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A bronchopulmonalis dysplasia ( BPD)
klinikai definitioi

* Nortway 1967  Respirator dependencia + jellegzetes 4
stadiumos radiologiai kép ( N.E.J.Med 276,357-368,1967)

« Bancalari 1979  Ujsziilottkorban asszisztalt 1élegeztetés
(= 3 nap) + légzési elégtelenség + oxygen dependencia 28
napos koron tul ( J.Pediatr. 95,818-823,1979)

* HIFI Study Group 1989 Oxygen dependencia a 28.
¢letnap utan + a tiidé abnormalis radiologiai képe

(New. Engl. J.Med.1989 320:88-93)

» Shennan 1988 Asszisztalt respiracio az elsé életnapokban
+ oxygen dependencia a 36. postconceptionalis héten +
radiologiai eltérések (Pediatrics 82, 527-532,1988)
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A BPD uj terminus technicusa

A definicidk valtozasaval az allapotot mara a
»chronic lung disease” ( CLD )

névvel jelolik, a ,,broncholpulmonalis
dysplasia” fogalmat a korabbi IV. stadiumu
BPD ( radiologiailag: ,lépesméz tiid6™ )
megnevezeésére hasznaljak.

A CLD etiologiaja

a tido immaturitasa

barotrauma ( volutrauma )
* inflammacio

* oxigén toxicitas

tiiddoedma/nyitott ductus arteriosus

fertozések

genetikai hajlam




A BPD / CLD gyakorisaga

USA-beli adatok:

» 1250-1500 g sziil. salyt talélok : 13 %
« 700 - 800 g sziil. sulya taleélok :  75%
Merritt TA Ed Contemporary Issues in Fetal and Neonastal Medicine Vol4. 1988.
Magyarorszagon:

Az 6sszes taleld 1500 g alatti korasziilott
korében: 25-28 %

1998 /1999 orszagos éves PIC munkaértekezlet adatai alapjan

A BPD elofordulasat befolyasolo
epidemiologiai / klinikai faktorok

—
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A CLD elofordulasanak
valtozasa

* Magyarorszagon nincsenek értékelhetd felmérések
az elmult évek CLD el6fordulasi gyakorisagarol.

* Mivel a korasziilési rata csokkenése sokkal kisebb
léptékli mint az igen éretlen korasziilottek
¢letkilatasainak javulasa,
mind a CLD eléfordulasi aranyszama mind
abszolut szama valoszinlileg novekszik.

A BPD/CLD pathologiaja

1. Exudativ, diffuz alveolaris karosodas fazisa
+ atelectasias/emphysemads teriiletek
*  bronchialis mucosa hyperplasia/ metaplasia

* excessiv mucus secretio €s alveolaris macrophag
exudatio

2. Regenerativ, fibroproliferativ szakasz
»  peribronchidlis simaizom hypertrophia

* basal membran focalis megvastagodasa ¢€s
fibrosisa

« pulmonalis hypertonia tip. vascularis hystologiai
jelei

3. Reparativ szak




A bronchopulmonalis dysplasia

pathomechanizmusa
Vér
Albumin ‘ Surfactant dysfunctio
Folyadék
Oxygén
l Neutrophyl migracio
Gyulladas / / \
I Gyulladasos Proteaz
mediatorok enzimek
Reaktiv oxigén gyokok \ /
Fibrozis

kronikus gyulladas

Barotrauma / Volutrauma szerepe
a CLD pathogenesisében

Magas tidal volume pozitiv vagy negativ nyomassal
létrehozva ugyanazt a korszovettani elvaltozast (oedema)
okozza (Dreyfuss Am.Rev.Res.Dis. 137,1159,1988)

Magas PIP alacsony tidal volume mellett nem karosit.

45 H20Ocm-es PIP nem okoz tiidéoedemat, ha a mellkasra
kiviilrél nyomas nehezedik.

30 H2Ocm-es PIP ellennyomas nélkiil tiidoedemat okoz
(Hernandes: J.Appl.Physiol. 66,2364,1989).

Ujsziilott baranyok tiiddszovetének nyirokaramlasa (az
oedemaképzddés mértékének jele) egyenesen ardnyos a
tidal volume emelkedésével. Ez megakadalyozhat6 a
mellkas kitéréseket akadalyozo6 kotéssel (Carlton
J.Appl.Physi01.69,577,1990)
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A lélegeztetés modjanak hatasa a
CLD gyakorisagara (A)

Kiméletes lélegeztetés : ..permissziv’ hypercapnia
(Mariani: Pediatr.Res. 41,163A,1997)

45 - 55 Hgmm pCO2 versus 35 - 45 Hgmm pCO2

Eredmény: - csokkend BPD incidencia
- rovidebb 1dejli O2 dependencia
- révidebb respiracids 1do

A lelegeztetes modjanak hatasa
a CLD gyakorisagara (B)

Szinkronizalt 1élegeztetés
( Bernstein: J.Pediatr. 126,769,1995)

1500 g alatt sziil. sulya korasziilottek (96 eset)
a BPD incidencia SIMV esetén alacsonyabb
(SIMV: 47%, IMV: 72%, p<0,05)
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A lelegeztetes modjanak hatasa
a CLD gyakorisagara (C)

HFOV

alacsony tiidévolumen mellett nem
csokkenti a BPD incidenciat

(HiFi Study: J.Pediatr. 116,993,1990)

HFOV optimalis tiidévolumen mellett
szignifikdnsan csokkenti a BPD
gyakorisagot (foly. levo klinikai vizsg.)

A hypocarbia és a CLLD
osszefuiggése

751 - 1000 g kozott a BPD kialakulas legjobb eldjele
az ¢€let elsd 96 6rajaban meért 40 Hgmm alatti pCO2
tenzid (Kraybitt J.Pediatr. 115,115,1989)

pCO2 azélet elsé 6 orajaban  BPD incidencia

<29  Hgmm 5,6 X
29 - 40 Hgmm 3,0x
> 40 Hgmm I x

(Garland: Arch.Pediatr.Adolesc.Med. 149,617,1995)
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Surfactant kezelés hatasa a CLD
gyakorisagara

» Szintetikus és természetes surfactant kezelés nem
csokkenti a BPD incidenciat (Meritt: N.E.J.Med.
315,785,1986 és J.Pediat. 118,581,1991)

» Korai és késoi ("rescue") kezelés nem befolyasolja
a BPD incidenciat

* Igen korai (<2 h) és késobbi ( > 2 h ) alkalmazas
esetén a BPD gyakorisag csokken ( 7,9 vs 11,8%).

"OSIRIS" study (n=6774). Lancet, 340, 1363, 1992

A surfactant kezelés
és CLD gyakorisag
konkluziok

1. A surfactant kiterjedt hasznéalata nyomén
bekovetkezett javulo tulélés mellett a BPD
incidencigja valtozatlan

2. Igen koran alkalmazott surfactant esetén
az incidencia kissé csokken
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A bronchopulmonalis dysplasia
prophylaxisanak lehetséges modjai

Antenatalis steroid -
Antenatalis TRH -
Surfactant -
Permissiv Hypercapnia
Superoxid Dismutase
Korai postnatalis steroid
Folyadék restrikcio
SIMV / HFOV

Inositol -

10. Vitamin A -
11. Vitamin E -

12. Intralipid alkalmazéasa

igen

nem

csak preventiv

igen

?

kés61 mellékhatasok !!
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mihez képest ?

0
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A bronchopulmonalis dysplasia
kezelésének lehetoségei

Taplalas

1.
2.
3.

AN

Diuretikumok
Steroidok
Bronchodilatatorok
Cromolyn, Ketotifen
RSV immun globulin
Oxygen
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A diureticumok hatasa
bronchopulmonalis dysplasiaban

Klinikai tapasztalatok

* a tidofunkciok 1 oran beliil javulnak
» 7 napos kezel€s utan tartds javulas

» végsO kimenetelre vonatkozo6 adat nincs

A diureticumok hatasa
bronchopulmonalis dysplasiaban

Hatasmechanizmus

 BPD korai szakaszara az interstitialis
oedema jelemzo.

» Az interstitium folyadékja jelentOsen
csOokkentheto diuretikumokkal.

» Ez a tiid6 nyirokaramlasanak csokkenését
eredményezi.

» Egyes diuretikumok (Furosemide) javitjak a
ventilatio / perfusio aranyat.
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A postnatalis glukokortikoid kezelés
lehetséges indikacioi korasziilottekben

BPD kezelés

BPD megel6zése

Pulmonalis intersticialis emphysema ( PIE) kezelése
MAS kezelése

Sl e

5. Systemas hypotensio
* Systemds hypotensio volumen ¢€s presszor addsa utan
« Mellékvese elégtelenség korasziilottben

Glukokortikoid dozis equivalenciak

(mg/kg)
Supple- Stressz | terapias | hatastartam
mentacio dozis
Cortisol 0.7 1.5 12.5 rovid
Dexame- 0.03 0.1 0.5 hossza
thasone
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A postnatalis steroid kezelés
klinikai hatasa a CLD kezelésében

Csokkenti a 1éguti ellenallast
Compliance emelkedik
Csokkenti az O2 igényt
Megkonnyiti az extubalast

A N

Nem emeli szignifikansan az
infekciok szamat

A CLD kezelésében alkalmazott
steroid mellékhatasai

* glucose intoleranciat okoz

» gyomorverzes eléfordul

 a szisztémas vérnyomas emelkedik

 gatolja a novekedést

 cardiomyopathia

« periventricularis keringészavar /
fejkorfogat novekedes lassibb
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Az ujsziilottkori postnatalis szisztémas
steroid kezelés idegrendszeri hatasai

e Hypothalamo - hypophysealis tengely
e Hyppocampus, Limbicus structirak

« LMS ( limbicus motoros rendszer ) : diffiz
monoaminerg rostrendszerének direkt
végzOodésel vannak a gerinvelében az
interneuronokon €s motoneuronokon.

* Cerebralis neuronok: neurogenezis csokken
( az agy térfogata, sulya, gyrifikacioja
csokken ). A csokkent / lassult gyrifikacio
human megfigyelés is ( MR vizsgélatok)

Evidence based utanvizsgalatok a
postnatalis steroid kezelés
biztonsagossagarol (A)

Morley: Postnatal steroids:review of the effect on

survival and motor function
(ESPR ann. Meeting 2000. Rhodos)

A. 29 klinikai vizsgalat metaanalizisével az 5 éves
korban mért tilélésben nem volt kiillonbség

B. 8 vizsgélatban kozoltek adatokat a neurologiai
kimenetelrdl
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Evidence based utanvizsgalatok a
postnatalis steroid kezelés
biztonsagossagarol ( B)

Steroid | Steroid | ERD CI
igen nem

Motoros dysfunkci6 31,2% | 15.3% | 15.9 % | 9.8 -22
incidencija

Neurologiai karosodas | 50,0 % | 60.5% |10.2% |-16.2 -
nélkdli talélés 4.2

Osszefoglalas

« ACLD az éretlen korasziilottek funkcionalis és
struktiralis tiido-éretlenségébdl fakadod kronikus
betegség, melyet dontden a tiido mechanikai
karosodasa indukalta gyulladasos folyamatok
hoznak létre.

» A CLD incidenciaja nagy valosziniiséggel
emelkedik hazdnkban.

» A CLD kezelésében alkalmazott nagy
hatékonysagu steroid kezelés hattérbe szorulasa
varhat6, az azzal 0sszefiiggésbe hozhatd késodi
neuroldgiai karosodasok kockéazata miatt.
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