley-tesztnek megfelel§ cutoff értékeket hasz-
naltuk, ezzel biztositva azt, hogy a két teszt katego-
ridi dtfedésbe hozhatéak legyenek egymadssal.
A kognitiv, motoros és nyelvi csoportokban a gyer-
mekek eloszldsdt és reklasszifikdciojat a 2. dbra
0sszegzi. Kognitiv fejl6dést vizsgdlva normal ké-
pességekkel (NK) 35 (69%) gyermek, megkésett fej-
[6déssel (MK) pedig 16 (31%) gyermek rendelke-
zett. Normdl motoros (NM) fejl6dést mutatott 38
(75%) f6, azonban 13 (25%) esetben a motoros
funkciok megkésettek (MM) voltak. Kbzel az 6sszes
NK fejlédést gyermek (33 f6) esetén a motoros
készségek is koruknak megfelel6nek mutatkoztak.
Atlagos nyelvi fejlgdést tapasztaltunk az NK cso-
porton belil 26 (74%) f6nél, azonban az dtlagos
kognicié ellenére 9 (26%) gyermeknél korai nyelvi

fejlédési késést diagnosztizdltunk. Analizistink so-
rdn azt tapasztaltuk, hogy legtobbszor a megkésett
kognitiv funkciok megkésett motoros fejlédéssel
jartak egyutt, csak 5 (31%) MK gyermeknél taldl-
tunk jé motorikat.

Nyelvi fejlodés vizsgdlatanak
eredményei

A nyelvi fejlédés vizsgdlatdra haszndlt KOFA-2
kérd6iv eredményeit a 3. tabldzat foglalja 6ssze.
A KOFA-2 kérdgiv felvétele medidn 23 [IQR: 19;
24] életkori hénapban tortént. Az dtlagos nyelvi
fejlédéssel rendelkezé gyermekek korében a
medidn székincs szignifikdnsan nagyobb volt a ko-
rai nyelvi késést mutaté gyermekek csoportjdhoz
képest. A normdl nyelvi képességli gyermekek ese-
tében a maximadlis székincs 462 db sz6 volt, azon-
ban vizsgdltunk olyan gyermeket is, aki 6sszesen
csak 21 sz6t tudott mondani. Ezen értékekbdl l4t-
szik, hogy a nyelvi fejl6dés nagyon széles skdlan
mozog a normdl nyelvi képességekkel rendelkezk
korében is. A korai nyelvi késéssel diagnosztizalt
gyermekek 17%-a egydltaldn nem beszélt.

A székincsen tdl valamennyi egyéb nyelvi mutaté
esetében is szignifikdns kilonbséget taldltunk a két
eltér6 nyelvi fejl6désti csoportban. Az dtlagos

3. tabldzat: A KOFA-2 kérdGiv eredményei az atlagos nyelvi fejl6désd és korai nyelvi késést mutaté gyermekek esetén

Minden gyermek Atlagos nyelvi fejl6-  Korai nyelvi késés p érték

(n=51) dés (n=27) (n=24)
Eletkor a vizsgdlat idején (hénap) 23 [19; 24] 23 [18; 24] 23 [19; 24] 0,332
Szokincs 53 [21; 174] 168 [89; 314] 18 [7; 33] <0,0001
Sz6haszndlata 6,0 [2,5; 9,0] 8,0 [6,0; 9,0] 2,5 [0,0; 6,0] <0,0001
SZ(’)végZ(’)’désekb 0,0 [0,0; 5,3] 0,5 [0,0; 11,3] 0,0 [0,0; 0,0] 0,0009
Ragozott szavak® 0 [0; 0] 0 [0; 2] 0 [0; 0] 0,0151
Ragozott szavak: kreativ hibak® 0 [0; 0] 0 [0; 1] 0 [0; 0] 0,0123
Atlagos mondathossz® 0,0 [0,0; 2,7] 2,0 [0,0; 3,3] 0,0 [0,0; 0,0] 0,0005
Székapcsolatok® 0 [0; 1] 0 [0; 4] 0 [0; 0] 0,0009
Tdrsas kifejezések 21 [11; 35] 32 [23; 44] 11 [5; 16] <0,0001
Fénevek 25 [3; 110] 103 [43; 183] 3 [0; 16] <0,0001
Predikdtumok? 4 [0; 18] 17 [4; 53] 0 [0; 2] <0,0001
Nyelvtani szavak? 6 [1; 15] 14 [6; 29] 1 [0; 3] <0,0001

medidn [IQR: interkvartilis tartomany]

A statisztikailag szignifikdns p értékeket félkovér irdsmdd jelzi. Az eltérd nyelvi csoportok 6sszehasonlitdsa Mann-Whiney U teszttel

tortént.
An =45 =44, =40 9% =50

széhaszndlat: multra vagy jovére utalé megjegyzések, sziil6k kéréseinek megértése

szévégzbdések: képzdk, jelek, ragok haszndlatdnak gyakorisaga (pl. kutyak, rajzolok)

kreativ hibdk: nyelvhasznalat soran alkalmazott nyelvi szabdlyok tdldltalanositasa (pl. aluszott, fekszett)
székapcsolatok: két vagy tébb sz6 osszekapcsolasaval alkotott mondatszer egységek (pl. En is nem./En sem.)
tarsas kifejezések: szocidlis interakcidk sordn hasznalt kifejezések (pl. viszlat, koszonom, hallo)

predikdtum: kifejezések, amelyek cselekvést, dllapotot vagy folyamatot fogalmaznak meg (pl. szeret, éhes)
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38
NORMAL
MOTOROS
FEJLODES

26

35
NORMAL
KOGNITIV
FEJLODES

16
MEGKESETT
KOGNITIV
FEJLODES

13

MEGKESETT
MOTOROS
FEJLODES

ATLAGOS
NYELVI
FEJLODES

KORAI
NYELVI
KESES

hérdllomdnyi és a cerebellaris [ézidk
esetében sem taldltunk kilonbséget a
két eltér6 nyelvi fejlédésti csoport
kozott.

Megbeszélés

Vizsgdlatunk eredményeibdl kiemelen-
dé, hogy a kétéves korban normal kog-
nitf'v és motoros funkciékkal rendelke-
z6, ujszulottkorban HIE-t elszenvedett
gyermekek kozel egyharmadandl (26%)
korai nyelvi fejlédési késés volt diag-
nosztizdlhaté és az dltalunk vizsgalt
gyermekek kozel fele (46%) megkésett
nyelvi képességekkel rendelkezett.

A fejlédésneurolégiai vizsgdlatok so-
rdn szamos nehézség merilhet fel,
amely korldtozhatja a felmérések meg-
felel6 min&ségben valé kivitelezését.

2. dbra: A fejlédésneuroldgiai utdnvizsgdlatok eredményei alapjdn torténd
kategorizdcié kognitiv, motoros és nyelvi fejlédés tekintetében és az egyes cso-

portok kozotti dtkategorizalédds

2z o

nyelvi fejl6dést gyermekek 76%-a hasznalt tobb-
szavas Osszetételeket, azonban a korai nyelvi ké-
s6k esetében ez az ardny csak 16% volt. Normadl
nyelvi fejl6dés esetén a gyermekek kétharmadandl
volt megfigyelhet6 toldalékok haszndlata, egyhar-
maduknadl tapasztaltunk irreguldris ragozdst és tul-
dltaldanositast, ezekkel szemben a megkésett nyelvi
fejlédéssel rendelkez6 gyermekek egydltaldn nem
haszndltdk az imént felsorolt lingvisztikai tényezg-
ket.

Korai koponya MR-vizsgalatok
eredményei

Az atlagos nyelvi fejl6dés( és a korai nyelvi késést
mutaté gyermekek esetében medidn 4,1 [IQR: 4,0;
4,8] életnapon elkésziilt koponya MR-felvételek ki-
értékelését kovetSen kapott eredményeket a 4. tab-
lazat szemlélteti. A Weeke-pontrendszer szerinti
részletes értékelés 31 f& esetében volt elérhetd.
Ezen betegek korében, a mély szirkedllomanyi, fe-

A Bayley-Ill skdla 5 f6 fejlédési teriile-
ten (kognitiv, nyelvi, motoros, tdrsas-
érzelmi, adaptiv viselkedési skdla) igen
részletes értékelést tesz lehet6vé, azon-
ban a klinikai gyakorlatban a nyelvi skaldk elvég-
zése sokszor hattérbe szorul. Ennek magyarazatdul
szolgdl, hogy az utdnkovetéses vizsgdlatok kozel
1,5-2 6rdn keresztul zajlanak, amely id§ alatt egy
2 év koruli gyermek konstans figyelme nehezen
tarthato fenn, tovdbbd a nehezitett kooperacié oka-
ként nem elhanyagolando a vizsgdlt gyermek szd-
madra teljesen idegen kornyezet sem (15). Ezen té-
nyez6kbdl adéddan a gyermekek nyelvi fejlédésé-
rél kapott kép sokszor a realitdssal nem teljesen
megegyez§ a Bayley-lll teszt alkalmazdsakor. Mi-
vel a KOFA-2 kérdéiv esetében a sziil6k/gondvise-
|6k 1 hetes idGintervallum sordn toltik ki otthonuk-
ban a kérdéivet, folyamatosan figyelve gyermekiik
nyelvi mutatéit, az emlitett nehézségek kikisz-
obolhet6k (16). Ezek alapjan a 2 éves kori nyelvi
fejlettségi szint megdllapitdsdra érvényesebb mé-
r6eszkozként szolgdlhat egy sztil6k altal kitolten-
d6 kérdGives eljards, hiszen idegen helyzetben
nagy ardnyban fordul el6 ebben az életkorban,
hogy a gyermekek félénkség miatt nem redlisan
mutatjdk meg verbalitds dtjdn a nyelvi fejlettségu-

4. tablazat: A korai koponya MR-vizsgdlatok Weeke-pontrendszerrel toréng kiértékelésének eredményei az eltéré nyelvi csopor-

tokban.

Atlagos nyelvi fejlédés (n=17)

Weeke-6sszpontszdm 51[1; 9]
Mély sziirkedllomdnyi lézi6 0 [0; 4]
Fehérdllomanyi 1ézi6 1[1; 6]
Cerebellaris [ézi6 0 [0; 2]

medidn [IQR: interkvartilis tartomdny]

Korai nyelvi késés (n=14) p érték
6 [2; 15] 0,589
0 [0; 3] 0,686
31[1;91 0,512
0 [0; 0] 0,185

Az eltéré nyelvi csoportok 6sszehasonlitdés Mann-Whiney U teszttel tortént.
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ket. Ugyanakkor megemlitendd, hogy késébb, 4-7
éves korban a szulGi kérdGiveknél jobb az érvé-
nyessége a standardizdlt nyelvi teszteknek, mint
amilyen hazdnkban a Komplex Beszélt Anyanyelvi
Képességteszt is.

A nyelvi fejlédési késés 2 éves korban valé diag-
nosztizdldsa lehet&séget nyljt intervenciokra,
azonban ennek kordbbi, akdr az els6 életnapokban
torténd elbrejelzése, a beavatkozdsokat lehetévé
tevd intervallumot jelentgsen meghosszabbitand,
specifikusabb fejlesztést tenne lehetévé. A szakiro-
dalom alapjan jelenleg a HIE-vel diagnosztizalt uj-
szulottek esetén az dltaldanos fejlédésneuroldgiai
kimenetel leghatékonyabb elérejelz6 mdodszere a
korai koponya MR-vizsgdlat, azonban a nyelvi fej-
|6dés zavardra utalé biomarkerek vizsgdlatdra csak
kevés tanulmany tér ki (17). Munkacsoportunk ko-
rdbban mar vizsgdlta a korai klinikai paraméterek,
és az MR prediktiv erejét a fejl6désneuroldgiai ki-
menetelek alakuldsa terén (7, 18-21). Jelen tanul-
mdnyunkban az djszulottek korai  koponya
MR-felvételeinek kiértékelésével folyattuk a még
lehetséges prediktiv. markerek feltérképezését.
Napjainkban az MR-vizsgdlatok legrészletesebb
kiértékelését a Weeke-pontrendszer teszi lehet§vé
és mds pontrendszerekhez képest megbizhatébban
tudja el6re jelezni a vdrhaté dltaldnos fejlgdés-
neurolégiai kimenetelt (13, 22). A nyelvi fejlédés
el6rejelzésével kapcsolatban kiemelendd, hogy
ezen pontozdsi rendszer esetében Gsszefliggést ta-
ldltak a Bayley-Ill nyelvi csoportpontjaval (23).
Ugyanakkor fontos megjegyezni, hogy ebben
a vizsgdlatban nem vették figyelembe, hogy a vizs-
gdlt populdcié esetében a megkésett nyelvi fejls-
dés dltalanos kognitiv vagy megkésett kognitiv fej-
lettségi szint mellett fordul el6. A mi vizsgalati min-
tdnkban azokat neveztiik megkésett nyelvi fejlgdé-
stinek, akinek a kognitiv fejlettségi szintje dtlagos-
nak impondlt. A felsorolt ismeretekb&l adédéan mi
is a Weeke-pontrendszert alkalmaztuk, azonban

2

analizistink sordn az eltéré nyelvi csoportok eseté-

Summary

ben nem taldltunk kulonbséget egyik klasszikus
MR-marker esetében sem. Ennek hatterében a vi-
szonylag alacsonyabb esetszam is dllhatott. A nyel-
vi fejlédési késés hdtterében egyel6re még nem
igazoltak magyardzé eltérést a konvenciondlis
MR-pontrendszerek esetében, azonban remélhetd,
hogy a kés6bbiekben egyéb beszédképzésben és
beszédértésben szerepet jdtszé agyi struktdrdk
vizsgdlata, illetve modernebb MR-szekvencidk
elemzése majd tobb informdciot szolgdltathat.
Vizsgdlatunk egyik limitdlé tényezGje az alacsony
betegszdm volt, gy analizisiinket a jov6ben min-
denképp indokolt lenne nagyobb esetszamui min-
tdn is elvégezni. Tovdbbi korldtjat képezi tanulma-
nyunknak, hogy a nyelvi fejl6édés vizsgdlata nem
pillanatnyi megitélést, hanem hosszadalmas utdn-
kovetést igényel egészen iskolds korig, igy végss
konklizié csak késébbi, ismételten elvégzett fej-
|6désneurolégiai vizsgdlatokat kovetSen lesz meg-
allapithato.

Osszefoglalva jelen kozleményiinkkel fel szeret-
nénk hivni a figyelmet a perinatalis asphyxiat dtélt,
HIE-t elszenvedett Gjszulottek fejlédésneurolégiai
utdnkovetésének fontossdgdra, tovdbbd javasolni
szeretnénk, hogy képezze részét a fejlédésneuro-
|6giai utdnvizsgdlatoknak az dltaldnos kognitiv és
motoros funkciék értékelésén til a nyelvi-kommu-
nikdcios képességek felmérése is. A korai nyelvi
fejlédési késés felismerése ugyanis kordbbi id6-
pontban torténd intervenciok bevezetését teszi le-
het6vé, amelyek el&segithetik a késébbitanuldsi és
beilleszkedési nehézségek, illetve a szocidlis és
magatartdszavarok kialakuldsdnak csokkentését.

Koszonetnyilvdnitas

A szerz6k készonik a Semmelweis Egyetem, Neo-
natologiai Tanszék valamennyi munkatdrsdnak a
magasszintd klinikai elldtast, amely az adatgyujtés
és elemzést eldsegitette. A projekt anyagi tdmoga-
tdsban az RRF-2.3.1-21-2022-00011 és a
TKP2021-EGA25 pdlydzatokbdl részestilt.

Assessment of language development in infants treated with therapeutic hypothermia due to

hypoxic-ischemic encephalopathy

Eszter Rusznydk (medical student); Division of Neonatology, Pediatric Center, Semmelweis University

Aim: To evaluate language development in children affected by hypoxic-ischemic encephalopathy (HIE).

Methods: In this prospective study, we enrolled 51 newborns who were born between 2021 and 2023 and received
therapeutic hypothermia for HIE. All patients underwent brain MRI within the first week of life and participated in a
neurodevelopmental assessment at 2 years of age. Language outcomes were assessed using the MacArthur-Bates CDI

questionnaire.

Results: Among children with normal cognitive development (n = 35), 26% demonstrated early language delay. In all
cases of delayed cognitive development (n = 16), language impairment was also present. No MRI markers predictive of

early language delay could be identified.

Conclusions: Comprehensive assessment of language function is recommended in children with a history of HIE to

facilitate targeted early interventions.

KEYWORDS hypoxic-ischemic encephalopathy, therapeutic hypothermia, neurodevelopmental outcome, language

development, MacArthur-Bates CDI
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= Valamennyi HIE-t elszenvedett gyermek esetében az dltaldnos fejlddésneurolgédiai kimenetel mellett
a nyelvi képességek vizsgdlata is indokolt

= A nyelvi fejl6dés vizsgdlatdra lehetSleg részletes, a gyermek szamadra fiziol6gids kornyezetben felve-
hetd teszt alkalmazdsdt javasoljuk a 2 éves kori nyomonkdévetd vizsgdlatok idején

= A nyelvi késés felismerése lehet6vé teszi a korai célzott fejlesztések megkezdését, elGsegitve az isko-
ldskori tanuldsi nehézségek mérséklését

Tesztkérdések

1. Miben nyilvanul meg a KOFA-II teszt erGssége? c)
a) a kognitiv funkcick felmérésére kivdléan alkalmas

b) a nyelvi és szocidlis fejl6dést tobb szempont alapjdn vizs-
gdlja

c) a korai nyelvi fejlgdés részletes értékelését teszi lehetévé
d) eredménye alapjdn a késébbi motoros fejl6dés minGsége
elérejelezhetd b)

dés elGrejelzésére

aEEG-eltérések
d) Jelenleg még nincs egyértelmd korai marker a nyelvi fejl6-

3. Miért fontos a korai nyelvi fejlédési késés felismerése?
a) el6rejelezheti a kés6bbi tanuldsi nehézségeket
korai intervencidk bevezetéset teszi lehet6vé a motoros

funkciok fejlesztések céljdbol

2. Mely a leghatékonyabb marker a nyelvi fejlodés elérejelzé-
sére Ujsziilottkorban?

a) 1 perces Apgar-érték

b) Weeke-pontrendszer: fehérdllomanyi részpontszam

c) el6rejelezi az autizmus spektrumzavar kialakuldsét
d) hatterében genetikai betegség dll, ezért a részletes geneti-
kai vizsgdlat mindenképp indokolt

Az egyszer(i vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjdn kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket j6| megoldéknak!
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OSSZEFOGLALAS Az djsziiléttkori szirés célja az 6rokletes betegségben szenvedd, még tiinetmentes djsziiléttek korai
azonositdsa az irreverzibilis kdrosoddsok és a haldlozds csékkentése érdekében. A magyar (jsziilottkori szGrés orszd-
gos bevezetésének 50. évforduldja kapcsdn a dolgozat dttekinti a sz(rés kezdeti éveit, jelenét és jovEjét. Két kbzponti
laboratériumban végzik (Szeged, Budapest) a jelenleg 27+1 korkép szirését: 1975 6ta 5,6 millio djsziilottbSl tébb mint
3200 beteget igazoltak. A kordbbi és a jelenlegi szakemberek elkételezettségére, a szaktudds fejlesztésére és a nemzet-

kézi minéségbiztositdsi szabvdnyokra alapozva Magyarorszdg prioritdsként kezeli a diagnosztikai képességek bévité-
sét és a szUrévizsgdlatok egyenld biztositasat minden Ujsziilott szamdra.

KULCSSZAVAK  diagnosztika, tomegspektrometria, djsziléttkori szirés, velesziiletett betegségek

Az ujsziilottkori sziirés nemzetkozileg

A sz(rés egy tlinetmentes populdcionak adott be-
tegséglek)re torténd szisztematikus vizsgdlata,
melynek célja a betegségre nézve magas rizikéju
egyének azonositdsa. Az Ujszilottkori szlrés
(newborn screening; NBS) egyike a legfontosabb
népegészségligyi programoknak, amely lehet§vé
teszi szamos oroklott kérkép, koztik velesziiletett
anyagcsere-betegségek felismerését a sziletés
utdn néhdny nappal levett sz(r6papirra szdrftott
vérmintdbol (dried blood spot; DBS) (1, 2). Jelents-
sége abban rejlik, hogy a korai felismerés lehet§sé-
get ad az id6ben torténd beavatkozdasra az irrever-
zibilis kdrosoddsok elkeriilése és a haldlozds csok-
kentése érdekében (1, 2).

A sz(rés eredete az 1960-as évek elejére nydlik
vissza, amikor Dr. Robert Guthrie és Ada Susi kifej-
lesztett egy egyszer( és megbizhaté mddszert a
fenilketonuria (PKU) kimutatdsdra DBS-bdél (3). Ezt
kovetSen szlréprogramok indultak vildgszerte, fgy
az Egyesiilt Allamokban és szamos eurépai orszdg-
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ban (1). A tandem tomegspektrometria (MS/MS) ki-

fejlesztése az 1990-es években forradalmasitotta a

tertletet, lehetévé téve szamos metabolikus zavar

egyidejd kimutatdsat egyetlen vérmintdbol (4). Az

Eurépai Bizottsdg az ujszilottkori sztréssel kap-

csolatos ajdnldsait 2011-ben a ,Newborn

screening in Europe — Expert Opinion document”

cim( jelentésben tette kozzé (5).

Az Ujszulottkori sz(rés ajdnlott azon kérképekben

(5), amelyek esetén:

i. akoraidiagndzis prognosztikus elényt jelent az
Gjszulott szamadra;

ii. létezik megbizhat6, ujszulottkori szlrésre al-
kalmas teszt;

iii.rendelkezésre dll hatékony és a betegek szamd-
ra elfogadhato terdpia;

iv. megfeleld rendszer mkodik a teszt dltal azono-
sitott betegek diagnosztikai vizsgdlatdra, ta-
ndcsaddsdra, kezelésére és nyomon kovetésére;

v. a sz(Ur6program 6sszkoltsége (sztrés, diagnozis
és terdpia) egyensilyban van a sz(rés dltal nydj-
tott el6nyokkel.
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2. Az ujszilottkori sziirés
Magyarorszagon: megvaldsitas,

korai évek és a hagyomanyos médszerek
korszaka (1968-2007)

A magyar djszulottkori sz(rés Szegeden, az akkori
Szegedi Orvostudomdnyi Egyetem Gyermekgydgy-
dszati Klinikdjan kezddédott 1968. janudar 1-jén.
A tényleges vizsgdlat mellett részletes tdjékoztatd
anyagokat bocsatottak rendelkezésre, amelyek tar-
talmaztdk a PKU leirdsat, a megel6zés szerepét és
az intézmények feladatait (6, 7). 1972-re a sz(rés
olyan elterjedtté vdlt, hogy a szegedi sz(ir6k6zpon-
tot egy masodik laboratérium kovette Budapesten
(helyszinek: Szent Janos Kérhdz 1972-1986, Or-
szdgos Csecsemd- és Gyermekgydgydszati Intézet
1986-1994, Budai Gyermekkdérhdz 1994-2007).
1974-re a szlirés orszdgos lefedettséget ért el:
8 megyét és a févdrost a budapesti kozpont, 11 me-
gyét pedig a szegedi kozpont szlrte, korilbelil
azonos szamu Ujszllottet vizsgdlva. 1975-16l
a PKU mellett a galaktozémia sz(rése is folyt (6, 7).
A minden Ujszulott esetén elvégzendd, orszdgos
szintl, automatikus anyagcseresz(rést 1975. ma-
jus 28-dnrendelte el az Egészségligyi Minisztérium
az 5/1975. szamu Rendelettel (8). Meghatdroztdk,
hogy a sz(rést tovdbbra is a budapesti és a szegedi
kozpontokban latjak el (amelyek ma is felelsek
ezért), és hogy a PKU és a galaktozémia az elsé két
szlrt korkép. A szlrépanel 1985-ben a velesziile-
tett pajzsmirigy-alulmikodéssel (CH) (7), majd
1990. mdjus 1-jén a Szegeden kordbban elinditott
biotiniddz-hidny sz(réssel bévult (1, 2).

A hazai djszilottkori szirés dtfogé szabdlyozasa-
nak alapja az 1997. december 18-dn kiadott
51/1997. szamd NM Rendelet (9). Bdr a rendelet az
eredeti szdmozdssal még mindig hatdlyban van, az
els6 kiaddsa 6ta szdmos jelent6s médositds tortént,
hogy megfeleljen a nemzetk6zi és nemzeti szinten
vdltozé prioritdsoknak és fejlesztéseknek (9).

A kiterjesztett tjsziilott sziirés: tandem
tomegspektrometria bevezetése és
tovabbi fejlesztések (2007-2020)

e s 22

A magyar szlr6panel 4-r6l 26-ra valé bovitését az
MS/MS médszerrel végzett multiplex aminosav-
acilkarnitin (AAAC) médszer bevezetése lehetévé
tette 2007. oktéber 1-jétél. A 26-bdl 23 korképet
MS/MS médszerrel sz(rik, koztik zsirsavoxiddcios
zavarokat, organikus aciduridkat és az amino-
sav-anyagcsere zavarait, koztik a PKU-tis (10, 11).
A két szlr6kozpont kozil a szegedi vdltozatlanul
az SZTE Gyermekgydgydszati Klinikdjan makodik,
mig Budapesten az SE I. Sz. Gyermekgydgydszati
Klinikdja kapta meg a feladatot. A vérvétel id6pont-
jatel6rehoztdk a 48-72 életdrdra, és elGirtdk a DBS
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mintdknak a laboratériumokba minden munkana-
pon torténd, els6bbségi postdzdsat (sajnos még
mindig el6fordulnak szdllitasi késedelmek). A rész-
vételi ardny folyamatosan 99% feletti az opt-out
megkozelitésnek koszonhetGen.

Az MS/MS-nek a sz(résbe torténd bevezetése miatt
a teljesen uj, ,egy teszt, tobb korkép, tobb analit,
tobb hatarérték” multiplex stratégidra kellett dtall-
ni a kordbbi helyett (,egy teszt, egy kérkép, egy
analit, egy hatdrérték”). A laboratériumok szdmos
fejlesztést hajtottak végre a mintael6készitési tech-
nikdk, az analitikai médszerek és a dontési proto-
kollok terén. A klinikai kivizsgdldsnak és a betegek
nyomon kovetésének protokolljai is rendszeresen

frissitésre kertltek. Nagy hangsdlyt kapott a
nemzetkdzi  mindségbiztositdsi  programokban

val6 részvétel (CDC NSQAP, ERNDIM).

A sokkal nagyobb szdmu kérkép és analit kezelése
érdekében Uj laboratériumi informatikai rendsze-
reket kellett bevezetni. Szegeden egy innovativ
megkozelitést alkalmaztak, amely felvaltotta a vi-
ldgszerte dltaldnosan haszndlt, a szlrékdartydhoz
csatolt, kézzel irott adatlapot. Az itteni informati-
kai rendszer lehetévé teszi, hogy a szllészeti intéz-
mények tdvolrél maguk regisztrdljdk a betegadato-
kat egy biztonsdgos internetes kliensen keresztiil,
illetve a sajat betegmintdik mérési statuszat koves-
sék; ez egylttal az adatbiztonsdgot is noveli. A sze-
gedi rendszer leroviditi a laboratériumba érkezé
egyedi vonalkédos minta adminisztraciojdt, illetve
kiktiszoboli az olvashatésdgi problémadkat és a hi-
dnyz6 betegadatok problémadjdt.

Az ujszilottkori sztirés 2020 6ta tortént
fejlesztései és jelenlegi helyzete

Magyarorszdg régéta azon orszdgok kozé tartozik,
amelyek Eurépdn belil a legtobb velesziletett be-
tegséget szlrik (1). A szlr6panelt 2022. janudr
1-jétsl tovdbb bévitették, amely a cisztds fibrézis
(CF) bevezetésével jelenleg 27 korképet tartalmaz
(12). Immunoreaktiv tripszinogént (IRT) és pancre-
atitis-asszocialt fehérjét (PAP) hasznalo
IRT1/IRT*PAP/IRT2 hdromlépcsSs biokémiai sz(-
réprotokollt vezettek be, kiegészitve egy ,Safety
Net” stratégidval (13).

A molekuldris biolégiai tesztekkel sztrt korképek
kozil els6ként a gerincvelSi izomsorvadds (SMA)
sz(irésének bevezetésére végeztek pilot vizsgdlatot
2022-2023-ban (14). A két laboratériumban |étre-
hoztdk a nagy dtereszt6képességli genetikai sztirés
infrastruktirdjdt az Emberi Er6forrdsok Minisztéri-
uma tdmogatdsdval. Az automatikusan végzett ru-
tin szlréssel ellentétben az SMA pilot vizsgdlatban
valé részvétel 6nkéntesen, szilGi beleegyezést ko-
vetfen tortént (opt-in). A pilot sordn orszdgosan
9 beteget azonositottak; mindegyikiknél megerd-
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sitették a betegség fenndlldsdt, és megfelel terdpi-
dban részesiltek (14). 2024 6ta az SMA sz(rés val-
tozatlan feltételekkel folytatédik, tobb mint 90%-
os részvételi ardnnyal. A tervek szerint az SMA
a kozeljovében bekeriil az automatikus szlrépa-
nelbe (14).

A hazai djszilottkori sz(rés 50 éves torténete sordn
a sz(Ur6kozpontok 6sszesen 5 624 767 djszilottet
vizsgdltak és 3289 beteget diagnosztizaltak (6ssze-
sitett incidencia 1:1710). Az elmdlt 10 évben
891 923 djszulottbsl 1024 beteg kertlt kisz(résre
(incidencia 1:871).

A sz(résben végzett feladataik mellett a két sz(irg-
kozpont folyamatos eréfeszitéseket tesz annak ér-
dekében, hogy még jobban megfeleljen a ritka be-
tegségekkel él6k igényeinek. Tanulmdnyok jelen-
tek meg tobbek kozott egy aminosav médszer ki-
dolgozdsarol folyadékkromatogrdf-MS/MS-sel
(15), az anyai Byy-vitamin-hidny jelent&ségérgl a
sz(résben (16), illetve megerdsité modszerek kifej-
lesztésérSl a congenitalis adrenalis hyperplasia,
magyarul velesziletett mellékvese-megnagyobbo-
dds (CAH) és a metilmalonsav aciduria sztrésében
(17, 18). Emellett egy multiplex és b&vithetd folya-
dékkromatograf-MS/MS médszer is bevezetésre ke-
rilt szémos neurometabolit és kapcsol6dé bio-
marker vizsgdlatdra, amelyet a diagnosztikdban és
szamos kutatdsban alkalmaztak (19-21). Sok pro-
jektet kooperdciok keretében végeztek, mind or-
szdgos szinten (pl. ELI-ALPS Kutatdintézet,
HUN-REN Szegedi Biolégiai Kutatéokozpont, DNT
Dél-alfoldi Neurobioldgiai Tuddskézpont), mind
nemzetkozileg (pl. Heidelberg, Bécs, Amszterdam,
Uppsala, Fukuoka).

Jovébeli tervek

o s

A sziirépanel bévitése

A nemzetkozi ajanldsok figyelembevételével a ma-
gyar szlrépanel tovdbbi bévitése indokolt (5, 22).
Egyes kérképek, példdaul a silyos kombindlt im-
munhidny (SCID), beépithet6k lennének a mdr
haszndlatban |évé moédszerekbe. Régbta beveze-
tésre érdemes, stlyos és életveszélyes korkép a
CAH, amely szerepel a sz(irés bevezetésére els6-
ként javasolt kérképek kozotta 2011-es ,Newborn
screening in Europe — Expert Opinion document”
allasfoglaldsban (5) és az amerikai Recommended
Uniform Screening Panel (RUSP) listan (22), illetve
sok orszdgban madr régéta eredményesen szdrik (1,
2). A lizoszomdlis tdroldsi betegségek kozil a Il. ti-
pusu glikogéntdroldsi betegség (Pompe), a csecse-
m&kori Krabbe-kér, valamint az I. és II. tipusu
mukopoliszacharidézisok sz(rését is javasolja a
RUSP (22). Az el6bbi hdrom kérkép MS/MS kittel is
szlrhetd, ami megkonnyitheti a médszer bevezeté-
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sét. Az Eurépai Unié in vitro diagnosztikai orvos-
technikai eszkozokrél sz616 2017/746 szdmd ren-
deletének (IVDR) valé megfelelés érdekében (ldsd:
5.2 pont) a kozeljovSben dt kell térni gydrtoi AAAC
kitekre, amely egydttal az X-hez kotott adreno-
leukodisztrofia (X-ALD) kimutatdsdra is alkalmas.

Az infrastruktirdval és szabdlyozassal
kapcsolatos fejlesztések

Mindkét szGrélaboratérium a Gyermekgydgydszati
Klinikdk betegelldto részlegeinek kozvetlen koze-
lében [évE, erre a célra kijelolt éplletekben mko-
dik, ami segiti a klinikusok és a laborszakemberek
kozotti hatékony minta- és informdciécserét. Az
épuleteket a kozelmdltban modernizdltdk, azon-
ban a jovében valdszintleg sziikség lesz a labora-
tériumi tér bévitésére.

Az AAAC és az SMA sz(irésben alkalmazott misze-
rek viszonylag modernek a kozelmultbeli beszer-
zéseknek koszonhetSen, djak vdsarldsa varhatéan
3-5 éven belil lesz idGszer(. A sz(ir6- és diagnosz-
tikai vizsgdlatok irdnti novekvd igény miatt mind-
két laboratériumban egy-egy Gj nagy érzékenységl
UHPLC-MS/MS késziilék beszerzése lesz sziiksé-
ges.

Ami a szabdlyozdsok kozelgd vdltozasait illeti, az
Eurépai Unié IVDR Rendelete értelmében a labora-
tériumban kifejlesztett tesztek tobbségét at kell dl-
Iitani CE-1VD tandsitvannyal rendelkezé gydrtoi ki-
tekre (23). A magyar sz@rés mdar haszndl néhdny
kitet, de mdsokat, koztiik az AAAC mddszert le kell
vdltani. Bdr a sztikséges mUszerek és szaktudds a
két szlr6laboratériumban rendelkezésre 4ll, azon-
ban a pénzigyiforrdsok hidnyoznak. Magyarorsza-
gon minden Ujszulott sz(rését automatikusan el
kell végezni a Kormdnyrendelettel 6sszhangban
(9). Az IVDR (23) a sz(réshez haszndlt médszere-
ket a ,C” osztdlyba sorolja, 2026. mdjus 26-i dtdl-
ldsi hatdridével. Ezért az Gjszilottkori szGrés labo-
ratériumi méréseinek dllami koltségtéritését a ko-
zeljov6ben novelni kell, hogy a méré6mdédszer
tovdbbra is megfeleljen a hazai rendelet és az
Eurépai Unié IVDR rendelete elvardsainak (9, 23).

Gyakori kérdések és tudnivalék az
djszilottkori sziliréssel kapcsolatban

Mi a Magyarorszdgon 50 éve végzett komplex sz(-
révizsgdlat helyes megnevezése?

m ,Ujsziilottkori szGrés”. A kiépilt rendszer mar
régen nem csak egy-egy kérkép (pl. PKU vagy
SMA) sz(irése: anndl j6val tobb. A helytelen meg-
nevezések gyakran szilGi félreértéshez és 6ndi-
agnosztizdlasi kisérletekhez vezetnek. Megtor-
tént, hogy a nem megfelel§ vérminta miatt kért
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ismétlés kapcsdn a szll§ a teriileti egészségligyi
személyzettSl helytelentl a ,PKU-sz{rés” nevet
hallotta, mire rémuletében utdnanézett a ,diag-
nézisnak”, csatlakozott a PKU-betegek csoport-
jahoz stb. (szerencsére nem kezdte diétdztatni a
gyermeket). Ezért a napi gyakorlat sordn indokolt
az ,Ujszulottkori sz(rés” kifejezés haszndlatdra
valé &ttérés.

Mi a sz(Gr@laboratériumok elldtdsi teriilete, azaz
melyik vdarmegyébdl melyik szlrékdzpontba kell
kuldeni a sztrékartydkat?

= Budapesti kdozpont: Fejér, Gyér-Moson-Sopron,
Komdrom-Esztergom, Pest, Somogy, Vas, Veszp-
rém, Zala +Budapest.

m Szegedi kdzpont: Bdcs-Kiskun, Baranya, Békés,
Borsod-Abatj-Zemplén, Csongrdad-Csandd, Haj-
dd-Bihar, Heves, Jdsz-Nagykun-Szolnok, Nég-
rdd, Szabolcs-Szatmdr-Bereg, Tolna.

Milyen id6pontban és milyen tapldlds utdn kell le-
venni a szlréshez a vérmintat?

m F@szabdly szerint a 48-72. életéra kozott min-
den djszulottsl vérmintdt kell venni anyagcsere
sz(révizsgdlatok céljabdl (24). Ha az djszulott
hazabocsdtdsa 48 6rds életkor elétt torténik, il-
letve ha az ujszulottnél 48 ords életkor el6tt
parenterdlis aminosav/lipid vagy transzfdzié al-
kalmazdsdra kerul sor, akkor az életkortél fug-
getlentl el kell végezni a mintavételt (24). A sz(-
révizsgdlat megismétlésével kapcsolatos eldira-
sokat a kovetkezd szakasz tartalmazza.

Emellett az Egészségiigyi Szakmai Kollégium
Neonatolégia Tagozatdnak dlldsfoglaldsa alap-
jdn az djszulottkori szGrés akkor elfogadhaté és
értékelhetd biztonsdgosan, ha az ujszilott az
egészséges csecsemd (0-12 honapos) tdpldldsa-
rél sz616, aktudlis szakmai irdnyelv (25) alapjdn
a mintavétel id6pontjdig hatékonyan szopott, il-
letve ha az orvosilag indokolt volt, életkordnak
megfelel6 mennyiségl pétlasban részesilt.

Mikor sziikséges a sz(révizsgdlat megismétlése?

(24)

m Korai, azaz 48 é6ra elé6tti vérvétel esetén 5-7 na-
pos korban;

= Elégtelen tdpldltsdg mellett levett djszulottkori
minta esetén 5-7 napos korban;

= Transzfizid/parenterdlis aminosav/lipid tapldlds
esetén az utolsé kezelés utdn 2 héttel;

= 32. hét el6tt szlletett koraszulottnél 2 hetes és
40. gesztdcios hétre korrigdlt id6pontban;

m llletve akkor, ha a szlr6labor kéri az ismétlést

(pl. rosszul levett minta vagy betegséggyant ese-

tén).

Hogyan kell az djszilottkori szGréses vérmintdkat
a sz(rgGlaboratériumba kildeni? (24)
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= AszlrSpapirt vérrel egyenletesen dtitatva a jelolt
korokben, szobahémérsékleten tortént 2-3 6rds
szdradds utan, boritékban, els6bbségi levélként,
osszevdras nélkul, a kovetkezé munkanapon fel-
adva.

Fenndllhat-e veleszuletett (anyagcsere-)betegség

akkor, ha negativ a sz(rés eredménye?

= Igen. Egyrészt a velesziletett kérképek szdma a
szlrtekhez képest joval magasabb (csak a beteg-
ségek egy része szlrhetd Gjszulottkorban), mds-
részt a szlrt kérképeknek ritkdn, de létezik késgi
megjelenés( vagy intermittdlé formdja. Ezért a
tinetek alapjan felmerilt gyanud esetén késGbbi
életkorban is indokolt lehet diagnosztikai labor-
vizsgdlatok végzése és klinikai kivizsgdlds. Ritka
esetekben pedig a sz(rgvizsgdlat nem adhat
megfelel§ eredményt, pl. meconium ileus esetén
a CF-sz(irés nem értékelhet§ (ilyenkor a szilé-
szetnek CF-kivizsgdlds felé kell irdnyitania az uj-
szllottet), vagy SMA-t okozé eltérések kozul a
nagyon ritka mutdcidk esetén (amelyeket a szi-
réteszt nem mutat ki).

Konklidziok

g

A magyar Ujszulottkori szlrérendszer orszagos be-
vezetésének 50. évforduléja kapcsan a jelen tanul-
many attekinti az eddigi eredményeket és a vdrhaté
kihivdsokat. 1975 6ta jelent&sen nétt a sz(rt korké-
pek szama, az analitikai technikdk és a terdpids
protokollok pedig folyamatosan fejlédtek. Az j-
szllottkori sz(rés ma 27+1 korképet foglal maga-
ban, amelyet két kozpontositott laboratérium vé-
gez robusztus sz(r6- és utdnkovetési rendszer és
kormdnyzati pénzigyi tdmogatds révén. A magyar
sz(rés eddigi torténete sordn 3200-at meghaladé
szamu beteget mutattak ki tobb mint 5,6 millio uj-
szllotthsl. A szlrékozpontok készen dllnak a ko-
zelg6 kihivdsokra, mint a sz@répanel tovabbi bévi-
tése és az IVDR rendelet végrehajtdsa; beleértve a
CE-1VD tandsitvannyal rendelkez& gyartéi kitekre
valé atallast, amely kormdnyzati tdmogatdst igé-
nyel az Eurépai Unidés rendelet elGirdsai miatt
megnovekedett finanszirozds biztositdsdhoz.

Az évfordulé kapcsdn megemlékeziink minden ko-
rdbbi és jelenlegi munkatdrsunk elkotelezettségé-
nek, a folyamatos szakmai fejl6désnek és a nem-
zetkozi legjobb gyakorlatok betartdsanak jelentd-
ségérdl. Magyarorszdg a jovSben is nagy figyelmet
fordit a diagnosztikai lefedettségnek és a szirés mi-
n&ségének tovdbbi javitdsdra, a genomikai techno-
l6gidk integrdldsdra, illetve minden djszulott
szamdra egyenl6 hozzaférés biztositdsdra, nyitot-
tan az eurorégié felé.
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munkdjdt nagyra értékeljuk. Koszonetet mondunk
minden sziil6nek és gyermeknek a részvételtikért
és elkotelezettségukért.

Koszonetnyilvanitds

A két magyar djszulottkori szGrékozpont kordbbi
és jelenlegi kollégdinak, valamint a sz(rést orszdg-
szerte segité Osszes egészségligyi dolgozdinak a

Summary

Fifty years of newborn screening in Hungary — past, present and future
Péter Monostori PhD, Metabolic and Newborn Screening Laboratory, Department of Paediatrics, University
of Szeged

The aim of newborn screening is the early identification of asymptomatic newborns suffering from inherited diseases in
order to reduce irreversible damage and mortality. On the 50th anniversary of the national implementation of the
Hungarian screening, the article reviews its initial years, present and future. Screening for the current 27+1 diseases is
carried out in two central laboratories (Szeged, Budapest). Since 1975, more than 3200 patients out of 5.6 million
newborns have been confirmed. On the basis of the commitment of former and current professionals, improving
professional knowledge and the international quality assurance standards, Hungary prioritizes the expansion of
diagnostic capabilities and the equal provision of screening tests for all newborns.

KEYWORDS diagnostics; inherited disorders; mass spectrometry; newborn screening
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= Az Gjszulottkori szlrés célja az 6rokletes betegségben szenvedd, még tiinetmentes Gjsziilottek korai
azonositdsa, amely az id6ben megkezdett terdpia révén csokkenti az irreverzibilis kdrosoddsok és

a haldlozds esélyét.

= A két magyar sz(r6laboratériumban a sz(irés orszdgos bevezetése 6ta eltelt 50 évben 5,6 millio Gjszu-

l6ttb Sl tobb mint 3200 beteget igazoltak.

= Jelenleg 27 korkép szdrése torténik automatikusan, az SMA esetén pedig onkéntes szul&i dontést ko-
vetGen; a szrGpanel tovdbbi bévitésre alkalmas (pl. SCID, CAH).

Tesztkérdések

1. Hogyan kell az djsziilottkori sziirés vérmintadit a sziirGlabo-
ratériumba kildeni?

a) A szlir6papirt vérrel egyenletesen dtitatva a jelolt korok-
ben, szobahémérsékleten tortént 2-3 6rds szdradds utan, bori-
tékban, els6bbségi levélként, dsszevdrds nélkul, a kovetkezd
munkanapon feladva.

b) Akar a rosszul levett (pl. nem egyenletesen étitatott vagy
,ONtott”) mintdkat, szdradds el6tt is vagy hdkezeléssel szaritva,
nejlonzacské+boriték csomagoldsban, egyszerl levélként,
tobbet 6sszevdrva, amikor a posta felé jarunk.

2. Mi a Magyarorszagon 50 éve végzett komplex sziir6vizsga-
lat helyes, a laikusokat nem megtéveszté megnevezése:

a) ,,Ujsz[jl('jttkori sz(irés”

b) ,PKU- vagy SMA-sz(irés”

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjdn kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket jél megolddknak!
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Bronchopulmonalis dysplasia kezelése: hol tartunk most?

Fénai Fruzsina dr.
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Fénai Fruzsina dr.
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E-posta: drfonaifruzsina@gmail.com

OSSZEFOGLALAS A bronchopulmonalis dysplasia (BPD) kezelése szdmos kihivdst rejt a betegség heterogenitdsa, a vdl-
tozé korlefolyds, eltérd tiiddérintettség és egyéni vdlaszreakciok miatt. A terdpidk koztiil szamos esetben nem rendelke-
zlink magas evidencidn alapulco javaslatokkal. Ehhez adddik, hogy egy fejl6d6 szervezetet éré beavatkozds potencidli-
san kdros hosszu tavi kévetkezményekkel jarhat. A hagyomdnyos kezelési eljdrdsok dltaldban egységes séma szerint
zajlanak, és nem veszik figyelembe a kiilénbéz& BPD-fenotipusokat. Emiatt a standardizalt megkézelités hatékonysdga
korldtozott, és néveli a mellékhatdsok kockdzatdt. A jovében a fenotipusorientdlt kezelésnek kellene elStérbe kertilnie,
mely a beteg pontos klinikai, képalkoto és biomarker alapu jellemzése utan célzott személyre szabott terdpidt alkal-

maz.

KuLcsszavAk  BPD, jelenlegi kezelés, fenotipus

A bronchopulmonalis dysplasia (BPD) a fejl6d& ti-
dét érg kdros behatdsok és kéros regenerativ folya-
matok eredményeként létrejovs kronikus tidébe-
tegség koraszulottek korében. A Northway éltal
1967-ben leirt kérkép jellege a neonatalis elldtds
fejlédésével, az extrém éretlen koraszulottek egyre
nagyobb ardnyd tidlélésével megvdltozott. Az
oxigéntoxicitds és agressziv mechanikai [élegezte-
tés kovetkezményének tartott ,régi BPD”-t elsGsor-
ban heterogén, tilfdjt tuds, massziv fibrosis jelle-
mezte. Ezzel szemben az ,4j BPD”-t kevesebb
fibrézis, homogén hiperinfldcié fémjelzi leegysze-
riisodott alveolarizdciéval és diszmorfids vasz-
kulogenezissel (1). Megjelenése igen valtozé, az
extrém éretlen korasziilottek (<28 hét) korében Eu-
répdban 10-73% kozott mozog és a javulo tidlélés-
sel novekedd tendenciat mutat (2, 3). Az el6fordu-
lds pontos meghatdrozdsat neheziti, hogy a felmé-
rések gyakran eltérd definiciékat haszndlnak.
A legszélesebb korben a 36. posztmenstrudlis (pm)
héten fenndllé plusz oxigén- vagy légzéstdmogatd-
si igényt veszik alapul, mely alapja a legdjabb kri-
tériumrendszereknek (4).

A BPD multifaktoridlis betegség, melyhez mind
ante-, mind postnatalis faktorok hozzdjarulnak.
Kockdzata jelent&sen né a sziiletési gesztdciés kor
és suly csokkenésével. Bizonyos genetikai ténye-
z6k és a férfi nem hajlamositanak kialakuldsdra.
Létrejottében szerepet jatszanak lepényi diszfunk-
cioval jdro dllapotok, mint terhességi hiperténia,
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preeklampszia, anyai dohdnyzds, kilonosen, ha
méhen beluli fejl6dési elmaraddssal tdrsulnak
(1, 5). Utébbi 6nmagdban is jelentds rizikoténye-
zGje a BPD-nek, feltehetSen a ndvekedési faktorok
egyensulydnak felboruldsa révén. Gyulladdsos fo-
lyamatok és a kovetkezményes kéros alveolaris és
vascularis fejl6dés kulcsfontossdgli a patogene-
zisben. Prenatdlisan a chorioamnionitis, postnata-
lisan a szepszis, illetve az Ureaplasma fert6zés/ko-
lonizdcié noveli meg jelentésen a BPD kialakula-
sdnak kockdzatdt. A gyulladdsos reakcidkat, fgy
a BPD létrejottét, elGsegiti a tidg és bél dysbiosis
is, melyhez hozzdjdrul a nem megfelel& antibioti-
kus terdpia (1, 5, 6). A koraszulottek korében gya-
kori perzisztdl6 ductus arteriosust (PDA) is a BPD
kialakuldsdban szerepet jatszé tényezének tartjak,
mivel fokozza a pulmonalis vérdtaramldst, elGsegi-
ti a neutrofil granulocytdk margindciéjat (5).
Osszefiiggést taldltak a postnatalis novekedési
elmaradds, a nem megfelel§ enteralis tdpldldsi
gyakorlat, az alacsony energia/protein hdnyados,
valamint korai fokozott folyadék- és sébevitel,
illetve a BPD kozott (5, 7).

Kiemelkedd rizikétényezd az invaziv pozitiv nyo-
mdsu |élegeztetés, mind a szllGszobai stabiliza-
cié, mind a késébbi elldtds sordn. A mechanikus |é-
legeztetés baro-, volu- és atelectotrauma dltal
gyulladdst generdl és interferdl a tidéfejlédéssel.
Ehhez hozzdjdrul az oxidativ stressz, mely az al-
kalmazott magas oxigénkoncentrdcio és a koraszu-
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lottekre jellemz§ éretlen antioxidativ funkcidk
kovetkezménye (5, 8).

A korkép hdrom fdzisra tagolhaté: az els6 a korai
fdzis, mely az els¢ élethéten zajlik, a mdsodik
sevolving” vagy kifejl6dé fazis, a 7. életnaptdl a
36. pm hétig tart, ezt koveti az Ugynevezett
Lestablished” vagy manifeszt idgszak (2). Mivel a
BPD-t elsGsorban a tidéfejlédés zavara jellemzi,
melyhez hozzdjdrul az inflammadcio és az oxidativ
stressz, els6dleges hangsilyt a prevencidra kell
fektetni. Ennek érdekében fontos a korasziilés meg-
el6zése, illetve késleltetése. Az antenatalis szteroi-
dok alkalmazdsa nincs kihatdssal a BPD el&fordu-
ldsdra, ugyanakkor csokkentik a neonatalis respira-
ci6s distressz szindroma (NRDS) sulyossdgdt,
ezdltal a légzéstamogatdsi igényt (9, 10).

Fontos a megfelel§ szllSszobai stabilizdcié, mely
sordn a koraszulott dllapotdtél figgéen a nem-
invaziv |égzéstamogatds preferdlandd, mivel az
intermittdlé pozitiv nyomdsud |élegeztetés (IPPV)
akdr csak sztl6szobai alkalmazdsa is hozzdjdrul a
BPD kialakuldsdhoz (11, 12). Kezdeti stabilizdcié
utdn alkalmazott neminvaziv, nasalis folyamatos
pozitiv nyomdsu légzéstdmogatds (NCPAP) is csok-
kenti a BPD rizikojdt. Extrém éretlen ujsziilottek
esetén a nasalis intermittdlé pozitiv nyomadsdu [éle-
geztetés (NIPPV) vdlasztand6, mivel nagyobb
ardnyban el6zi meg az intubdcié szikségességét,
tovdbbd elbsegiti az extubdcio sikerességét (12).
Egyes vizsgdlatok szerint a neminvaziv |égzésta-
mogatdsi modalitdsok kozil a szinkronizdlt NIPPV
fels6bbrendd, mivel hozzdjdrul a kérkép eléfordu-
ldsdanak csokkentéséhez, a NCPAP és nem szinkro-
nizdlt NIPPV ebbdl a szempontbdl egyenértékiek
(2, 13). Intubdcio és mechanikai lélegeztetés szik-
ségessége esetén volumenvezérelt konvencionadlis
vagy magas frekvencidjui |élegeztetés (HFV) alkal-
mazdsdval redukdlhaté leginkdbb a BPD rizikdja
(8). Torekedni kell a miel6bbi extubdciéra, mivel
az invaziv lélegeztetés hosszdval ardnyosan né a
BPD valészintisége (2, 4). Az oxidativ stressz elke-
rilése és a BPD megel6zése céljdbdl a jelenlegi
ajanldsok alapjdn az oxigén szaturdciéo 90-95%
kozott idedlis a 36. pm hétig, ezt kovetSen a java-
solt als6 hatdrérték 92% tarsulé pulmonalis hyper-
tensio nélkul (2, 10).

A stabilizdcio részét képezi a surfactant terdpia.
A surfactant pétldsa 6nmagdban nem befolydsolja
a BPD kialakuldsdt, azonban annak id6zitése, igy a
korai szelektiv alkalmazds (<2 h) — szemben a
profilaktikus vagy késdi terdpidval — csokkenti azt
(2, 14). A beadds mddja is kihatdssal van a BPD-re.
Ellentmondé vizsgdlati eredmények ellenére is tgy
téinik, hogy még az extrém éretlen koraszulottek
esetében is a kevésbé invaziv surfactant alkalma-
zds (LISA) el6nyosebb, az egyéb kedvezd rovid
tdvu respiratorikus hatdsok mellett (15).
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A patomechanizmus alapjdn a PDA a BPD potenci-
alis rizik6tényezdje, igy ésszerlinek tlnhet a pro-
filaktikus vagy célzott beavatkozds prevencids cél-
bél. Egy friss dttekint6 kozlemény alapjdn a hemo-
dinamikailag szignifikdns ductus arteriosus
(hsPDA) nem szteroid gyulladdscsokkentskkel tor-
ténd zdrdsa nincs kedvez6 hatdssal a BPD kialaku-
ldsdra az expektativ kezeléssel szemben (16).
Ugyanakkor a hsPDA elhiz6do fenndlldsa, ha az
érintett koraszulott tobb mint 10 napig gépi venti-
ldcidt is igényel, noveli a BPD silyossdgat. Ezek
alapjdn a hsPDA zdrdsa megfontolandé olyan ext-
rém éretlen koraszilottek esetében, akik feltehetd-
en egy hétnél tovdbb fognak gépi lélegeztetést
igényelni (2).

A tdpldlds és folyadékhdztartds optimalizdldsa is
része a BPD prevenciénak és menedzsmentnek.
Folyadékmegszoritds javasolt magas rizikéju kora-
szulotteknél (135-150 ml/kg/nap az els6 élethét
végétdl) a folyadékegyensily szoros monitorozdsa
mellett mdr az els§ élethéten. Mind parenteralis,
mind enteralis tapldlds esetén torekedni kell a ma-
gas energiaszikséglet (120-150 kcal/kg/nap az el-
s6/mdsodik élethét végétsl) biztositdsdara megfele-
|6 protein- és lipidbevitel mellett. Szdmos BPD-ben
alkalmazott gyégyszer fokozza a csontanyagcse-
re-zavar kialakuldsdat, figy annak elkertlése célja-
bol tgyelni kell a megfelel§ kalcium- és foszfat-
kiegészitésre is (7). Részletes javaslat taldlhato a
bekezdés referencidjaban.

Szdamos antiinflammatorikus, antioxidativ tulaj-
donsdggal biré vagy a tuddfejlGdésben érintett vi-
tamin (pl. E-vitamin, D-vitamin), nyomelem (pl.
szelén, cink) és funkciondlis tdpanyag (pl. dokoza-
hexdnsav, inozitol) pétldsaval prébdlkoztak a BPD
megel§zése céljdbol, de egyik sem jdrult hozzd an-
nak jelent8s csokkenéséhez (5, 7, 9). Vitaminok
kozul a tudsfejlédésben és [égliti dlfferenC|a|odas—
ban szerepet jatszé A-vitamin-kezelés igéretes. Az
els6 négy élethéten torténd profilaktikus, im. ada-
golds (3x5000 NE/kg/hét, 6sszesen 12 d6zis) a BPD
csOkkenését eredményezi extrém koraszulottek-
nél, ugyanakkor a magas koltség, a beaddssal jaro
fadjdalom és a relativ kis hatdser§sség miatt tovdbb-
ra sem terjedt el széles korben (17, 18). Az A-vita-
min enteralis bevitelének hatdsossdgdt a legfris-
sebb kettds vak randomizalt kontrollalt tanulmdny
(NeoVitA) nem igazolta (18).

A gyogyszeres kezelések kozil az egyetlen elter-
jedten alkalmazott, magas evidencidn alapuld, ha-
tdsos, stlyos kdros kovetkezmények nélkuli pre-
vencios eljdrds a koffein terdpia. A [égz6kdzpontok
stimuldldsdn kivil antiinflammatorikus, angioge-
netikus, diuretikus, bronchodilatativ hatdssal bir,
fokozza a diaphragma kontrakcigjat, és feltehet6-
en ezen folyamatokon keresztil a korai, elsé hd-
rom életnapon belil megkezdett alkalmazdsdval
jelentsen csokkentheté a BPD el6forduldsa (2, 9).
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Felmerul a kérdés, hogy dézisemeléssel, jobb id6-
zitéssel fokozhaté-e a kedvezd hatds, de ennek
pontos megvdlaszoldsdhoz tovdbbi vizsgdlatokra
van szlkség. EgyelGre az Eurdpai RDS irdnyelv
alapjan minden 32. hétnél fiatalabb koraszilott
kezelésének minél el6bb torténé megkezdése
ajanlott 20 mg/kg telit6, majd 5 mg/kg fenntarté
koffein-citrattal (10,18).

A betegség inflammatorikus komponense miatt
a potens szisztémds kortikoszteroid terdpia mind-
hdrom fdzisban megalapozottnak tdnik. Mivel
a gyulladds sokszor mdr praenatalisan kezdetét ve-
szi, a preventiv, korai (<7 napos életkor) terdpia
lenne a legésszertbb és legeffektivebb. Ugyanak-
kor a definitiv el6nyok mellett korai dexametazon
kezelés esetén jelentGsen megnd a késGi neurologi-
ai kdrosodds, illetve cerebralis paresis el6forduld-
sa, igy haszndlata nem javasolhaté (19). A profilak-
tus, alacsony dézisd hidrokortizonnak (kumulativ
doézis 8,5 mg/kg az els6 10 életnapon) stilyos, kdros
neurolégiai hatdsa nem igazolédott, és egyes ta-
nulmdnyok alapjan ugyan kismértékben, de sikere-
sen redukdlta a BPD el6forduldsdt (9). A korai hid-
rokortizon terdpia vitatott el6nyei, a gyakrabban
fellépé gastrointestinalis perfordacié (indometa-
cinnal torténg egylittes adds esetén), illetve a foko-
zott infekciéveszély miatt az dltaldnos alkalmaza-
sa nem javasolt. Egyes eredmények alapjdn
chorioamnionitis és kifejezetten magas BPD-rizikd
esetén azonban megfontolandé (18, 19). A késdi
(>7. életnap) fazisban a hidrokortizon terdpia az
extubdcio sikerességére kedvezgen hatott, hosszu-
tdvid, kdros neuroldgiai kovetkezményekkel sem
jart, ugyanakkor a BPD kialakuldsdt nem befolyd-
solta. A dexametazon ebben az id6szakban is sok-
kal potensebbnek mutatkozott, kulondsképpen
magasabb dézisok esetén csokkentette jelentGsen
a BPD el&forduldsat. A késGi neuroldgiai kimene-
telre vonatkozé kedvezétlen hatds még mindig bi-
zonytalan, figy emelt dézisok csak kifejezetten ma-
gas BPD rizikét mutato betegek esetén kertilhetnek
szamitdsba, akiknél a silyos BPD miatt amdgy is
magasabb lenne a hdtrdnyos neurolégiai kimenetel
esélye (9, 18, 19). A kéros fejlédésneuroldgiai ko-
vetkezmények alacsony valészinGsége, valamint
az extubdcidt elGsegité hatdsa miatt jelenleg az
alacsony kumulativ dézist (0,89 mg/kg 10 nap
alatt) alkalmazé DART (Dexamethasone: A Rando-
mized Trial) protokoll szerinti dexametazon
terdpia a javasolt az els§ és a negyedik élethét
kozott (10, 18). A szisztémds kortikoszteroid keze-
[és manifeszt BPD esetében is hasznosnak bizo-
nyult. Rovid prednizolon kdra el&segiti az oxigén-
terdpidrodl valé leszoktatdst az emissziot megel§z6-
en, hosszabb tdvi alkalmazdsnak nincs tovdbbi
elénye (2, 18).

A szisztémds adagoldsbdl szdrmazo rovidtavid mel-
l[ékhatdsok, mint kardiomiopadtia, hyperglykeamia,
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hypertensio, infekciéhajlam, gastrointestinalis
komplikdciok, novekedési elmaradds, és késgi ka-
ros neurolégiai kovetkezmények elkeriilése végett,
a lokdlisan haté, inhalativ, profilaktikus kortiko-
szteroid terdpidval is voltak probdlkozdsok.
A NEuroSIS vizsgdlatban a magas doézisi bude-
zonid mérsékelten csokkentette a BPD rizikéjdt, a
neurolégiai kimenetelre sem volt kdros hatdssal,
azonban a hosszitdvd mortalitdst rontotta, igy egy-
elGre rutinszertien nem alkalmazanddé (18, 19). Fel-
tehet6en a jobb eloszldasnak készonhetSen a sur-
factanttal kombindlt budezonid profilaxis effekti-
vebben redukdlta a BPD rizikéjét negativ neurolo-
giai hatds nélkul, de tovdbbi vizsgdlatok sziksége-
sek a hatdsossdg és mellékhatdsok felmérése céljd-
bol (9, 19). Gyakran haszndlnak inhalativ szteroi-
dokat az els6é élethéten til, de sem kedvezg, sem
hdtrdnyos hatdsuk nem igazolédott (9). Manifeszt
BPD esetén kifejezett tunetek és a horg6tagitok
hatdstalansdga esetén jon széba alkalmazdsuk
(20).

A patofiziolégidbol addédéan enyhe pulmonalis
odéma is része a kérépnek, ami rontja a gdzcserét
és a tidémechanikdt. Ugyan nincsenek egyértelm
bizonyitékok arra vonatkozéan, hogy diuretiku-
mok csokkentik a BPD-t, mégis széles korben alkal-
mazott szerek mind a kifejl6dg, mind a manifeszt
fazisban (18, 21). Altaldban a kacsdiuretikum furo-
semid, illetve a disztdlis tubulsokra haté thiazidok
és spironolakton haszndlatosak. Javitjdk a tudd
compliance-t, az oxigenizdciot és csokkentik a ti-
dérezisztenciat (9, 21). Vizsgdlatok szerint a tidg-
mechanikdra gyakorolt kedvez§ hatdsaik csak a
haszndlat idejére korldtozédnak. Ugyanakkor egy
retrospektiv vizsgdlat szerint a kifejl6d6 stadium-
ban a furosemid hosszabb addsa szignifikdnsan
alacsonyabb BPD el&forduldssal jart (21, 22). EI6-
nyos hatdsai mellett a furosemid szdmos stlyos
mellékhatdssal rendelkezik, mint elektrolitzavar,
metabolikus csontbetegeség, nefrokalcinézis, hal-
ldsvesztés, ezért csak tid6odéma igazolt esetei-
ben, megfelel§ terdpids vdlasz észlelésekor java-
solt elsGsorban rovid tavd alkalmazdsa. Krénikus
terdpia sziikségessége esetén a kevesebb mellékha-
tdssal biré, kalciumsporolé, distalis tubulusokon
hat6 szerek preferdlandok (2, 18). Emissziét kove-
téen a terdpia fenntartdsa nem javasolt (20).

A BPD sokszor a kislégutak muscularis hyper-
trophidjdval jar és |égti hiperreaktivitds jellemzi.
Emiatt a bronchodilatdtorok, igy a béta2-receptor
agonistdk, elsGsorban a salbutamol, illetve az anti-
kolinerg szerek, pl. az ipratropium-bromid alkal-
mazdsa a neonatolégidban igen elterjedt még evi-
dencidn alapulé ajanldsok hidnydban is (23). Javit-
jdk a tudéfunkcids paramétereket mar viszonylag
korai fdzisban, de a megel6zésben nem igazoléd-
tak hatdsosnak (9). Alkalmazdsuknak csak tiinetek
megléte és megfelel§ terdpids vdlasz esetén van
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[étjogosultsdga mind emisszi6 el6tt, mind késGbbi
életkorokban (2, 18, 20).

A kéros vaszkulogenezis a korkép részjelensége,
és emiatt a kozepes fokd vagy silyos BPD esetén je-
lentGsen megné a pulmonalis hypertensio el6for-
duldsa (24). Fenndlldsa esetén a BPD kezelés opti-
malizdldsa az elsédleges. Individudlis esetekben,
off-label adhaték vazodilatatorok, mint a szelektiv
foszfodiészterdz-5 gétlé sildenafil, endotelin-1-re-
ceptor antagonistdk vagy sulyos krizis esetén az
inhalativ nitrogén-monoxid (iNO) (9, 24). iNO
haszndlatdt prébdltak mind BPD-prevencids, mind
kezelési céllal, de nem hozta meg a remélt sikert
(9).

Az egységes séma szerint végzett kezelés gyakori
sikertelensége a BPD heterogenitdsdbdl adodik.
A korképen belul tobb, gyakran atfedést mutatéd
fenotipus kulonithetd el, eltéré tudGérintettséggel,
patofiziolégidval, klinikai képpel. Ezek az alveola-
rizdcié zavardval jaré parenchymds fenotipus, a
mesenchymalis szovet kéros fejlédésébsl adédo
intersticidlis tipus, a kislégutak izomrétegének

hypertrophidjabol és hiperreaktivitasabol eredé
periférids léguti tipus, a kéros vaszkulogenezis és
aberrdns endothelfunkcié eredményeként |étrejo-
v6 pulmonalis vascularis fenotipus, végil a nagy-
légutak fejlédésének zavardval fémjelzett centralis
légliti tipus (1. dbra). Jellegzetes radiolégiai és tu-
déultrahang-kép, biomarkerprofil, valamint [ég-
zésfunkcios eltérések jellemzik ezeket (25). A do-
mindlé fenotipusok felismerése elGsegitheti a cél-
zott, személyre szabott prevencids eljdrdsok és te-
rdpia alkalmazdsdt. Ez szamottevd javuldst ered-
ményezhet az egyéni kimenetekben, és csokkent-
heti a nem célzott kezelések mellékhatdsait.

A fentiek alapjdn a BPD megel6zése és adekvat ke-
zelése még mindig megoldatlan. Ugyanakkor elen-
gedhetetlen lenne az egyre jobb tiléléssel biré ext-
rém éretlen koraszulottek érdekében, hogy megfe-
lel6 életmindséget tudjunk biztositani szdmukra.
Ezen atertleten elSrelépés elsGsorban a BPD egyes
fenotipusaira optimalizdlt, személyre szabott j jo-
v6beni terdpidktol vdrhato.

- alveolarizacié zavara

- csokkent gazcsere

megjelenés

- elhiizo6dé plusz oxigénigény
- rontgen: cisztikus, ,buborékos”

Parenchymas fenotipus

- leegyszer(isodott tuddlégterek

- légzésfunkcio: obstruktiv mintazat

- mesenchymalis differencialodas
zavara —» szeptalis kiszélesedés

- megnovekedett diffuziés tavolsag

- elhiz6dé plusz oxigénigény

- csOkkent tidé compliance

- Réntgen: intersticialis homaly

- Légzésfunkcio: restriktiv mintazat

Periférias léguti fenotipus

- muscularis hypertrophia és kollagén
lerakodas okozta periférias léguti szikulet

KEVERT
H FENOTIPUS <

Pulmonalis vascularis fenotipus

- strukturalis és funkcionalis eltérések széles skalaja

- csokkent vascularis halozat

- koros szerkezetli erek tulzott ndvekedése

- fokozott érfali permeabilitas — tiidé6déma
réntgenen és/vagy tudoéultrahangon

- pulmonalis hypertensio — megemelkedett jobb
kamrai nyomas jelei echén

- emelkedett BNP-szint

- elhuz6dé plusz oxigénigény

- mély deszaturaciok

- megndvekedett halalozasi/morbiditasi kockazat

Centralis léguti fenotipus

- rontgen: hiperinflacio

- hallhato sipol6 Iégzés eléfordulhat

- légzésfunkcio: obstruktiv mintazat

- valtozé valasz bronchodilatatorokra

- léegzéstamogatasi igény nagymeértékben
valtozé

- elé6fordulhat olyan korasztlotteknél is,
akik nem teljesitik a BPD szokasos kritériumait

- a légcsdgydrik és hérgéporcok

rendellenes fejlédése
- megndvekedett compliance miatt kilégzéskor

légutak 6sszeesnek
- PEEP vagy orrszondan adott plusz oxigén dependencia
- viszonylag alacsony oxigénigény is el6fordulhat
- légzésfunkcio: kilégzési aramlas hiretelen csdkkenése
- bronchoszkopia a diagnézis arany standardja

1. dbra: BPD fenotipusai és jellemzgik (25)
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Summary

Treatment of bronchopulmonary dysplasia: where are we now?
Fruzsina Fonai dr., Department of Obstetrics and Gynaecology, Medical School, University of Pécs,
Hungary

The treatment of bronchopulmonary dysplasia (BPD) presents numerous challenges due to the heterogeneity of the
disease, variable clinical course, differing patterns of lung involvement, and individual patient responses. In many
cases, therapeutic strategies lack strong evidence-based recommendations. This is further complicated by the fact that
interventions in the developing organism may carry potentially harmful long-term consequences. Traditional treatment
approaches typically follow standardized protocols, without considering the different BPD phenotypes. As a result, the
effectiveness of this uniform approach is limited, and it increases the risk of adverse effects. In the future,
phenotype-oriented treatment should take precedence, offering targeted, personalized therapy based on a detailed
clinical, imaging, and biomarker-based characterization of each patient.

KEYWORDS BPD, current treatment, phenotype
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A BPD a koraszulottek kronikus tudSbetegsége, mely az extrém éretlen populdcié javulé tidlélésével
novekeds el6forduldst mutat.

A BPD kezelése a mai napig megoldatlan, ezért elsGsorban a kiilonb6z6 prevenciés eljardsokra kell
hangsulyt fektetni.

A BPD nem egységes kérkép, az érintett tidSegységekts| fiiggden kilonbozé fenotipusai és azok
kombindcioi léteznek, mely célzott, személyre szabott kezelést tenne sziikségessé.

1. Melyik az egyetlen elterjedten alkalmazott, magas eviden- 2. Melyik BPD fenotipus jellemzé tulajdonsdgai az aldabbiak:
cian alapuld, hatdsos, stilyos kdros kovetkezmények nélkili rontgenen cisztikus kép, légzésfunkciés vizsgdlat sordn
gyogyszer a BPD prevencidjaban? obstruktiv mintdzat, alveolarizacié zavaranak kovetkezmé-
a) A-vitamin nye.
b) Koffein-citrdt a) Intersticidlis fenotipus
c) DART protokoll szerinti dexametazon b) Periférids légditi fenotipus
d) Diuretikumok c) Parenchymds fenotipus

d) Centrélis légditi fenotipus

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjdn kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részestil! Kreditpont a teszteket j6| megoldéknak!

Mikhail Shifrin
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Subcutan zsirnecrosis, mint a perinatalis asphyxia és
terapias hypothermia sz6védménye

Polgar Petra Déra dr.', Hartmann Agnes dr.?, Gyarmati Judit dr.’,
Sztics Erika dr.', Herbert Zsuzsanna dr.?, Funke Simone dr.’

"PTE KK Sztilészeti és N6gy6gydszati Klinika Neonatdlis Intenziv Centrum
(Igazgaté: Kovdcs Kdlmén dr.)

’PTE KK Gyermekgydgydszati Klinika (Igazgaté: Decsi Tamds dr.)
*PTE KK Orvosi Képalkoté Klinika (Igazgaté: Téth Arnold dr.)

LEVELEZESI CiM:

Polgdr Petra Déra dr.

7624 Pécs, Edesanydk ttja 17.
E-posta: polgar.petra@pte.hu

OSSZEFOGLALAS ~ Betegiink siilyos perinatalis asphyxia miatt terdpids hypothermids kezelésen esett at.

A mdsodik élethéttél tobbszér tapasztaltunk enyhe C-reaktiv protein emelkedést infekcio igazoldsa nélkiil. Eszleltiik to-
vdbbd emelkedd tendencidju, késébb tiinetekkel jdré ionizdlt és 6sszes calcium értékét. Fdjdalmas, hyperaemias, hati
régiot és vallovet érinté csomok jelentek meg. Stilyos nephrocalcinosis is kialakult. Az anamnesis, a hypercalcaemia és
a nodulusok alapjdn subcutan zsirnecrosis klinikai diagnozisdt dllitottuk fel. A hypercalcaemiat akutan alkalomszerd-
en adott kalcitonin csékkentette, végleges megolddst zoledronsav alkalmazdsa nydjtotta. Radiolégiai nyomonkévetés
sordn intervencict indoklé hydrocephalus, illetve a kordbbi hypoxias inzultushoz kapcsolhato eltérések alakultak ki.
Esetismertetésiink kapcsdn 6sszefoglaljuk a subcutan zsirnecrosis jellegzetességeit, €s fel szeretnénk hivni a figyelmet
e ritka, de aluldiagnosztizdlt szévédményre.

KuLcsszAavAK  hypercalcaemia, nodulus, subcutan zsirnecrosis, zoledronsav

Esetismertetés C-reaktiv protein (CRP) emelkedést, infekcié iga-

zoldsa nélkiil. Eszleltiik tovdbbd emelkedd tenden-
Ujszilott betegiink sziiletésekor komplett cardio- cidjui, majd jelentSsebb értékeket elérve tiinetessé
pulmonalis resustitation esett dt. Vélhet&en vdlé ionizdlt (maximum 2,12 mmol/l) és 6sszes kal-
koldokzsinér-strangulatio kovetkeztében kialakult cium (maximum 3,23 mmol/l) értékét. Polyuria,
stlyos perinatalis asphyxia miatt egydrds életkord- hypercalciuria, irritabilitds, izomfasciculatio és
tél terdpids hypothermids kezelésben részesult. tdpldldsi intolerancia is kialakult. Fennmaradt egy
Tobb alkalommal észleltink elektroklinikai gorcs- enyhe thrombocytopenia, tobbszor igényelt

tevékenységet, tobbszervi elégtelenség miatt
komplex terdpidt igényelt.

A hitést kovetSen elvégzett MRI-n hypoxids
ischaemids encephalopathidra (HIE) utalé egyér-
telmd eltérés nem volt detektdlhaté, cerebellaris
mikrovérzéseket és kis kiterjedési jobb oldali
subependymalis vérzést lehetett csupdn kimutatni.
Késébb tdjékozodd jellegl ultrahangos kovetés so-
ran fesztl6 hydrocephalust taldltunk (18. életnap),
mely ventriculoperitonealis shunt behelyezését in-
dokolta (21. életnap). A mtéttervezéshez készilt
kontroll MRI-n azonban madr bal oldalon magasan
parietalisan a cortexet érint6 cysticus felritkuldsok
és mikrovérzések latszottak, hypoxids-ischaemids
kdrosodds parasagittalis jelei. Egy-egy apré laesio
jelent meg tovdbbd mindkét thalamusban és a peri-
ventricualris fehérdllomdnyban jobb oldalon.

Az idegrendszeri szovédményeken til tovdbbi el-
térésekkel is szembesiltink. A mdsodik élethéttsl : i
tobb alkalommal tapasztaltunk dtmeneti enyhe 1. dbra: Nodulusok subcutan zsirnecrosisban
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transzfuziot. Fizikdlis vizsgdlata sordn hyper-
aemias és kissé fajdalmas subcutan hdti és dorsalis
vallovi  kotszoveti  tomottséget  tapintottunk,
nodulusok (>3) jelentek meg (1. dbra). Hasi ultra-
hang sordn silyos medullaris nephrocalcinosist
lattunk (2. dbra). Subcutan zsirnecrosis (SFN) klini-
kai diagndzisdt allitottuk fel. Kiterjesztett laboraté-
riumi vizsgdlattal normdl 25-OH-D-vitamin-szint
mellett kifejezetten szupprimadlt parathormon szin-
teket (0,1-0,3 pmol/l), illetve késébb spontdn javu-
[6 hypertrigliceridaemiat észleltiink (2,82 nmol/I).
Calcium bevitelét csokkentettik, a D-vitamin-
szubsztitlciot felfuggesztettik. Jelentds hidrdlast,
forszirozott diuresist, a vizelet ldgositasat kezdtuk.
Az dltaldnos elvek mellett indukcié gyandnt
kortikoszteroidot is bevezettiink. Kalciumszintjét
alkalomszertGen, 1,7 mmol/l-t meghaladé ionizdlt
Ca-szint esetén adott kalcitonin csokkentette haté-
konyan — de nem tartésan. Végleges megolddst egy
Uj generdcios bisphosphonate, zoledronsav egy-
szeri alkalmazdsa jelentett 0,025 mg/kg dézisban.

2. dbra: Nephrocalcinosis l.u.

Megbeszélés

Esetinkben a jellegzetes bértiinetek megjelenése
mellett kialakulé progressziv hypercalcaemia
alapjdn subcutan zsirnecrosis klinikai diagnézisat
allftottuk fel, mely sidlyos medullaris nephro-
calcinosissal szovédott. Hajlamosité tényez6ként
elsGsorban az atvészelt perinatalis asphyxia és te-
rdpids hypothermia jdtszhatott szerepet.

A subcutan zsirnecrosis egy ritka, de aluldiagnosz-
tizdlt, tobbségében jéindulatd, 6nlimitdlé panni-
culitis. Altaldban sziilési komplikdcién dtesett érett
Ujszulotteknél alakul ki, az els6 élethetekben.
Patofiziolégidja bizonytalan. Feltételezik a szoveti
perfliziés zavar szerepét, ami zsirsejtnecrosishoz
vezet. Erre hajlamosithatja az djszilottet a feln&tt-
nél jéval tobb (és magasabb olvaddspontu) telitett-
zsfrsav-tartalma, és igy fokozott rizikéja a hypo-
thermia indukdlta kristdlyosoddsra. Felmerl
a lipidmetabolizmus zavara is. Kilonb6z6 eredet(
hajlamosité tényezéket tdrtak fel. Anyai részrél
prediszpondlhat thrombosis vagy thrombophilia
jelenléte, dohdnyzds, gestatios diabetes, hyperto-
nia, praeeclampsia, vagy akdr kalciumcsatorna-
blokkol6 alkalmazdsa. Rizikét noveld sziilés kor-
nyéki tényez6k a perinatalis asphyxia, és a cutan
traumdval jar6 eszkozos sziilésbefejezés. Post-
natalis kockdzatot elsGsorban a terdpids hypo-
thermia, tovdbbd anaemia, thrombocytosis, és
atvészelt infekciok jelenthetnek (1).

A subcutan zsifrnecrosis kialakuldsdra erythemds,
gyakran fajdalmas nodulusok megjelenése hivja fel
a figyelmet. Els6sorban a vdllov, a torzs és a fej
érintett. Maximum hdrom csomo esetén a betegség
lokalizalt, felette diffdznak tekinthets. A bértiine-
tek akdr honapokig is fenndllhatnak. A kovetkez-
ményes, valamivel késébb jelentkezé hyper-
calcaemia ha tunetessé valik, EKG-eltérések (bra-
dycardia, short-QT) és hypertensio mellett tdplala-
si intolerancidt, obstipatidt, irritabilitdst vagy épp
letargidt, izomfasciculatiét esetleg gorcsoket,

3. dbra: A T2 stlyozott axialis MR képen a supraclavicularis ré-
gid subcutan zsirszovetének normédlisan homogénen magas jele
helyett, alacsonyabb jell szdlagos besz(rtség és a zsirszoveti
réteg kiszélesedése ldthaté mindkét oldalon (Dr. Herbert Zsu-
zsanna)
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polyuridt tapasztalhatunk. A ldgyrész-ultrahang is
kimutatja az eltérést, ugyanakkor mellékleletként
esetlinkben az MR-felvételen is ldtszottak a kiszé-
lesedett, szdlcsds zsirszovetd tertletek (3. dbra).
Bdr a diagndzis 6sszességében klinikai, és nem igé-
nyel radiolégiai megergsitést vagy invazivitdst, dif-
ferencidl-diagnosztikai dilemma esetén a szovetta-
ni vizsgdlat egyértelmd vdlaszt ad. Széba kerilhet
a klinikai tunetek alapjdn sclerema neonatorum,
erythema nodosum, histiocytosis vagy fibromato-
sis elktlonitése (2).

SFN-hez jellegzetes, de nem specifikus laborelté-
rések tarsulnak. A hypercalcaemia pontos oka is vi-
tatott. Felvetik a nodulusok D-vitamin-szekréciéjat
a macrophagok dltal, avagy, hogy a nagy mennyi-
ségl calcium direktben a necroticus zsirszévetbdl
szabadulna fel (3). Jellemz&en a D-vitamin-szint
magasabb, a parathomon jelentgsen csokkent, de
mérhetiink normdl 1,25-(OH),-kolekalciferol szin-
tet is. Tipusos a hypercalciuria. Jelentkezhet a CRP
emelkedése, hypoglykaemia, anaemia, thrombo-
cytopenia, illetve dyslipidaemia (elsGsorban
hypertriglyceridaemia) is.

A hypercalcaemia kezelésének jelentGségét az in-
dokolja egyrészt, hogy SFN esetén az egyetlen nem
onlimitdlé eltérés. Fontos szempont madsrészt,
hogy kezelés nélkil a calcium depositumok tobb-
szervi érintettséghez, majd szervdiszfunkciéhoz
vezetnek, igymint veseelégtelenség, cardiovascu-
laris szovédmények, de lerakédik a calcium a méj-
ban, szemben és a b&rben is. A kezdeti [épések a
D-vitamin elhagydsa, specidlis, alacsony kalcium-
tartalmd (pl. Renastart) tdpszer bevezetése, foko-
zott hidrdlds (akdr napi 200 ml/kg) és forszirozott
diuresis. A vizelet ldgositdsanak célja, hogy maga-

sabb pH-n a kalcium kevésbé csapddik ki, szolu-
bilisebb (4). Ezt a célt szolgdlja a Shohl-oldat, illet-
ve a magnesium citricum addsa is. EI6nyos lehet ro-
vid tdvon kortikoszteroid alkalmazdsa, de hosszu
tdvon ebben a korcsoportban sem fenntarthaté.
Szintén dtmenetileg, alkalomszerGen adhatunk
kalcitonint, mely hatékony, de csak rovid ideig
csokkenti a kalciumszintet. Tartés megolddst
bisphosphonate alkalmazasa jelenti, melyek kozil
mi zoledronsavat haszndltunk, igen hatékony és
hosszu tdvd eredménnyel (4. dbra). A kezelési terv
kialakitdsdt neheziti, hogy SFN esetében az iroda-
lomban csupdn esetleirdsok elérhet6k, rando-
mizdlt kontrolldlt vizsgdlati eredmények egyelSre
nem dllnak rendelkezésre.

A zoledronsav egy uj, harmadik generdcios bis-
phosphonate, melyet egyelGre ebben a korcsoport-
ban ,off-label”, kulon engedéllyel alkalmazha-
tunk. A zoledronsav az osteoclastok csontreszorp-
cios tevékenységének gdtlészere. Az eddigi vizsga-
latok alapjdn anélkil gdtolja a reszorpciot, hogy
kdrosan befolydsolnd a csontidjraképzédést, a mi-
neralizaciét vagy a mechanikai tulajdonsdgokat.
A gyermekek dézisa 0,05 mg/kg, Gjszulottek eseté-
ben az elérhetd irodalom ennek felét ajanlja. Mel-
lékhatdsként influenza-szer( tinetek jelentkezhet-
nek, melyek nemszteroid gyulladdscsokkents pre-
medikdciéval megelSzhetSk. Szemben a kordbbi
bisphosphonate készitményekkel (pl. pamidro-
nate), nem jellemz4 rd a rebound hypercalcaemia,
igy vdrhatéan elegend§ egyszeri alkalmazdsa (5,
6).

Kozel két év tdvlatdban a radiolégiailag igazolt
postasphyxias eltérések ellenére kedvezé fejl6dés-
neurolégiai kimenetelrsl, életkornak megfelel6

SO furosemid
E .
E 25 splron.olactone
g prednisolon
B kalcitonin P
S
- /\ ZOLDERONSAV
1,5 +=— <~ /\\\_/
1,0
[ Stohl-oldat |
| Magnesium citricum |
0,5
| D-vitamin-szupplementacio felfiiggesztése |
[nidrataias| | specidlis tapszer |
O T T T
21 35 49
életnapok

4. dbra: Terdpids spektrum
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statuszrél tudunk beszamolni. A két MRI-eredmény
(5.napon T1, T2, SWI, DWI, ADC és FLAIR szek-
vencidk; 21. életnapon T2, SWI, illetve liquor-
dinamikai mérések) kozotti diszkrepancia HIE vo-
natkozdsdban nem tisztdzott. Okozhatta volna a
két vizsgdlat kozott djabb attak, azonban ilyenre
nem kertlt sor. Gondoltunk sinus thrombosis lehe-
tGségére is — kiilonos tekintettel a mar zajlé hypo-
thermia alatt jelentkez& novum gorcstevékenység-
re, am az elsg felvételeket ismét értékelve sem le-
hetett erre utalé indirekt jeleket azonositani. Bar
irodalmi adatok alapjdan az 5. életnapra idézitett és
adekvat szekvencidkat alkalmazé képalkoté vizs-
gdlat megfelel6en informativnak vdrhaté HIE vo-
natkozdsdban, elképzelhetének tartjuk, hogy a te-
rdpids hypothermia révén lelassitott metabolicus

folyamatok befolydsoltdk az els6 vizsgdlat érzé-
kenységét. A diffiz kommunikdlé hydrocephalus
etiolégidjat illetéen pedig a radiolégiai vélemény
alapjdn a kordbbi kis- és mikrovérzések szerepe
mertlt fel.

Beteglinknek nefroldgiai vonatkozdsban jelenleg
vesekdrosoddsra utalé laboratériumi eltérése
sincs, hypercalciuridja megsz(nt, ugyan a nephro-
calcinosis ultrahanggal még kimutathaté. Fdjda-
lommentessé 6 hetes, tinetmentessé megkdzelitd-
leg 4 hénapos kordra vdlt. A zoledronsav kezelés
miatt csontdenzitometrids nyomonkovetése folya-
matban van, életkori standardok haroméves kortél
dllnak majd rendelkezésre.

Summary

Subcutaneous fat necrosis as a complication of perinatal asphyxia and therapeutic hypothermia
Dora Petra Polgdr; Department of Obstetrics and Gynaecology, Neonatal Intensiv Care Unit, University of
Pecs

Our patient underwent therapeutic hypothermia due to severe perinatal asphyxia. From the second week of life, we
observed transient mild CRP elevations without evidence of definite infection. We also observed an upward trend in his
ionized and total calcium values, which later became symptomatic. Painful dorsal and shoulder girdle nodular
subcutaneous connective tissue tightness, and hyperaemia were noted. Severe nephrocalcinosis also developed. Based
on the history, hypercalcaemia and nodules, a clinical diagnosis of subcutaneous fat necrosis was made. The resulting
significant hypercalcaemia was effectively reduced acutely by calcitonin given a few times. After a temporary
stagnation, however, it increased again, and the final solution was the administration of zoledronic acid. Radiological
follow-up revealed hydrocephalus warranting intervention and abnormalities related to the previous hypoxic insult. In
this case report, we summarize the characteristics of subcutaneous fat necrosis and raise awareness of this rare but
underdiagnosed complication.

KEYWORDS hypercalcaemia, nodulus, subcutaneous fat necrosis, zoledronic acid
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= A subcutan zsirnecrosis egy ritka, de aluldiagnosztizdlt panniculitis.

= Gondoljunk SFN lehetSségére, ha sziilési traumdn vagy terdpids hypothermidn dtesett Gjszulott eseté-

ben jellegzetes bdrtiineteket és/vagy hypercalcaemidt tapasztalunk.

= A hypercalcaemidt szorosan ellendrizni, szlikség szerint radikdlisan kezelni javasolt.
= A leghatékonyabb eredmény bisphosphonate készitmény, példdul zoledronsav addsdval varhaté.
= A specidlis kezelést igényl6 hypercalcaemids Gjszilottek hosszu tdvd nephrologiai gondozdsa indo-

kolt.
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Tesztkérdések

1. SFN kialakuldsanak rizikéfaktora lehet:
a) szulési trauma

) perinatalis asphyxia

) terdpids hypothermia

) perinatalis infectio

) mindegyik

OO0 00T

2. Hypercalcaemia esetén a legtartésabb és leghatasosabb ke-
zelés:

a) fokozott hidrélds

b) furosemid

) kortikoszteroid

) zoledronsav

) kalcitonin

(e Ng)

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjan kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részesiil! Kreditpont a teszteket jé| megoldéknak!

Ajanlds a Gyermek-b6rgyégyaszati kiskonyvhoz

Semmelweis Kiadd, 2025; www.semmelweiskiadd.hu

https://www.semmelweiskiado.hu/termek/2123/gyermek-borgyogyaszati-kiskonyv

 GYERMEK-
BGRGYOGYASZATI
KISKONYV

Dr. Harangi Ferenc és Dr. Csoma Zsanett Renata

SEMMELWEIS KIADO

A gyermekbdrgydgydszat az orvostudomdny egyik kilonosen komplex
és érzékeny szaktertiilete, amely a b6r fejl6dési sajdtossdgainak, az élet-
kor-specifikus bértiineteknek és betegségeknek a mélyrehaté ismeretét
igényli. Ezen specidlis diszciplina hidnypotlé, magas szakmai szinvona-
lG, ugyanakkor a klinikai gyakorlatban jél haszndlhaté kézikényve
a Gyermek-bé6rgydégydszati kiskonyv.

A konyv célja, hogy a gyermek-b&rgydgydszati szakteriilet alapvets és
gyakorlati tudnivaléit koncentrédlt formdban, dttekintheté médon nydjtsa
a szakemberek szdmadra. A kotet szerz6i — Dr. Csoma Zsanett Rendta és
Dr. Harangi Ferenc — gondosan vdlogattdk ¢ssze a legfontosabb klinikai
jelent6ségl és a gyermekkorban leggyakrabban el6fordulé bérbetegsé-
geket.

A konyv elsédleges erénye a jol strukturdlt tartalom és a didaktikusan
felépitett fejezetek, amelyek vildgosan rendszerezik a gyermekkorban
eléfordulé legfontosabb bérbetegségeket. Kilonosen értékes az a meg-
kozelités, hogy a szerz6k nem csupdn a kérképek jellemzéit ismertetik,
hanem hangstlyozzak a differencidldiagnosztikai szempontokat és a te-
rdpids lehet&ségeket is.

Nem elhanyagolhaté a konyv gazdag és kivalé mingségii képanyaga,
amely nélkilozhetetlen a vizudlis felismeréshez, valamint a digitadlis tar-
talmakhoz valé hozzaférés lehetGsége. A QR-kédok segitségével elérhe-
t6 fényképek és dbrak révén a felhaszndl6k mélyebb betekintést nyerhet-
nek ritkdbb, szokatlanabb esetekbe is, ezdltal novelve a klinikai bizton-
sdgot. Ez a modern, multimédids megkozelités jelentds hozzdadott érté-
ket képvisel, és elGsegiti a szakmai fejlédést.

Kiemelend6 tovdbbd, hogy a kotet nem kizdrélag bérgyégydszoknak készilt, hanem multidiszciplindris megkozelités-
sel, a gyermekgyogyaszok, csalddorvosok és egészségiigyi szakdolgozék napi gyakorlatdt is timogatja. igy a kézi-
konyv a kiilonb6z6 szakteriletek képviseli szamadra is értékes referenciaként szolgdlhat.

A gyermekbérgydgydszatban kiilondsen fontos a korai felismerés és a differencidldiagnosztika precizitdsa, hiszen sza-
mos bdértiinet hdtterében szisztémads kérkép dllhat. Ez a kiskonyv ezen elvdrdsoknak maradéktalanul megfelel.
Osszességében a Gyermek-b6rgyogydszati kiskényv nemcsak hidnypétlé md, hanem olyan gyakorlati eszkéz, amely
jelentSsen hozzdjdrul a gyermekbd&rgydgydszat tudomdnyos és klinikai szinvonaldnak emeléséhez. Minden bérgyodgy-
dsz, gyermekgydgydsz, illetve az alapelldtdsban dolgozé szakember szémdra ajanlom, aki elkotelezett a gyermekek
bérének egészsége irdnt és szeretné munkdjdt a legmagasabb szinten végezni.

,A gyermek bére mdsként beszél. Finomabb, érzékenyebb, és tobb figyelmet kovetel.”

Prof. Dr Hollé Péter
B6r-, Nemikdrtani és B6ronkolégiai Klinika
igazgatdja
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Csecsemd6kori multiszisztémas Langerhans-sejtes
histiocytosis esete

Sipké Agnes dr.", Kelemen Agnes dr.?, Szakos Erzsébet dr.?,
Haldsz Karoly dr.', Ormay Cecilia dr.'

Borsod-Abatuj-Zemplén Vdrmegyei Kozponti Kérhdz és Egyetemi Oktaté Kérhdz
Velkey Ldszl6 Gyermekegészségligyi Kozpont, Miskolc (Igazgaté: Bidi LdszI6 dr.)
'Gyermek-Aneszteziolégiai és Intenziv Osztély

*Gyermek Onkohaematolégiai és Csontveld Transzplantdciés Osztdly

*Csecsemd és Gyermek Osztdly Belgy6gydszati Részleg, Miskolci Egyetem Egészségtudomanyi
Kar (Igazgaté: Kiss-Téth Eméke dr.)

LEVELEZESI CiM:

Sipké Agnes dr.

3526 Miskolc, Szentpéteri kapu 72-76.
E-posta: gyekint@bazmkorhaz.hu

OSSZEFOGLALAS A Langerhans-sejtes histiocytosis (LCH) heterogén betegségcsoport. A 6 hénapos csecsemé testszerte
jelentkezé nedvedzé exanthemdkkal, magas ldzzal, generalizdlt oedemdval, meningealis izgalmi tiinetekkel kertilt fel-
vételre intézetiinkbe. Vizsgdlatai kifejezett hepatosplenomegalidt, gravis anaemiat, thrombocytopenidt mutattak. Kép-
alkoté vizsgdlatok, valamint b6rbiopszids feldolgozds alapjdn disszemindlt Langerhans-sejtes histiocytosis igazolédott
BRAF"®°° mutdciéval. A csecsemdprotokoll szerint inditott konvenciondlis kemoterdpidjat szisztémas vemurafenib
addsdval egészitettiik ki, melyre egyértelmd pozitiv terdpids vdlaszt kaptunk. A BRAF-kindz-inhibitorok klinikai beve-
zetésével, a konvenciondlis kemoterdpidt kiegészitve ezen betegek életkildtdsai jelentésen javultak.

KULCSSZAVAK  LCH, Langerhans-sejtes histiocytosis, vemurafenib, BRAF*°°° , BRAF-kindz-inhibitor, gyermek

Bevezetés

A Langerhans-sejtes histio-
cytosis ritka, heterogén be-
tegségcsoport, melyet az
antigénprezentdlé  sejtek
kozé tartozé histiocytdk ko-
ros proliferdcidja jellemez.

Esetbemutatads

A negativ perinatalis anam-
nézist, megfelelGen gyara-
podd, 6 hénapos csecsemdt

a felkar, a tenyér és a com- | Abra: Erodalt tenvéri bo : 5 bra: M I ssainvalkahdrt
2r 2 . . abra: Eroda enyeri bor . apra: aceralt szajnyalkahartya
bok bérén hetekkel kordb- Y Iny Y

ban megjelend plakkos el-

vdltozdsok progressziv terjedése, ldzas dllapot mi-
att vették fel Intézetink Gyermekosztdlydra. Bé&r-
gyogydsz konzilidrus a csecsemd bdrtineteit
psoriasisnak tartotta, lokdlis kezelést irt el6. Na-
pokkal késébb — a plakkok nedvedzé6 kifakaddsa, il-
letve a bal tenyér eroziv hamhidnya (1. dbra),
stomatitis aphthosa (2. dbra) megjelenése és a ldz
perzisztdldsa alapjan — herpes simplex feltlferts-
z8dést feltételezve a terdpidt szisztémds acyclovir
addsdval egészitették ki. Kezelése hetedik napjdn
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akut dllapotromlds — tudatzavar, opistotonus, szur-
csatorndkbdl jelentkezd elhizédo vérzés, test-
szerte vérzG exanthemdk (3. dbra), jelent8s hepato-
splenomegalia, diffiz oedema miatt vettik at In-
tenziv Osztdlyunkra. Kezdeti laboratériumi leletei-
bél gravis anaemia (haemoglobin 70 g/l), thrombo-
cytopenia (23 G/I), hypalbuminaemia (19 g/l), ala-
csony cinkszint, mérsékelten emelkedett gyulladd-
sos paraméterek (CRP: 93 mg/l, PCT: 1,24 ng/ml,
IL6: 675 ng/l) emelhetSk ki. Liquormintdjdban koz-
ponti idegrendszeri infekciéra utalé eltérés nem
volt. Mellkasrontgen-felvételen [églti géc nem db-
rdzolddott. Ultrahangvizsgdlattal intracranialis el-
vdltozdst nem taldltak, intrabdominalisan csaknem
csipGlapdtig ér6, megtartott szerkezet mdjat és [é-
pet irtak le. Endocarditist kizartunk.

Komplex intenziv terdpia keretein beltl célzott fo-
lyadék- és elektrolitkorrekciot, pentoxiphyllin és
IgM-dids immunglobulin alkalmazdsaval aspecifi-
kus toxinneutralizdciot alkalmaztunk, napi rend-
szerességgel vorosvértest- és thrombocytatranszfu-
zioban részesitettik, parenteralisan tdpldltuk. Mik-
robiolégiai mintavételeket kovetSen, kezdetben
empirikus alapon, majd célzottan adott antibioti-
kum és antifungalis terdpia ellenére a csecsemd to-
vdbbra is minden nap beldzasodott, tudatdllapota,
valamint bdrtiinetei progredidltak, gyulladdsos
biomarkerei érdemben nem csokkentek, hypo-
proteinaemidja, generalizdlt oedemdja, hepato-
splenomegalidja és kétsoros cytopenidja fokozo-
dott. Az extrém méretii mdj és |ép okozta hasi
dystensio fokozdédd keringési és 1égzési elégtelen-
séghez vezetett, emiatt inodilatator (milrinon)
keringéstdmogatast, valamint HFNC (high-flow
nasal cannula) |égzéstdmogatdst vezettiink be.
Koponya-MR-felvételeken kéros anatomiai eltérést
nem d&brazoldédott, azonban mindkét oldalon az
ethmoidalis és mastoid sejtek — infekcids gécnak
megfelel§ — fedettségét irtdk le. Transzfliziés véde-
lemben kétoldali mastoidectomidn esett dt, amely
sordn pus nem urilt, azonban a mastoid sejtrend-
szert, a dobureget és a hallécsontokat is polyposus
sarjszovet toltotte ki, kornyékiukon a csontdllo-
mdny felpuhult volt.

A nem javulé bérfolyamat, a tobb rendszert (bér,
csont, csontvel§, médj, 1ép) érint6 mGkodészavar
rendszerbetegség gyanujdt vetették fel. Normdl
ferritin-, fibrinogén- és triglicerid-, LDH-értékek
alapjdn HLH-t (haemophagocytds lymphohistio-
cytosis) nem tartottunk valészintnek. Elettani
haptoglobin-, By, -vitamin-, folsavszintek és nega-
tiv vércsoport-ellenanyag vizsgdlati eredmény
alapjdn hidnyanaemia, illetve hemolizis sem iga-
zolédott. A csontvelG-aspiratium flowcytometrids
vizsgdlatdval az akut leukaemidt kizarta, a kenet-
ben histiocytdkat nem frtak le. A biopsids mintavé-
tel technikai okok miatt nem volt sikeres. A felme-
rilé Langerhans-sejtes histiocytosis csontrendszert
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érint6 manifesztdcidit keresve csontszintigrafids,
majd csipS-MRI-vizsgdlat tortént, mindketts a jobb
oldali femurfej lyticus destructiéjdt mutatta. Az
LCH-nak megfelel& képalkotd lelet alapjan hema-
tolégussal egyetértésben kezelését 40 mg/m? pred-
nisolonnal elinditottuk, melyet a szovettani diag-
nézis megérkezését kovetden, egy hét utdn késébb
LCH-IV protokoll szerint (Stratum I, Group 1), 6 he-
tes indukcids kezelés szerint vinblastinnal egészi-
tettiink ki. A diagnézist a b6rpiopsids minta hiszto-
|6giai feldolgozdsa tette egyértelm(ivé, az egyide-
jileg elvégzett molekuldris patolégiai vizsgdlat
(BRAF Cobas 4800 Mutation Test Kit)
BRAF"®°°_aktivdlé mutdciét igazolt. A genetikai
eredmények birtokdban, a sztikséges szulGi és ha-
tésdgi engedélyek beszerzését kovetSen sziszté-
mds BRAF-kindz-inhibitor — vemurafenib terdpidt
inditottunk napi 2x120 mg (30 mg/kg) dézisban.
Protokoll szerint adott konvenciondlis kemoterdpi-
djat vdltozatlan formdban folytattuk.

Az alapbetegség célzott kombindlt (konvenciond-
lis kemoterdpia + vemurafenib) kezelés bevezeté-
sét kovetSen a mdsodik hétt6l a csecsemd magas
ldzai és gyulladdsos paraméterei mérséklsdtek,
diuretikum- és analgetikumigénye fokozatosan
megsz(int, a |égzés- és keringéstdmogatdsdt sikere-
sen leépitettiik, a hepatosplenomegalia regresszio-
jdval egyidejlleg enteralisan tdpldlhatéva vdlt,
ébersége-figyelme életkordnak megfelel§ szintre
emelkedett. A harmadik hétt6l a hemoglobinszint,
az 6todik héttsl a thrombocytaszdm stabilizdl6da-
sat tapasztaltuk, hemoszubsztiticiés igénye heti
egy-két alkalomra csokkent. Bértinetei javultak,
porkjei levdltak, djabb exanthema, b&rvérzés nem
jelentkezett. A negyedik heti vinblastin megaddsat
kovetGen, klinikailag egyensdlyi dllapotban tovdb-
bi elldtds céljabdl intézetiink Gyermek-Onko-
haematolégiai és CsontvelGtranszplantdciés Osz-
tdlydra helyeztik 4t.

Megbeszélés

A Langerhans-sejtes histiocytosis mononukledris
phagocyta és dendritikus sejtrendszer csoportjdba
tartozé histiocytdk koros proliferdciéjabél eredd
heterogén betegségcsoport.

A 2011-t6l érvényes LCH-IV protokoll (1) besorold-
sa alapjdn egyszervi (SS-LCH) és multiszisztémads
(MS-LCH) megjelenési format kulonboztetnek
meg.

A klinikai gyanu az érintett szervekbdl vett szovet-
tani mintdk immunhisztokémiai és molekuldris ge-
netikai vizsgdlatdval igazolhat6. A hematoxilin
eozin festett kenetben bd&séges eosinophil cyto-
plasmdval rendelkezs, karéjozott sejtmagvu
Langerhans-sejtek szamos sejtfelszini és intracyto-
plasmaticus markert expresszdlnak (2). A diagnozis
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kimonddsdhoz a CD1a és a CD207 (Langerin) ki-
mutatdsa kotelezd, tovdbbi markerek —CD68, LCA,
S100 — jelenléte csak megerdsité jellegl (2,3).
A kordbban diagnosztikus gold standardként nyil-
vdntartott Bierbeck-granulumok elektronmikro-
szképos kimutatdsa nem része a kritériumoknak
tobbé. A multiszisztémds esetek mintegy felében
molekuldris genetikai modszerekkel a BRAF gén
600-as kodon mutdcidja igazolhaté, amely a BRAF
fehérjék konstruktiv aktivacidjat okozza, ezdltal
novekedési faktorok kotédése nélkil is beinduld
sejtproliferdciéhoz vezet. A BRAF'***-mutéci6 je-
lenlétét sokdig rossz prognosztikai jelnek tekintet-
ték, azonban a BRAF-protein-kindz-inhibitorok kli-
nikai bevezetésével az érintett betegek tilélési esé-
lyei jelentGsen megnéttek (4).

Képalkoté vizsgdlatok, valamint a csontok szcinti-
gréfids vizsgdlata 6nmagdban nem elegendd a di-
agndzis kimonddsdhoz, azonban a stddiumbeosz-
tdsndl és a nyomonkovetésben fontos szerepet
jatszanak.

A betegség lefolydsa a spontdn regressziot mutaté
enyhe bértinetektdl, a krénikus recidiv formdn dt a
fulmindns, akdr letalis kimenetellel jaré eseteket is
magdban foglalé széles skdlan valtozik. A kezelés
is ennek megfelelGen sokrétl. Az enyhe bértiinetek
esetén lokdlis szteroid kezelés elegendd lehet. Az
izoldlt csontelvdltozdsok esetében sebészi excisio,
esetleg lokdlis szteroid alkalmazdsa jon széba.
Multiszisztémds érintettségnél minden beteg
LCH-1V protokoll alapjan kemoterdpidban része-
stl, amely két hathetes indukcids kezelést (pred-
nisolon, vinblastin), valamint a betegség stddiuma
alapjdn meghatdrozott 12 vagy 24 hénapig adott
fenntarto kezelést foglal magdban. Nem megfelel§
terdpids vdlasz esetén erdsebb citosztatikus terdpia
(cytarabin, cladribin), illetve allogén haemopoeti-
cus Gssejt-transzplantdcié jon széba.

lgazolt BRAF***-mutdci6 esetén a konvencionilis
kemoterdpia kiegészitése javasolt per os vemura-
fenib bevezetésével. Betegiinknél a BRAF'*%-
mutdciot igazolé genetikai lelet kézhezvételekor,
a szlkséges hatdsdgi és szulSi engedélyek birto-

Summary

kdban, a konvenciondlis kemoterdpia mdsodik he-
tében inditottuk el a vemurafenib kezelést
2x120 mg/nap dézisban. Egyértelm klinikai javu-
ldst kb. 10 nap elteltével tapasztaltunk: a csecsemd
magas ldzai és gyulladdsos paraméterei mérséklsd-
tek, diuretikum- és analgetikumigénye megsz(nt, a
légzés- és keringéstdmogatdst sikeresen leépitet-
tuk, a hepatosplenomegalia regressziéjdval egyi-
dejtleg enteralisan tdpldlhatova valt, tudatdllapo-
ta javult. Hemoszubsztitlciés igénye fokozatosan
megsz(int, porkjei levdltak, Gjabb exanthema, bé&r-
vérzés nem jelentkezett. Az irodalom egységes ab-
ban a tekintetben, hogy a vemurafenib mono-
terdpia onmagdban nem elégséges sem a klinikai
remissziéhoz, sem a mutdns allél eradikdciéjdhoz,
mindenképpen kombindlt kezelés indokolt (2,5).
A szikséges és elégséges vemurafenib kezelés idG-
tartamdval kapcsolatban még nem sziletett egysé-
ges dlldspont. A kezelés hatékonysdga jél korreldl
a BRAFY®*? allél plazmaszintjével, ennek ellendr-
zése a nyomon kovetés alapja lehet (2, 5, 6).
Kordbbi publikdciékban megjelolt BRAF-inhibito-
rokkal osszefliggésbe hozhaté adverz hatdsok
(rash, fotoszenzitivitds, alopecia, panniculitis,
hyperkeratosis, QT-intervallum-megnydlds, izileti
fadjdalom, mdjkdrosdds, hypertensio) kozul bete-
giinknél eddig egyik sem fordult el§ (2, 6, 8).

A stlyos kérkép progndézisa a korszer( terdpia mel-
lett napjainkban megvdltozott. A kordbban nagy
valészintséggel letalis kimenetelG multiszisz-
témds LCH komplex terdpidval (kemoterdpia és bi-
oldgiai terdpia) mdra kezelhet6vé vdlt, a hosszu-
tdvd kimetetel is jelent&sen javult.

A kezdeti indukcids kezelésre nem reagdlo esetek-
ben a tulélés jelentdsen lecsokken, kb. 30%-ra, ez
azonban a célzott bioldgiai terdpidval és salvage
(kisegit6) kemoterdpids kezeléssel (cytarabin,
cladribin), ezekre nem reagdlé esetekben pedig re-
dukdlt intenzitdsd kondiciondlé kezelést kdvetSen
elvégzett allogén haemopoeticus &ssejt-transz-
plantdciéval jelentsen javithato, akdr teljes gyo-
gyulds is elérhet6 (9).

A case of infantile multisystem Langerhans cell histiocytosis
Agnes Sipkd, Borsod-Abauj-Zemplén County Central Hospital and University Teaching Hospital; Velkey
Ldszl6, Child’s Health Center Department of Anesthesiology and Intensive Care

Langerhans cell histiocytosis (LCH) is a heterogeneous group of disease. A 6-month-old infant presented with
widespread oozing exanthemas, high fever, generalized edema, and meningeal signs. Physical examination revealed
marked hepatosplenomegaly, severe anemia, and thrombocytopenia. Based on imaging studies and skin biopsy,
disseminated Langerhans cell histiocytosis with BRAFv600 mutation was confirmed.

The conventional chemotherapy protocol for infants was supplemented with systemic vemurafenib, resulting in a clear
positive therapeutic response. The clinical introduction of BRAF kinase inhibitors, in addition to conventional
chemotherapy, significantly improved the life prospects of these patients.

KEYWORDS LCH: Langerhans-cell histiocytosis, vemurafenib, BRAFv600, BRAF kinase inhibitor, child
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1. International Collaborative international cohort study. Blood Hematol. 2021; 114(6):725-734.
Treatment Protocol for Children and Adv. 2023; 7(4):664-679. doi: doi:10.1007/s12185-021-03205-8
Adolescents with Langerhans Cell 10.1182/bloodadvances.20220079 7. Donadieu J, Larabi IA, Tardieu M, et
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Apr. 2011 Protocol Code Number: 5. Heisig A, Soérensen ], Zimmermann Multisystem Langerhans Cell Histio-
042011 SY, etal. Vemurafenib in Langerhans cytosis in Children: An International

2. LiQ. Successful treatment of Langer- cell histiocytosis: report of a Observational Study. J Clin Oncol.
hans cell histiocytosis in an infant pediatric patient and review of the 2019;  37(31):2857-2865.  doi:
with vemurafenib: a case report and literature. Oncotarget. 2018; 10.1200/JCO.19.00456
literature review. J Dermatolog 9(31):22236-22240. Published 8. Miiller J, Ko6s R, Garami M, mtsai.
Treat. 2023; 34(1):2279901. doi: 2018 Apr 24. doi: Gyermekkori Langerhans-sejtes
10.1080/09546634.2023.2279901 10.18632/oncotarget.25277 histiocytosissal szerzett magyaror-

3. Tulassay, T. (2018). Klinikai gyer- 6. Evseev D, Kalininal, RaykinaE, etal. szdgi tapasztalataink Magyar Onko-
mekgyoégydszat. (T. Tulassay, Ed.) Vemurafenib provides a rapid and |6gia 2004; 48(4):289-294.

(2nd  ed.). Budapest: Medicina robust clinical response in pediatric 9. Rodriguez-Galindo C, Allen CE.
Koényvkiadé. p668-670 Langerhans cell histiocytosis with Langerhans  cell histiocytosis.

4. Kemps PG, Zondag TCE, Arnardéttir the BRAF V600E mutation but does Blood. 2020; 135(16):1319-1331.
HB, et al. Clinicogenomic not eliminate low-level minimal doi: 10.1182/blood.2019000934
associations in childhood residual disease per ddPCR using
Langerhans cell histiocytosis: an cell-free circulating DNA. Int |

Disszemindlt eroziv hdmhidny hdtterében allhat Langerhans-sejtes histiocytosis, mely egy vagy tobb
szervet érinthet.

Multiszisztémds Langerhans-sejtes histiocytosis egyes eseteinél BRAF'®*°-mutdci6 igazolhat6, amely
célzott inhibitor terdpidra ad lehetGséget.

lgazolt BRAF'*®°-mutdcié eseten a konvenciondlis kemoterdpia kiegészitése vemurafenib addsdval
a betegek életkildtdsai jelentésen javithatok.

1. Melyik nem jellemzg tiinet multiszisztémds Langerhans- 2) Melyik szer nem jétszik szerepet Langerhans-sejtes histio-

sejtes histiocytosis esetén? cytosis kezelésében?

a) hepatosplenomegalia a) vinblastin

b) emelkedett ferritin-, fibronogén- és trigliceridszintek b) prednisolon

c) lyticus csontdestrukcié c) vemurafenib

d) nedvedzé exanthemak d) rifampin

e) tartds laz e) cladribin

Az egyszer( vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tdrsasdg honlapjan kérjiik megjellni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részesiil! Kreditpont a teszteket j6l megoldéknak!

erkesztette

O Vg ks, O i 0, O Mooy 8l dr. Kiss Orsolya, dr. Merkely Béla, dr. Vagoé Hajnalka

Sportorvostan

,Ma mar kevés csak jol edzeni,
Jol jatszani, mégoétte kell, hogy
rengeteg tudomany is alljon.”
Benedek Tibor
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A Budapesti Allami Gyermekvéds Intézet (igazgaté-féorvos : Dobszay Ldszlé dr. egyet. c. rk. tandr)
kozleménye.

Toxoplasmosis
Irta : Focher Ldszlé dr.

A toxoplasmosis kérképe kb. 25 éve ismeretes az emberi pathologidban. Leva-
ditv (1. Henning Magnusson : 6) ugyanis 1928-ban azonositotta toxoplasmosisnak
azt az esetet, melyet Janku csehszlovik orvos 1923-ban kozolt. A vonatkozo koz-
lések egyre szaporodtak, kiilondsen a szovjet, skandindv és angolszdsz irodalom-
ban. Jelen dolgozatomban Zaszuchin, Szkvorcov, Oszinovszkij, Zaszuchina, Levi-
tanszkaja, Vaszina szoviet szerz6k* munkdjin kiviil Wolf, Cowen, Paige, Dyke,
Caffey, Henning, Magnusson, Wallgren, Bamaitter, Suter, Leuenberger, W. Roth,
Werthemann, Nutt, Wright, Beattie, Sabin, Feldmann, Nelson és Mantz munkdit és
Heuyer szobeli kozléseit haszndltam fel. Elészor u. i. Heuyernek, a périzsi orvosi
facultds gyermekkori neuro-psychiatria professzordnak az »Elsé Szocidlis Gyermek-
orvosi Tanfolyamon« tartott eléaddsdn, 1948-ban hallottam toxoplasmosisrél.

A betegséget obligit intracellularis protozoon: a toxoplasma okozza. Elsé-
sorban rdgesdlok betegsége. Valdszintlileg azokrél terjed macskéra, kutydra, hdzi
és egyéb szérnyasokra, ezekrdl pedig emberre. Allatkisérletben belélegeztetés, bér
ald, borbe, gyiijtéérbe vagy agyvelébe valo befecskendés utjan bizonyult dtvihe-
tének. Felnétt ember ritkdn betegszik meg kifejezett tiinetekkel. Az eddig kozolt
esetek kozott feltiiné gyakran az anya kozvetitette méhmagzatéra a fert6zést anél-
kiil, hogy maga klinikailag észlelhetéen megbetegedett volna, vagy ha meg is bete-
gedett, a betegség inkédbb kimeriiltségnek, nehezebben viselt terhességnek tint,
mint stlyos agyi betegségnek. Sabin (13) megéllapitdsa szerint toxoplasmds aj-
sziilétt tobbi testvére, a fiatalabbak is egészségesek maradnak.

Klinikailag sokgéet, 4ltalinos fert6z6 megbetegedés. Meghetegedhetik a tiidd,
a csontveld, a 1ép, de a legfontosabb, joggal legpanaszoltakb tiineteket a nagyagy-
velé és a szem teriiletén slirtiscdoé gécok okozzdk. Nevezetesen vizfejiség (torpe vagy
origs fejliséggel), shlyos elmefogyatékossig, tobbnyire hiilyeség, chorio-retinitis
(mdskor uveitis, hdlyog, mikrophthalmus), tovédbbd az agyi gécok elhelyezddése
szerint : epilepsia, bénulds, egyéb corticalis, ritkdbban subcorticalis mozgédszavar |
a cardindlis klinikai tiinetek. A réntgenképben az agy kiilonbizé részeiben elhelyez- |
kedd, tobbnyire pontszerti, néha vonalszeri meszesedés jellemz6. Sabin (13) szerint
stlyosabb értelmi fogyatékossdg, chorioretinitis és mészconcrementumok egyiittes
jelenléte igen nagy valészintiséggel biztositja a kérismét.

Hazénkban az els6 esetet Petényi professzor mutatta be orvosegyesiileti iilésen.
Mér akkori hozzészoldsomban bejelentettem, hogy intézetiimkben tébb térsintézetre
is kiterjed6 szlrévizsgdlatok elvégzésére munkakozosség** alakult. E vizsgdlatok
egyes dllomésairél tobb beszdmold tortént.***

* A szovjet szerzbk igen értékes munkdjat az Orvostudoményi Dokumentéciés Kozpontjé-
nak szivességéb6l ismertem meg.

** A gyanus gyermekeket az osztilyra felvettem, illetve a szlir6vizsgélatokrodl is, tiizetesebb
megvizsgdlas érdekében, oda irdnyitottam. A rontgenvizsgélatokat Varga Tibor dr. f6orvos, a
vegyi, haematol6giai és serologiai vizsghlatokat Zamoditsné Pdalyi Erzsébet dr. f6orvos, intézetiink
rontgenintézetének, illetve orvosi laboratériuménak vezetSje végezte. Vizsgilataikrél kiilon
dolgozatban fognak beszamolni. Szemfenéki leleteimet szemészszakorvosunk, Focherné Gydre
Bella dr. ellendrizte ; két esetiinkr6l Nonay prof. lekotelezd szivességébdl a I1. szemklinika szem-
fenéki rajzot is készitett.

*** Focherné Gyori Bella dr. a szemészszakesoport, magam az elme-, ideg- és lélektani »Pav-
lov« szakesoport, Varga Tibor dr. tobbedmagunkkal collective készitett el6adas keretében a
gyermekgyogyészszakesoport iilésén.

39

Gyermekgydgydszat — Az Orvos-Egészségiigyi szakszervezet Gyermekorvos szakcsoportjanak folyé-
irata, Budapest, 1951. november Il. évfolyam, 10. szdm. 39-45. oldal - REPRINT
https://adt.arcanum.com/hu/collection/GyermekGyogyaszat/
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A vizsgélatok sorédn részint a Bp. All. Gyermekvédd Intézet gondjaimra bizott
idegosztalyanak »gyanus« kértorténetei alapjan ajabb vizsgélatra behivott Letegek
koziil, részint a budapesti, szegedi és gyulai tdrsintézetek * oligophren gondozott-
jainak dtszlirése rendén 6 bizonyitott és 4 valészintisitett esetet sikeriilt kiemelni.
Helykimélés és egyben vildgosabb &ttekinthetéség érdekében a kortorténetek ki-

vonatdt az I. tédbldzatban foglaltam Gssze.

A téblazat 1., 2., 4., 5., 9., 10., 11., 12, 13. és 14. rovatdt nem kell magyardzni.

* E helyiitt koszonom meg Reiss Elek dr. és Boros Gdborné dr. igazgaté-féorvos kartér-
saknak, a szegedi és gyulai dllami gyermekvédd intézet vezetSinek, tovabbé Janossy Gergely dr. és.

Tempfli dr. kartarsaknak vizsgélataim készséges elGsegitését.
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’ {

A 3. oszlopban az osztdlyos korlap széma (a gyermek azonositdsi szdéma), a gyermek
nevének kezdébetiii és életkora van. A 6. oszlop a »koponyaszélesség : hosszlisig«
indexének képletét és annak nevezetlen szamértékét tartalmazza. A 7. oszlopban
az allergids bérpréba, a 8.-ban a neutralisatios préba eredménye van feltiintetve.
Ezt a két probat lehetéleg megismételtiik és mivel a masodik vizsgéalat az elsé vizs-
gélatsor befejezése utdn tortént, tehdt mér személyes tapasztalisra és gyakorlatra
is tdmaszkodott, annak eredményeit jelentésebbnek tartjuk és a 7/b, illetve 8/b
oszlopban kiilon soroljuk.

A toxoplasma kivonatanyagival, a toxoplasminnal végzett borreactionak (7.
oszlop) éltalgban nem tulajdonitanak nagyobb bizonyit6é erét, mert — irodalmi ada-
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tok szerint — felnéttek 60-—70%-ban pozitiv. Felnéttekkel kapesolatban ez az el-
utasité dllispont tényleg indokolt, de semmikép sem indokolt 5 éven aluli gyer-

mekek leletének értékelésekor. Sabin (13) u. i. kimutatta, hogy 5 éven aluli egész-
séges, illetve nem toxoplasmds gyermeken positiv bérreactiot egyetlen esetben sem
lehet taldlni. Ez a megfigyelés pedig amellett szol, hogy 5 éves kor alatt a pozitiv
toxoplasmin reactionak is bizonyit6 értéket kell tulajdonitani.

A klinikai és immunbiologiai tiinetek alapjan az I. tdbldzat els6 6 helyén
felsorolt eseteket bizonyitottnak veszem. Nevezetesen mind a hatban ‘kimutathatok
voltak a mészconcrementumok, mind a hat silyosan oligophren, mind a hatban positiv
volt (ahol mind a két sorozat el volt végezhetd, ott mind a két sorozatban) a bér-
proba és a semlegesitési proba, a 3. és 4. esetben megtaldltuk a chorioretinitist,
a 2., 5. és 6.-ban pedig latéidegsorvadést taldltunk. Aldtdmasztja a kérismét az is,

1. szami tablizat.

_ Koponya korfogat

g index 1 35—38 |38:1—41 | 41'1—44 | 44147 [ 47148 | S
g i : s i
v S R Fs et S e S R S e e 20
e l 799 AT 1 VRS, 17
O L R T o R N L L R
w | 28| HELY{ 851-—89 | —. | 1 7 60 50 | 118
g9 | IV. s B s ] 5 T R
o | &3 0 IR | R g =5 2 8 e
LR NIRRT T | S, & PR Y B
e T e g R e e A T R R T
T VL] e — | — W T B R 5
SOmE R LT L SR R W, RIS R N R D AR e e
4 T8 v 9 g i PR i ol A 4
it B S o A AL st At e r 2% ST
dic BB X0 o100 | A - N S s
5§ | XI.| 101105 — o R KT 1
Lo SRR T RY - 5 o e i RO TS NN T RN BRI PN T T
o5 T e 0 T T Y e s

hogy a kozponti idegrendszer stlyos kiarosoddsinak egyéb lehetséges magyardzatit
nem taldltam s ahol elvégezhettiik (az 1., 2., 3., 4. és 5. esetben), a Wassermann-féle
vizsgdlat is negativ volt. A T—10 eset kivizsgdldsa az azéta mér szerencsésen el-
mualt filmhidny miatt, illetve az orvosi laboratorium dtmeneti iizemnehézségei miatt
nem volt teljes s rajtunk kiviili okokbdl a hidnyzé vizsgilatokat ezideig még nem
tudtuk pdtolni. :

Ugy vélem, eddig még teljesen ismeretlen és a sziirévizsgdlatokon valo felhasz--
nalhatésiga, valamint szembetiné, mondhatndm felszolité jellege miatt gyakor-
latilag is fontos, hogy toxoplasmés eredetlt mikrokephal oligophrenek kézitt lelting
gyakori, mds eredetii oligophrenek kizott feltiné ritka, az ultrahyperbrachykephalia.
Azokat az eseteket sorolhatjuk ide, ahol a koponya szélesség: hossz. indexe
(szélesség x 100) nagyobb, mint 93. Ilyen volt a 10 esethol 5, a 6 bizonyitott esethél 4.

hossztsdg
Ennek az ardnynak az értékelhetésége érdekében osszedllitottam a II1. téblizatot.
Ebben vélogatis nélkiil szerepelnek az utols6 10 évben vizsgdlt mikrokephal olig-
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ophrenek »szélesség : hosszisig« indexei, természetesen a jelen kizlemény térgydt
képezok kihagydsdval.

Ilymédon a II. tdblézat 311 mikrokephal oligophren indexeit osztdlyozza.
Koziilik csak 15 az ultrahyperbrachykephal s ezek kozott is esak kettének (0°69%\
a koponyakorfogata marad 38 em alatt. A 15 eset kozitt ardnylag nagyon sok - 4
a mongol-idiéta ; a fennmaradé 11 koziil kettének a kérisméje lues cerebri, egy
status postenkephaliticus, 8 eset aetiologidja pedig felderitetlen maradt.* Utébbiak:
koziil 1 vak és tovébbi 3-nak volt fénymerev, 3-nak pedig keveset és renyhén reagilés
pupillija. Mivel 1948. év el6tt ezirdnyban tdjékozatlan voltam, kézelfekvé a gon-
dolat, hogy a nem koérismézett 8 eset kozitt fel nem ismert toxoplasmds esetek is
vannak. De ha nem is hagyjuk szdmitdson kiviil az ismeretlen eredetii eseteket, akkor
is a nem toxoplasmds 311-bél csak 15 az ultrahyperbrachykephal, a biztosan toxo-
plasmés 6-bol ellenben 4 (=10-bél 5). Ez csaknem 13-szoros el6forduldst jelent a
toxoplasmasok javdra. A gyakorisigbeli kiilinbségnek ily mértékét a toxoplasmais

1. dbra . j 2. dbra

esetek absolut szdmédnak csekélysége dacdra is figyelemremélténak lehet tekin-
teni, kiilonosen, ha tekintetbe vessziik, hogy a nem-toxoplasmis oligophren mikro-
kephalok szima elég nagy. Ugy vélem, jogos mikrokephalia, ultrahyperbrachy-
kephalia, salyosabb oligophrenia, litdszavar egyiittes jelenlétét énmagiban, sziind-
vizsgilatok keretébe nehezen illesztheté rtg.-felvétel és biologiai prébdk nélkiil is,
toxoplasmosis nyomatékos gyantjelének tekinteni, feltéve, ha mongol-idiotia nem
magyardzza az esetet ; a kozponti idegrendszer géctiinete tovébb erdsiti a gyanit.

Ennek a tiinetegyiittesnek sztrévizsgdlatokban valo felhaszndlhatésédgit még
noveli az a koriilmény, hogy a mongol-idiotia is, az ultrahyperbrackykephalia is a
gyakorlott szem részére egyszerli rdnézéssel is felismerhetd, utébbi betanitott laikus
segitség dltal végezheté egyszerli méréssel szdmszeriien is megédllapithato. Termé-
szetesen csak positiv esetben van irdnyifo jelentésége.

Az 1. dbrén feltiintetett H. Zs., a 2.-on feltiintetett K. M. (az 1. tabldzat 3.
és 4. esete) tarkdtdjéka olyan lapos és meredek volt, mintha a koponya hétsé pélu-
sét lemetszették volna ; ilyen volt a 6. eset (P. A.) koponyaalkata is. Felmeriilhet
a kérdés, nem sziiléskor elszenvedett erészakban van-e az eredete ennek a kiilénos
koponyaalkatnak s vele az ultrahyperbrachykephalidnak is. Annyit azonban ki

* Els6 pillanatra talan til sok a felderitetlen aetiologiajii eset széma. Beteganyagunkban
azonban el6zményi adatok csak kivételesen ismeretesek, enélkiil pedig a gyakrabban el6fordulé
oligophrenidk koziil csak az incretios, rachitises és lueses eredetiiek, valamint az enkephalitis
epidemicéibdl szdrmazék ismerheték fel; az orokletes eredet a neurologiai tiinetek hianyabol
gyanithaté. . :

4* ) : 43
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-tudtam deriteni, hogy 3. és 4. betegiink (H. Zs. és K. M.) konnyti sziiléssel,
eszméleten sziiletett. Csak a 9. sz. (véglegesen még nem koérismézett) betegiinkrdl
tudtuk meg, hogy é&jultan, farfekvéshol, nehéz sziiléssel sziiletett, de ez a beteg
éppen csak hogy atlépi az ultrahyperbrachykephalia hatérdt. ‘3. és 4. betegiink
sziiletésének koriilményei tehdt kizdrjak, hogy koponyédjuk rendellenes alakjat
sziilési sériilés magyarizza. Ezzel kapesolatban rd szeretnék mutatni az 5 ultra-
hyperbrachykephalids gyermek vaksdigdra s arra, hogy koziilik 3-ban észlelhetd
az a kiillonos tarkéalak, mely mdr makro-morphologiailag is az occipitalis polus
korai és elektiv kdrosoddsinak gyanajiat ébreszti. Taldn nem vagyok til merész,
ha felvetem a vaksig és az occipitalis hypotrophia kozitti osszefiiggés lehetoségét,
~ esetleg hypotrophia ex inactivitate alakjaban.

Sabin (13) mar idézett megdllapitisit, hogy t 1 toxoplasmis gyermek testvérét

.nem fenyegeti a betegség, tapasztalataink megerésitik. Abban az 5 esetben u. i.,
.ahol a testvérekrdl adatokat tudtam nyerni, két csalddban nem volt tébb gyermek,
H. Zs.-nak 4 testvére, K. M.-nek 2 testvére, Sz. I.-nek 1 iddsebb és 2 fiatalabb test-
vére van, mind a 9 testvér egészséges. Mar ez a koriilmény is, nevezetesen, hogy a
toxoplasmés gyermek sziilei, sok egyéb eredetli betegséghben, nyomoréksighan és
fogyatékossigban szenvedé gyermek sziileivel ellentétben megnyugtathaték, hogy
sziiletend6 tobbi gyermekiiket nem fenyegeti ez a betegség, fontossé teszi, hogy a
betegség ismerete a gyakorlé orvosok minél szélesebb kirében elterjedjen.

A fertézés Gtjdn csak 1 esetben volt valészintisitheté; O. E. (I. tédbl. 2. sz.
eset) sziiletése idején sziil6falujdban baromfivész volt, sok egér és velik macska
megdoglott.

Tiz esetem koziil 3, valamennyi a 6 kivizsgalt eset kozé tartozd, Szegeden vagy
Szeged kornyékén sziiletett, a tobbi Veszprém, Pest, Csandd, Moson, Csongrad,
Békés és Hajdu megyében. Annyi mindenesetre megéllapithat6, hogy hazénkban is
elofordul a toxoplasmosis és valoszind, hogy egyik endemids gica Szeged kérnyékén
van.

) A betegség megelozésére elektiv, a hygiene 4ltalinos szabédlyain tilmend rend-
szabédlyt ezidészerint nem ismeriink és a gyogyitds is még a kisérletezés fokdn van.
lgy Zaszuchina és térsai (10) szovjet szerzok értékes munkdjabol megtudhatjuk,
hogya Sulfidin és Sulfadiazin beteg egerek gyégyitdsdban bevélt, annak dacéra, hogy
in vitro mindkét szer hatdstalannak bizonyult. Nelson és Mantz (14) egy esetben
Sulfamerazin, Sulfadiazin és Sulfathiazol egyiittes alkalmazdsdval értek el részleges

eredményt.
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, Coobmaer 6 civyaeB Tokcornyasmosa. M3 Hux 3 pomunock B Cereme wim
€ro OKpPeCTHOCTSIX. Y 3THX 6 00JIbHbIX MOXKHO OblJI0 HaWTH BCe XapakKTepHble
JIPU3HAKK ToOKcomJasmosa. OcrasibHbIX 4 ciyyasi He MOr' IOJIHOCTbIO HCCJIe0-
BaTb, W TO3TOMY HX MPUKJIOUAeT K OCTaJibHbIM, KaK COMHHTeJIbHble. B cemMbsix »
atux 10 (6+4) pereli MMeJsioch 110 OAHOMY uJieHY, 0OJIEIOIIEMY TOKCOIJIa3Mo-
som. M3 6 HecomHeHHbIX ciivyaeB 4, (a M3 10-tu 5) 6bum mikro u ultrahyper- |
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A Toxoplasma gondii 100 éve
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OSSZEFOGLALAS A vdrandéssdg alatti Toxoplasma-fert6zés és a magzatra gyakorolt silyos, neuroldgiai tiinetekkel jdro
kovetkezmények kézotti 6sszefliggést mdr régota megfigyelték. Dr. Focher LdszIo publikdcicja — mely 75 évvel ezelé6tt
jelent meg, amikor a Toxoplasma gondii nevd parazita mdr 25 éve ismert volt — magyarorszdgi gyermekkdrhdzakban
gondozott, mentdlis és neurolégiai fejl6dési rendellenességben szenvedd gyermekeknél megfigyelt eredményeket vizs-
gdlja és hozza 6sszefliggésbe a praenatalisan szerzett toxoplasmosissal. A Toxoplasma gondii protozoon parazita vi-
lagszerte elterjedt, a vildg népességének egyharmadat érinti. Ez az obligdt intracelluldris parazita képes megfertézni az
embereket, valamint gyakorlatilag minden melegvérd dllatot, a macskdkat mint végleges gazddkat. A toxoplasmosis va-
lodi jelentésége az emberi megbetegedésekben ismeretlen maradt egészen az elsé velesziiletett toxoplasmosis felisme-
réséig. A Toxoplasma-fert6zés egyre névekvd szerepét immunhidnyos betegeknél az 1970-es évek kbzepén ismerték
fel és ezt kbvetSen az immunoldgusok széles kérben vizsgaltdk a fert6zés reaktivdcidjdnak koncepcidjat. Alabbi kézle-
mény a toxoplasmosissal kapcsolatos legtijabb irodalmi adatok dttekintése, kiilonés tekintettel a velesziiletett fertézés-
re és az elmdlt 75 évben elérhetévé valt diagnosztikai eszk6zokre. Ismerteti a jelenlegi és jovébeli kutatasok fontos té-
mdit.

KuLcsszavAak  Toxoplasma gondii, congenitalis toxoplasmosis, immunhidny

A 75 éve publikalt cikk szerzgje tegségének gondoltdk és az emberi megbetegedé-
seket a hdzidllatok (macska, kutya, szdrnyasok)
Dr. Focher LdszI6, a Heim P&l kérhaz (kordbban Al- kozvetitésével feltételezték. A parazita teljes élet-
lami Gyermekvédd Intézet) neurolégiai osztdlya- ciklusa az 1970-es évekig nem volt ismert (2). Ugy
nak f6orvosa, 1949-t6l 1963-ig az els6 magyar tartottdk, hogy felnéttek ritkdn betegszenek meg és
gyermekneurolégiai osztdly vezet§je volt. Sokat mutatnak stlyos tineteket. A 75 évvel ezel6tt ir6-
utazott kulfoldre, 3 vildgnyelven beszélt, utazdsait dott cikk alapjdn, madr akkoriban megfigyelték,
mindig egybekototte Uj tapasztalatok szerzésével. hogy terhes anydk magzatai is megbetegedhetnek.
Tudomadnyos fokozatot mégsem ért el. Munkdssdga A terhes n6k csak faradékonysdgrol panaszkodtak
sordn az epilepszidval foglalkozott a legtobbet, so- a betegség ideje alatt, ndluk nem alakultak ki su-
kat hangoztatta az epilepszids gyermekek elldtdsa- lyos kozponti idegrendszeri tiinetek, mint a magza-
nak fontossdgdt és a gondozdsuk szikségességét toknal.
(1). ,Sokgocd, dltalanos fert6zé betegség”-nek tartot-

tdk: a tidg, a csontveld, a 1ép, a nagyagyvel6 és a
szem betegségét okozhattdk a gécok. A kozponti

Kezdeti ismeretek a toxoplasmosisrdl idegrendszert megbetegitve okozhat silyos elme-
fogyatékossdgot, tobbnyire ,hilyeség”, vizfejlisé-
A kézlemény megirdsakor mdr ismert parazita volt get, chorioretinitist, tovdbbd az agyi gécok elhe-
a Toxoplasma gondii, jelenleg mar tébb mint 100 lyezkedése alapjdn: epilepsia, bénulds, egyéb
éves protozoon (Nicolle és Manceaux 1908, Tunis, corticalis, ritkdbban subcorticalis mozgdszavar ti-
Pasteur Intézet). Az els6 humdn eseteket az neteivel. Diagnosztikus volt mdr akkoriban a ront-
1920-as években kozolték. A nemzetkodzi irodalom genképeken az agy kiilonb6z6 részein elhelyezke-
alapjan 1939-ben mutattdk ki el8sz6r a parazitdt d6 meszesedések megléte.
congenitalisan fert6zott gyermek szoveteibdl A cikk szerz6je szorgalmazta munkakozosségek
(Wolf, Cowen és Page) ElsGsorban a rdgcsdldk be- megalakitdsat, melyek a budapesti, szegedi és gyu-
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lai tdrsintézetek oligophren gondozottjainak szi-
révizsgdlatdt végezték el. 6 igazolt és 4 valészin-
sitett esetet taldltak. Diagnosztikai eszkozként
a Toxoplasma kivonatanyagdval, a toxoplasminnal
végeztek bérreakciét, azonban nem tulajdonitot-
tak a vizsgdlatnak nagyobb izonyité erét, mert —
irodalmi adatok alapjdn — a feln&ttek 60-70%-ban
volt pozitiv. A korabeli megfigyelések alapjan,
5 éves kor alatt a pozitiv toxoplasmin reakcionak
bizonyito értéket kellett tulajdonitani. Felting el-
térésnek bizonyult a szGrévizsgdlatok alkalmdval,
ezért toxoplasmosisra patognémikus eltérésnek
tartottdk az ultrahyperbrachycephalidt [koponya-
szélesség:hossz indexe (szélesség X 100) nagyobb,
mint 93]. Megfigyelték, hogy Sabin kordbbi megdl-
lapitdsa valds, miszerint a toxoplasmds gyermek
testvérét nem fenyegeti a betegség. A fert6zés epi-
demiolégiai tényezdit keresve ugyancsak megfi-
gyelték, hogy baromfivész, magasabb egér és
macskahaldlozds idején valészinbb volt a humdn
el6fordulds is. Az egyik endémids gécnak Szeged
kornyékét tartottdk.

Hidnyosak voltak a betegség megel6zését és keze-
[ésétillets ismeretek. Szovjet szerz6k publikdcidja
nyomdn tudomdsuk volt arrél, hogy a sulfidin és
sulfadiazin beteg egerek gydgyitdsdban a kisérle-
tek sordn bevilt.

A korabeli, gyakrabban el6fordulé oligophrenidk
kozul az incretids, rachitises és lueses eredet(ek,
valamint az encephalitis epidemicdbdl szarmazdk
voltak felismerhet6k. A szerz§ dltal kozolt fenti
megfigyelések hozzdjarultak a korabeli congeni-
talis Toxoplasma-fert6zések klinikai elkilonitésé-
nek megkonnyitéséhez.

Toxoplasmosis napjainkban — a parazita

A toxoplasmosis vildgszerte el&fordulé parazito-
zoonozis, kérokozoja a Toxoplasma gondii, mely-
nek teljes életciklusa az utébbi évtizedekben valt
ismertté. Kiemelkedd relevancidval rendelkezg,
étel dltal kozvetitett pathogen is egyben. (A Listeria
és a Salmonella mellett a harmadik leggyakoribb,
étel-asszocidlt sdlyos infekcié kéroka az USA-ban,
CDC.) A parazita humdn- és dllatgyégydszati jelen-
tdsége nagy, legalkalmasabb modellként szolgdl a
sejtbioldgia egysejtli organizmusokkal végzett
vizsgdlataihoz. Az egyik legtobbet tanulmdnyozott
parazita (2). Tobb genotipusa van, ezek kozul Eu-
répdban az I-es, dontSen a ll-es és a déli orszdgok-
ban a Ill-as tipus fordul el6. A T. gondiinak hdarom
fert6z6képes fejlédési alakja [étezik: egy gyorsan
0szt6dé invaziv tachyzoita, egy lassan oszt6dé
bradyzoita a szovet cystakban és egy, a kornyezet-
ben el6forduld fejlédési alakja: a sporozoita (1. db-
ra). A sporozoitdk a végleges gazda macskafélék
bélsardval Gril6 oocystan belll képz&dnek (3, 4).
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3 O Al - - >
1. dbra: Még nem sporuldlt Toxoplasma gondii oocystdk (balra
fent) és médr sporuldlt oocysta két sporocystdval (jobbra fent). T.
gondii cysta agyvel6bdl készilt HE-festett metszetben (balra
lent) és a cystdbdl kiszabaditott bradyzoitdk Giemsa szerint fes-
tett kenetben (jobbra lent) (forrds: CDC)

A fert6zés modja, terjedése és az emberi
immunvalasz

Eurépdban a parazita végleges gazddja elsGsorban
a hdzimacska. A macskdk bélsardval tril6 oocys-
tdk (dltaldban egy gazda 1-3 hétig uriti) a kornye-
zetben 1-5 nap alatt sporuldlédnak és ezt kbvetSen
vdlnak fert6z6képessé. Ez a magyardzata annak,
hogy miért nem tekintik a macskdkkal valé kozvet-
len érintkezést jelentds kockdzatnak az emberi fer-
t6z6dés szempontjdbdl. A lakdsban tartott és nyers
hidssal nem etetett macskdknak jarvdnytani szerepe
nincs, bennuk fert6zottség nem alakulhat ki. Ezzel
ellentétben a kijdré és nyers hdst fogyaszté macs-
kdk jdrvdnytanilag fontos szerepet toltenek be.
Nedves kornyezetben és alacsony hémérsékleten
az oocystdk akdr 1 évig is fert6z6képesek marad-
hatnak. Emberi fert6zés elsGsorban az oocystdkkal
szennyezett talajjal, novényekkel, nyers zoldségek
elfogyasztdsdval és ivévizzel torténhet, ezen felll
a szoveti cystdkkal fert6zott nyers hidsok (birka,
sertés, vadhusok, szarvasmarha- és baromfihus) fo-
gyasztdsdval, vératomlesztéssel vagy szervtransz-
plantdciéval, valamint méhen belil, transplacen-
talisan is bekovetkezhet (3, 4) (2. dbra).

A szoveti cystdk legfeljebb 3 hétig maradnak ferts-
z6képesek a hitott hdstermékekben (1 °C-t6l 6
°C-ig). A hdsok mélyfagyasztdsa-12 °C-on vagy en-
nél alacsonyabb hé&mérsékleten legaldbb 3 napig
hatékony tud lenni. Hdztartdsi korilmények kozott
hosszu ideig tarté f6zésre lehet szikség ahhoz,
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transzfazié

szbveti cisztak

‘ macskatrilék ‘ ‘szennyezettviz, zéldségek‘ ‘

nyers husok ‘

[ I

:

2. dbra: A humén Toxoplasma gondii fert6zés forrdsai

hogy elérjik a husok teljes Toxoplasma-mente-
sitett dllapotdt (5).

A T. gondii elleni immunvdlaszban részt vevd sejt
szint( folyamatokat széleskorlen tanulmdanyoztak
az elmilt 20 évben. A T helper 1 (Th-1) sejtek 4ltal
vezérelt immunvdlasz kulcsfontossdgi a parazita
elleni védekez6 mechanizmusokban. Fontos sze-
repe van a gamma interferon (IFN-y) és inter-
leukin-12 (IL-12) termeld sejteknek (6).

A szolid szervtranszplantdcié sordn a Toxoplas-
ma-fert6zés dtadhaté egy donor dltal, aki kordbban
fert6z6dott egy nemimmun recipiensnek. Bizonyos
szervek nagyobb valészintséggel tartalmaznak
cystdkat. Az izmokban gyakran fennmaradnak
a cystdk; igy a szivtranszplantdlt betegek nagyobb
Toxoplasma-fert6zés kockdzatnak vannak kitéve,
minta mdj-, tudd- vagy vesetranszplantdlt betegek.
A szeroldgiai felmérések alapjdn az emberiség egy-
harmada dtesett mdr Toxoplasma-fert6zésen. Ez az
ardny a fejl6dé orszdgokban magasabb, Kozép- és
Dél-Eurépdban a lakossdg 30-50%-a szeropozitiv.
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A toxoplasmosis klinikuma

Jelenleg médr ismert tény, hogy a fert6zés stilyossd-
ga fligg a Toxoplasma genotipusatél. A Nyugat-Eu-
répai orszagokban és Eszak-Amerikdban, ahol a
[l-es genotipusu torzsek domindlnak a primer fertd-
zés sllyossdga alacsony, de sokkal stlyosabb for-
madkat Olthet a betegség a vildg mds részein, mint
példaul Dél-Amerikdban vagy Afrikdban, ahol mds
genotipusok keringenek.

A T. gondiidltal okozott fert6zés sok esetben észre-
vétlen maradhat, illetve a beteg immunrendszer-
ének dllapotatél fuggben okozhat tuneteket.
Immunkompetens betegek kortlbelil 10%-dnal
nem specifikus tiinetekkel jar, ritkdn igényel keze-
lést. A legjellemzébb klinikai megnyilvanulds az
izoldlt nyaki- vagy occipitalis nyirokcsomoék meg-
nagyobboddsa, generalizdlt lymphadenopathia,
dltaldnos gyengeség, fejfdjds, izomfdjdalom, hé-
emelkedés. A nyirokcsomék nem érzékenyek, nem
olvadnak be, dltaldban alig tapinthatéak és keve-
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sebb mint 4-6 hétig észlelhetSek, ritkdbban per-
zisztdlnak hosszabb ideig. Nagyon ritkdn immun-
kompetens személyeknél felléphet myocarditis,
polymyositis, pneumonitis, hepatitis vagy ence-
phalitis. Az akut Toxoplasma-fert6zés a terhesség
alatt a legtobb nénél tiinetmentesen zajlik. A Toxo-
plasma szemészeti vonatkozdsban chorioretinitist
okoz, mely lehet velesziletett vagy szuletés utdn
szerzett betegség, akut fert6zés vagy reaktivdcié
kovetkeztében. Tipusos fehér [ézidk jellemzik, me-
lyek felett intenziv Gvegtesti gyulladdsos reakcio fi-
gyelhet6 meg. A klasszikus ,fénysz6ré a kodben”
megjelenés az aktiv retinalis léziéknak tulajdonit-
haté. Kordbban ugy vélték, hogy az ocularis toxo-
plasmosis a congenitalis fert6zés kovetkezménye
lehet (4).

Immunhidnyos betegeknél silyos, életveszélyes is
lehet a betegség. Ezen betegeknél a toxoplasmosis
szinte mindig a krénikus fert6zés reaktivaléddsa-
nak kovetkezménye. Leginkdbb a kozponti ideg-
rendszer érintett a folyamatban. Az encephalitis
klinikai megjelenése vdltozo, a hetek sordn fokoza-
tosan kifejl6dé szubakut folyamattél a napok alatt
kialakulé akut tiinetekig: zavartsdg, apdtia, fokdlis
neuroldgiai deficitek jellemzik. A klinikumra jel-
lemz6 lehet még a mentdlis dllapotvdltozas, sze-
mélyiségvdltozds, gorcsrohamok, agyidegtinetek,
mozgdszavarok és neuropszichidtriai tlnetek,
hemiparesis és beszédzavarok. A CT- és MR-felvé-
teleken tipusosnak mondhaték az excentrikusan
elhelyezked6 gytriGszerl képletek. Immunszup-
presszdlt betegeknél chorioretinitis, pneumonitis
vagy tobb szervet érint6 kérkép formdjaban is
jelentkezhet, akut légzési elégtelenséggel és a
szepszis hemodinamikai eltéréseivel.

Az 1980-as években zajlott AIDS-jdrvédny el6tt rit-
kdn regisztrdltak neuroldgiai tinetekkel jaré toxo-
plasmosist a felnéttek korében és lényegében a on-
kolégiai betegségben szenveddk, vagy a transz-
plantdcién dtesett betegek korében volt ismert.
A HIV-fert6zés kovetkeztében kialakulé celluldris
immunhidny kedvez a Toxoplasma reaktivdlodasa-
nak, melynek eredményeképpen silyos neuro-
infekcio 1ép fel. Kezdetben sok esetben az AIDS-es
betegeknél jelentkezé toxoplasmosist lymphomd-
nak gondoltdk.

A toxoplasmosis alapvetéen két formdban mani-
fesztdlodik: (1) akut fert6zés, amelyben a nagymér-
tékben replikdlédé tachyzoitdk az egész szervezet-
ben elterjednek és (2) a kronikus fdzis, amely ma-
gdban foglalja a szoveti cystdak képzGdését, elss-
sorban az idegrendszerben és a vdzizomzatban.
A szoveti cystdk a gazdaszervezetben élethosszig
megmaradnak. Krénikus formdban el&fordulhat
meméria deficit, bipolaris zavar, koncentrdciés
problémak, skizofrénia (9).
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Congenitalis toxoplasmosis és amit meg-
tudtunk réla az elmiilt 75 év alatt

A congenitalis toxoplasmosissal kapcsolatos régi
elképzelés az volt, hogy a fogamzdéképes korud nék,
akik T. gondii ellenes antitestekkel rendelkeznek
immunisak, ezért nem adjdk at a fert6zést a magza-
tuknak. A szeronegativ immunstatuszd vdrandés
néket a fert6zés szempontjabol kockdzatos cso-
portba soroltdk. A fert6zés magzatot kdrosito su-
lyossdgat, kimenetelét az adott trimeszterben tor-
tént fert6z6déssel hoztak osszefliggésbe. A vdran-
désdg minél kés6bbi szakaszdban kovetkezik be
a fert6z6dés, anndl nagyobb a magzat fert6z&désé-
nek esélye. Az els§ trimeszterben ennek esélye
15-25 %, a 2. trimeszterben 30-40%, a 3. trimesz-
terben 60-65%. A magzatkdrosodds mértéke
ugyanakkor ezzel forditott ardnyban van, az utolso
trimeszter alatti fert6z&dés esetén mar csak 10%
(3). Vizsgdlatok alapjdn a magzati kdrosodds legva-
|6szinbb, ha az anydndl a szerokonverzié a vdran-
doéssdg 24. és 30. hete kozott tortént meg (10).

Az elmult évtizedekben egy uj koncepcio, paradig-
mavdltds kovetkezett be a congenitalis toxoplas-
mosissal kapcsolatban. Ez részben a vilag kilonbo-
zG részein el6fordulé, eltérs T. gondii genotipusai-
nak azonositdsdra vezethet§ vissza. A T. gondii
ll-es genotipusa felel8s a legtobb congenitalis ese-
tért Eurépaban és az Egyesiilt Allamokban. Az eu-
répai T. gondii szeropozitiv (immunis) anydk con-
genitalis eseteinek vizsgdlata sordn derult fény ar-
ra, hogy a vdranddssaguk alatt mds genotipussal
tortént fert6z6dés okozott magzati érintettséget.
(Egy tanulmdny alapjdn az atfpusos genotipusokkal
tortént fert6zések a 3. trimeszterben okoztak su-
lyos velesziletett toxoplasmosist, szemérintettsé-
get.) (12)

A vdrandossdg alatt fert6zott anydktél sziletett
csecsemdk 10-30%-a érintett a toxoplasmosissal,
sok Ujszulott nem fert6z&dik. A magzati érintettség
foka nem mutat korreldciét az anyai fert6zés tine-
teinek mértékével. A congenitalis toxoplasmosis
4 médon alakulhat ki:

1. Immunkompetens n6kben a primer fert6zés so-
ran kovetkezik be a magzat fert6zése.
Immunkompetens néknél, akik roviddel a ter-
hesség el6tt fert6z6dnek meg. Ezeknél az ese-
teknél a fert6zés néhdny honappal a terhesség
el6tt torténik meg és feltehetSen a tartés anyai
parasitaemia kovetkezménye a magzat érintett-
sége, amely a terhesség sordn is perzisztal. Ter-
hesség alatt a CD4 helper sejtek szama csokken,
ennek kovetkezménye lehet egyes pathoge-
nekkel (pl. Toxoplasma) szembeni fogékonysag
novekedése. Ha a fert6z6dés > 6 hénappal a ter-
hesség el6tt tortént, a magzat dltaldban nem fer-
t6z6dik. Amennyiben a fert6z6dés 6 hénapon

2o 2

beltl tortént, a magzat fert6z6désének kockdza-

2.
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ta a terhesség kezdetéhez kozeledve ng, de
a valészintsége kicsi.

3. HIV-fert6zott, SLE-s vagy hematoonkolégiai be-
tegség kovetkeztében immunhidnyos dllapotd
anydk esetében egy régebbi Toxoplasma-infek-
cié reaktivdciéja vagy reinfekciéo okozhat
congenitalis infekciot.

4. Ritkdn el6fordulhat, hogy immunkompetens,

kordbban szeropozitiv n6kben torténik a terhes-
ség alatt djrafert6z6dés Toxoplasmaval. Kordb-
bi vizsgdlatok alapjdn, ilyen esetekben az ujra-
fert6z6dés egy atipusos genotipussal tortént,
amely sdlyos velesziletett toxoplasmosisért

volt felel&s (8).

A congenitalis toxoplasmosis gyakorisdga Kozép-
Eurépdban 0,01-0,03%. A fert6zott magzatok kb.
10%-4dndl a T. gondii vetélést vagy korasziilést
okoz. A legtobb esetben a praenatalis fert6zés szii-
letéskor szubklinikusan zajlik. A betegség, ha jelen
van az Ujszulottkorban, dltaldban sdlyos, neurolé-
giai tiinetekkel jar és kisérhetik dltaldanos, infekcio-
ra utald jelek. Szuletést kovetSen észlelhetd tine-
tek hydrocephalus, microcephalia, intracranialis
calcificatio és chorioretiniis. El6fordulhat lymph-
adenopathia, gorcsok, ldz, szeptikus dllapot. Az
idegrendszer érintettsége mellett észlelhetd tlnet
lehet anaemia, thrombocytopenia, petechidk, ki-
Utések, hepatitis, pneumonitis, retinochoroiditis.
Ezen gyermekeknél késébbi életiik sordn is jelent-
kezhetnek tinetek: pszichomotoros és mentdlis
retardatio, halldsvesztés, tanuldsi nehézségek.
Egyes vizsgdlatok alapjdn a toxoplasmosis pszichi-
dtriai  tuneteket (schizophrenia) is okozhat.
A congenitalis fert6zések 70%-dban alakul ki sze-
mészeti érintettség, mely tobbnyire sokszor évek-
kel a fert6zést kovetGen vdlik észlelhet6vé. Latdsi
zavarok, latotérkiesés, fénykerulés, kancsalsdg for-
dulhat el6. Ezek a gyermekek ritkdn gyodgyulnak
meg maradvdnytinetek nélkil. A szubklinikusan
indulé eseteknél az élet els6 pdr hénapjdban je-

1. tabldzat: Az immundiagnosztikai médszerek alkalmazhatésdga

Kérdés Teszt Magyardzata

A péciens fert6zott? IgG-kimutatds  pozitiv: fert6zott

negativ: nem fert6zott vagy 3 héten

Py

belul fert6zédott

A pdciens a kozelmdlt- IgM-kimutatds
ban fert6z6dott?

Py

> 6 hénapja fert6zd

IgG-pozitiv, IgM-negativ:
dott

lentkez6 tiinetek kozé tartozhat: a nystagmus, gor-
csok, kutacs el6domborodds, gyorsan novekedd
koponyaméret. Franciaorszdgban végzett 14 éves
nyomon kovetés sordn, 327 velesziletetten ferts-
zott gyermek kozil 95 (29%) gyermeknél alakultak
ki neuroldgiai tiinetek a kezelés ellenére (12).

A fejlett orszagokban észlelt, csokkend tendencidt
mutaté Toxoplasma-szeroprevalencia komoly ko-
vetkezményeket vonhat maga utdn a vdranddsdg
alatti Toxoplasma-fert6zés akvirdlasanak kockdza-
ta szempontjdabdl. Novekszik azon vdrandésok ard-
nya, akik fogékonyak lesznek a primer fert6zésre,
igy novekedhet a magzati dtvitelek kockdzata (4).

A toxoplasmosis diagnosztikdja

A toxoplasmosis diagnosztikdja immunkompetens
személyeknél napjainkban alapvet6en a szerolégi-
ai vizsgdlatokon alapul. Ezek alkalmazdsat és értel-
mezését az 1. tabldzat foglalja 0ssze.

Immunkompetens személyeknél az IgM tipusu el-
lenanyagok jelenléte friss fert6zés mellett szol,
megjelenése a fert6z6dést kovets 1 héten vdrhaté
és 1-3 honapig emelkedik, majd a fert6z6dést ko-
vet§ 9 honapig detektdlhatéak dltaldban. Az IgA-
tipusu ellenanyagok 3-4 hénapig mutathatéak ki.
Az lgG-tipusi ellenanyagok a fert6zést kovets
2 héttel jelennek meg, majd 6 hénapos pldté utdn
lassan csokkenek, de dltaldban élethosszig kimu-
tathatéak. A friss fert6z&dés sordn termelédott IgG
ellenanyagok aviditdsa alacsony, ezzel szemben a
régéta fenndllé fert6zés esetén magas aviditds mér-
het6 (aviditds: a fert6zés utdn termel&dé antitestek
kot6dése az antigénhez). A friss és régéta fennallo
fert6zottség elkilonithets, melynek szerepe a va-
randésdg alatti diagnosztikdban hasznos. Altala-
ban az eredményeket 3 héttel késébb vett Gjabb
mintdkkal célszerl megerdsiteni (3).

Immundeficiens betegeknél a szerolégia eredmé-
nyek nehezen értékelhetSek. Ezeknél a betegeknél

Megjegyzés

Pozitiv esetben egyszeri vizsgdlat elégséges.
Negativ esetben csak 3 hét elteltével elvégzett
vizsgdlattal lehet kizarni a fert6zést

3 héttel kés6bb elvégezett vizsgalat megerdsi-
t6 lehet

IgG-pozitiv, IgM-negativ:

< 6 hénapja fert6z6dott

Mennyire a kozelmdlt- 1gG-aviditds
ban fert6z6dott?

Aktiv fert6zésre van bi- PCR
zonyiték?

Congenitalis fert6zés esetén a mag-
zatok placentdjdbdl a kérokozé az
esetek 98%-ban kimutathaté
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magas: >4 hénapja fertézédott
alacsony:<4 hénapja fert6z6dott

Kérokozé  kimutathaté6 a  placentdbdl,
amnionbdl és a koldokzsinorvérbdl. A gyer-
mek vizsgdlata (vér, liquor) is sztikséges.
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lehet§ség van PCR-alapu diagnosztikdra, valamint
a képalkoté vizsgdlatok (CT, MRI) segithetnek
a kérjelzé eltérések dbrazoldsdra, illetve bioptdtu-
mokbdl (pl. nyirokcsomd) vagy liquorbdl lehetsé-
ges kimutatni a parazitat. Friss fert6zés esetén,
ocularis toxoplasmosisban a csarnokvizbgl is ki-
mutathatéak az IgG ellenanyagok, PCR és
immunoblot is végezhetS. A szervtranszplantdlt
betegeknél a szeroldgiai eredményeket a transz-
plantdciét megel6z6 szerostdtusz ismeretében kell
értelmezni. A szeropozitiv donor (D+) és szero-
negativ recipiens (R-) jelenti a legnagyobb kockd-
zatot a betegség szempontjdbél. Az IgM tipusu an-
titestek Gjbél megjelenhetnek a fert6zés reaktivdlos-
ddsa sordn, ugyanakkor a meglévg, kordbbi anti-
testvdlasz eltinhet, killondsen a csontvel&transz-
plantdlt betegeknél.

A PCR forradalmasitotta a velesziletett toxoplas-
mosis praenatalis diagnosztikdjat azdltal, hogy le-
hetévé tette a korai diagnézist. Congenitalis toxo-
plasmosis gyanidja esetén érdemes elvégezni a
megfelel§ mintakbdl (2. tabldzat). Emellett a speci-
fikus IgM és IgA ellenanyagok kimutatdsa az Gjszu-
[6ttben, valamint az anya és az Gjszilott 6sszeha-
sonlité immunoblotja is segitséget nydjthat a diag-
nosztikdban.

Irodalmi adatok vannak mdr egy IFN-gamma fel-
szabadulds mérésén alapuld tesztrél, amely (j
megkozelitést nydjthat még a congenitalisan fert6-
z6tt csecsemdk sziletés utdni diagnosztikdjdaban.
Ez a tipusi vizsgdlati médszer mdr bizonyiftottan
alkalmazott a Mycobacterium tuberculosis ferts-
zés diagnosztikdjdban és a jovében szirévizsgdlat-
ként lehetne alkalmazni a congenitalis toxoplas-
mosis diagnosztikdjdban, amennyiben megbizha-
tésdga meger@sitést nyer (7).

A Toxoplasma gondii fert6zés kezelése

Az immunokompetens betegek lymphadenitisszel
jaro Toxoplasma-fert6zését dltaldban nem vagy su-
lyos, elhlizédé esetekben javasolt kezelni. Szikség

2. tablazat: Diagnosztika stratégidk betegcsoportonként

parazitakimutatds

esetén a kezelés 2—4 hétig folytathaté. A laboratéri-
umi baleset vagy vértermékek transzfliziéja sordn
szerzett fert6zések potencidlisan a legsilyosab-
bak, ezeket a betegeket mindig javasolt kezelni.
1953 6ta ismert a szulfonamidok és a pirimetamin
kombindltterdpidjanak szinergikus hatdsa (Eyles és
Coleman), mely kezelés a toxoplasmosis standard
terdpidja lett. A csontvelG toxicitds miatt a kezelés
id6tartama alatt javasolt folsav addsa. Meningo-
encephalitis és chorioretinis kezelése esetén szte-
roid addsa is ajanlott. Terhesek kezelésére hasznd-
latos szer a spiramycin és a pirimetamin-szulfon-
amid kombindcidja folsavval egyiitt, mely a terhes-
ség els@ trimesztere utdn (17-20. hétt6l) alkalmaz-
haté. Toxoplasma-ellenes hatdssal rendelkezik
még a clindamycin, mely szulfonamid allergia ese-
tén alkalmazhaté. Congenitalisan fert6zott Gjszu-
lottek kezelésére a pirimetamin-sulfadiazin, vala-
mint folsav kombindcidja elterjedt. A T. gondii fer-
t6zés kezelésének hatékonysdga a magzatra és az
Ujszulottre vonatkozdéan nincs teljesen tisztdzva.
Nem tudjuk, hogy a praenatalisan fert6zott Gjszi-
lotteknek adott antiparazitds gyégyszerek hatéko-
nyak-e, bar konszenzus van abban, hogy a fert6-
zott csecsemd@ket pyrimethamin és szulfadiazin
kombindciéjaval 6-12 hénapig kell kezelni (2).
A cystds forma eradikdldsdra nincsen bizonyitott
kezelés. Ezért intenziv kutatdsok folynak dj gyégy-
szerek kifejlesztésére a T. gondii fert6zés akut és
kronikus fazisdnak kezelésére (HRR — Homologous
Recombination Repair inhibitorok) (11).

MegelGzés és sziirGvizsgdlatok

Kilonosen veszélyeztetett csoportot képeznek a
szeronegativ varanddésok, immunhidnyos betegek
és a szervtranszplantdltak. Megel6zés céljabol ke-
ralni kell a nyers/félnyers hisok fogyasztdsat és a
hidsfeldolgozds sordn (pl. saldtdk készitéséhez)
csak alapos mosds utdn haszndlt edényeket ajan-
lott haszndlni. Ugyelni kell a macskairilékkel
szennyezett folddel, alommal valé érintkezés so-

Diagnosztikai médszer Minta

IgM/1gG szint
IgM/IgG aviditas
Western blot

IgM/1gA/IgG szintek
PCR

szérum

placenta, koldokzsi-
nor, Ujszulott-anyai
osszehasonlité Western blot ~ szérumparallel

Betegcsoport Klinikai kérforma  Diagnosztikai
megkozelités

Imunkompetens beteg/ primer infekcié/ szeroldgia

transzplant vdromanyos/ immunstatusz-

vdrandos meghatdrozds

Ujszulott materndlis primer  szeroldgia

infekcid
Immunkompromittalt beteg  cerebralis/

disszeminalt
toxoplasmosis

Immunkompetens/ retinochoroiditis

immunkompromittdlt beteg

parazitakimutatds

szerologia
parazitadetektdlds ~~ PCR

vér, liquor, BAL,
szoveti minta

PCR, szovettan

szérum
csarnokviz

Western blot
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rdn, véddkesztyd haszndlata javasolt. Kertészke-
dés vagy egyéb, folddel valé érintkezéssel jaro kil-
sG tevékenységek utdni kézmosds, illetve a gyu-
molcsok, zoldségek alapos mosdsa az elfogyasztd-
suk el6tt kulonosen fontos az egyéb parasitosisok
megel&zése céljabdl is.

A madsodlagos megel6zés az immunhidnyos bete-
gekre vonatkozik, alapja a kemoprofilaxis. Azon
szeropozitiv betegek tartoznak ide, akiknél vdrha-
t6 a Toxoplasma-reaktivacié lehetsége az immun-
hianyos dallapotuk kovetkeztében. A congenitalis
toxoplasmosis és immunhidnyos betegek szerolo-
giai szurésével kapcsolatban nincs konszenzus.
HIV-fert6zott betegek esetében évente javasolt
szeroldgiai vizsgdlatot végezni a Toxoplasma-sze-
ronegativ betegek szamadra, kilonosen klinikai tu-
netek esetén. Immunhidnyos dllapotiak (CD4-T-
sejtek szama <100/ml) profilaktikus céllal trime-
toprim-szulfametoxazol kezelésben kell részesite-
ni.

Humdn vakcina nem all rendelkezésre.

Summary

Szdmos nyitott kérdés van a sz(irés koltségeivel és
elényeivel kapcsolatban. A koltséghatékonysdg, a
szerolégiai tesztek érzékenységével és specifici-
tdsdval kapcsolatos kérdések, valamint a spirami-
cin hatékonysdgdanak hidnydra utalé vizsgdlati
eredmények, 6sszességében tobb orszdgban aka-
délyozzdk a szlrSprogramok bevezetésére tett
kisérleteket.

A Toxoplasma jovéje

A Toxoplasma, mintvizzel is terjed6 betegség meg-
ismerése, tObb orszdgban 6sztonzott kornyezeti
kutatdsokat. Az epidemiolégiai és genetikai kutatd-
sok eredményei nagy el6relépést hoztak a gyakor-
latban. A Toxoplasma kezelési indikdciéjat segité
diagnosztikai repertodr értékelése tisztdzdsra var.
A legtobb esetben lehet&ség van diagnoézishoz jut-
ni, de Uj biomarkerek fejlesztése hasznos lenne
példaul a szemészeti és kozponti idegrendszeri lo-
kalizdcioju korképek esetében.

100 years history of Toxoplasma gondii

Kinga Kardics, Pediatric Center, Semmelweis University, Budapest, Hungary

The connection between Toxoplasma infection during pregnancy and devastating neurological consequences for the
fetus has long been observed. The publication (by Dr. Focher LdszI6),- which appeared 75 years ago ,when the parazite
Toxoplasma gondii was already known for 25 years -explores the findings in children with neurodevelopmental
disorders from various hugarian children hospitals and linked the connection with prenatally aquired toxoplasmosis.
Infection with the protozoan parasite Toxoplasma gondii has a worldwide distribution, that infects up to a third of the
world’s population. This obligate intracellular parasite can infect humans as well as virtually all warm-blooded
animals, cats as definitive hosts. The true importance of toxoplasmosis in humans remained unknown until the first
reports of cases of congenital toxoplasmosis. The growing role of Toxoplasma infection in immunocompromised
patients was acknowledged in the mid-1970s, and the concept of the reactivation of infection was thereafter
extensively explored by immunologists. This is an updated review of data on toxoplasmosis, with a focus on the
congenital infection and diagnostic tools which have changed during the last 75 years. Important topics of current and

future research are presented.

KEYWORDS Toxoplasma gondii, congenital toxoplasmosis, immunodeficiency
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Utravalé tudnivalé

= A toxoplasmosis legnagyobb klinikai relevancidval jaré infekciés megbetegedést a varandésok és
immunszupprimdltak kérében okozhat.

= A diagnosztika fejlédésével dj eszk6zok (PCR) dllnak rendelkezéstinkre a congenitalis toxoplasmosis
pontosabb diagnosztizdldsdhoz és immunhidnyos betegek kovetésére

Tesztkérdések

2. Congenitalis Toxoplasma gondii fertézésre igaz dllitds,
1. Toxoplasmosis szempontjabdl kik a legveszélyeztetettebb kivéve:
populdci6? a) a magzat fert6z6désének az esélye a 3. trimeszterben a leg-
a) gyermekek magasabb
b) id6sek b) Toxoplasma-infekcié reaktivaciéja a vdrandésban nem
¢) vdrandésok és immunszupprimdltak okozhat congenitalis infekciot
d) hdzi macska tartok c) tlinete lehet az Gjszilottnél: hydrocephalus, microcephalia,

intracranialis calcificatio és chorioretiniis

d) gyanu esetén az Ujszulottnél, az anyai vérmintdkkal parhu-
zamosan elvégzett ellenanyag-vizsgalatok (IgM, 1gG) mellett
PCR alapu diagnosztika is segithet

Az egyszer(i vdlasztdsos tesztekre a megolddst a tarsasdg honlapjdn kérjik megjelolni: www.gyermekorvostarsasag.hu.
A legjobb megoldé 100 ezer Ft jutalomban részesil! Kreditpont a teszteket j6l megoldéknak!

Jan Riordan,
Karen Wambach

h & jordan
Karen Wambach & Jan Riorda
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Masodik valtozatlan k éCié
kiadas human lakt
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Rdkéczy Gyorgy, Vajda Péter, Cserni Tamas:
KORSZERU GYERMEKSEBESZET

Semmelweis Kiad6, Budapest, 2025.

https://www.semmelweiskiado.hu/termek/2058/korszeru-gyermeksebeszet

Ez az els6 hazai sokszerzGs gyermeksebészeti konyv, amely
jelent6s szakmai elGrelépést jelent. A kotet 44 kitling szerzé
szakmai ¢sszefogdsdnak a terméke. A szerz6k kozott az or-
szag tobb gyermeksebészeti osztdlydnak szakemberei, ne-
ves idegsebészek, szivsebészek, de szamos kulfoldon dol-
gozdé magyar kolléga is van, nem is szélva egy vildghird
amerikai gyermeksebészrgl. A konyv szerkesztGi méltan
nemcsak a magyar, hanem a nemzetk6zi gyermeksebész ko-
zosségnek is ismert és elismert képviselGi.

A konyv megjelenését az is indokolja, hogy az elmiilt évek-
ben a gyermeksebészet és hatdrteriletei kifejezetten sokat
fejlédtek. Ennek megfelel6en a konyv tartalma a kordbbi ha-
zai gyermeksebészeti konyvekkel 6sszehasonlitva fontos Uj
témadkkal bévilt, mint példdul a gyermek-szivsebészet,
gyermek-idegsebészet, gyermekbaridtriai sebészet.

A jov6 generdcio szdmdra is fontos Gtmutatdst jelent, hogy
szamos fejezet végén a szerz6k felhivjdk a figyelmet a fej-
lesztési és kutatdsi tennivalékra és lehet&ségekre.

A korszer( kotetben és az online megjelend fényképek mel-
lett kozel 50 mtét, zommel minimdlinvaziv beavatkozdsok
QR-koddal online elérhet6k. Ilyen magyar nyelvd gyermek-
sebészeti 6sszefoglalé kiadvdany még nem szlletett hazank-
ban. Ez a nagy mennyiségl képanyag egyeduladll6 médon
segiti az oktatdst.

A konyv nemcsak gyermeksebészeknek késziilt, hanem je-
lentds segitséget kivdn nydjtani a gyermekeket elldté tdrs-
szakmdk szakembereinek, ezért ajdnlom csaldd- és gyermekorvosoknak, gyermeksebészeti betegekkel fog-
lalkoz6 névéreknek, asszisztenseknek és természetesen orvostanhallgatéknak, a gyermekeket gondozék-
nak is segitséget nydjt ismeretanyaguk, tuddsuk tovdbbi bévitéséhez.

Szerkesztette:
Dr. Rakdczy Gyorgy
Prof. Dr. Vajda Péter
Dr. Cserni Tamas

KORSZERU
GYERMEKSEBESZET

Dr. Papp Zoltdn
professor emeritus
az Orvosi Hetilap F&szerkesztGje

A kotet 44 kivalé szakember k6z6s munkdjanak eredménye. Megjelenését kilonosen indokolja, hogy a
gyermeksebészet, s a hozzd kapcsolédo hatdrtertletek hatalmas fejl6édésen mentek keresztil. Az Gj kutatdsi
eredmények, technikai innovaciok és modern sebészeti eljardsok jelentds mértékben bévitették a szakter-
let lehet&ségeit, melyek a hazai gyermeksebészeti szakkonyvekben nem vagy csak érintélegesen szerepel-
tek, s amelyek egyre fontosabb szerepet téltenek be a modern gyermekgydégydszatban (pl. szivsebészet,
idegsebészet, baridtriai sebészet). A korszerd kotetben taldlhaté szines dbrdk és klinikai fényképek mellett
kozel 50 mtéti eljards QR-kod segitségével online is elérhetévé vdlik, mely példatlan lehetSséget biztosit a
sebész szakembereknek, a csaldd- és gyermekorvosoknak, orvostanhallgatéknak egyardnt a sebészeti
technikdk elsajdtitdsdra és mélyebb megértésére.

Prof. Dr. Szijdrto Attila
Semmelweis Egyetem, Sebészeti, Transzplantdcids
és Gasztroenterolégiai Klinika igazgatdja
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