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A gyermekorvosi irodalomban csupan révid tajékozédas is elég ahhoz,
hogy kittinjék, ez id§ szerint a neonatolégia, ezen beliil is az tjsziilottek 1ég-
zészavarai témaja a legintenzivebben kutatott teriilet. A tudomany valamely
szakaszaban az erdk ilyen koncentralodasa rendszerint annak a jele, hogy a
végleges megoldast még nem sikeriilt elérni, de az barmely pillanatban var-
hato.

Jelen 6sszefoglalé jellegli munkdmban az tjsziilottek 1égzészavarai klini-
kumanak révid exponalasa utan a kérallapot patholégiaja targykorébdl féleg
a vérkeringés sajatos anomalidra szeretném a fGhangsilyt helyezni, majd a
therapiarél kivanok szélni. A therapia ugyanis elvi szempontbdl is érdekes,
mivel egy-egy therapias eljaras sikere, annak egyben patholégiai alapja helyes-
ségének beigazolasaként is felfoghatd.

A régebben ismert tjsziilottkori szamos kiilonboz8 eredeti légzészavarok
koziil bonyolultsagaval, az életkilatasokra val6 veszélyeztetésével kiemelkedik
az ujszilottek, f6leg a korasziilottek sajatsagos tiinetegyiittese: a respiratios
distress syndroma (RDS). Kérbonctani képét mar régen leirtak. A tiidé ate-
lectasias, az alveolusokat fibrinbél allé hartya, az tin. hyalin membran vonja
be. Ehhez a lelethez tartozé klinikai képet ugyanakkor sokaig nem ismerték.
Addig mig a korasziilstteket vattaval bélelt polyaba és vastag takarokkal be-
bugyolalva couveus-okkel letakarva tartottak, nem is vehették észre. Az at-
latszé, plexi-biraji incubatorok belsd, meleg mikroklimajaban meziteleniil
fekvé korasziilotteken viszont a jelenség félreismerhetetlen.

A tiinetcsoport bizonyos esetekben érett ujsziilotteken is jelentkezhet.
Jellemz§ szovédménye a korasziiléseknek. Az 1.500 g koriili testsiillyal sziiletet-
tek koziil mar az élvesziiletettek 50 9% -an jelentkezik. Mivel igen nagy hala-
lozassal jar, ez a tiinetegyiittes jelenleg is az tjsziilottkori halalozas legjelentd-
sebb tényezdje.

A klinikai tiinetek (sajatsagos médon) a sziilést kovetd néhany orai la-
tentia idé milva bontakoznak ki. Ezek szerint tehat nem a sziilészobai iddszak
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64 BODA DOMOKOS

eseményei kozé tartozik az RDS probléma, hanem az els§ 6 érat kovetd 2—3
napos életkoré. A betegellatas sem sziil§szobai teendd, hanem egészen speciali-
zéalt intenziv jsziilott-korasziilott osztilyok feladata. A légzési elégtelenség
tiinetei a legfelttingbbek. Egyre fokoz6do, extrém (akar 100/min frequentiat is
meghaladé) tachypnoe jelentkezik. A maximalis erdkifejtés jeleként a belégzés
alatt a szegycsonttaj paradox médon mélyen besiipped, a kis csecsemd sajat-
sagos nyogdécseld (grunting) hangot hallat. (Hamarosan a cyanosis igen kife-
jezetté valik, a tachypnoét apnoés periédusok szakitjak meg.) A betegek segit-
ség nélkiil 70—80 9,-a 24—28 o6ran beliill meghal. De a korkép sikeres atvésze-
lése semmi maradvannyal nem jar.

A Réntgen eltérés jellegzetes. A tiiddmezdkben reticulogranularis homaly
lathat6 az egész tiid6felszinen, amiben egyre jobban elGtiinik a bronchusrend-
szer légtarté képe (levegSbronchogram). Laboratériumi jelként a betegséget
szabalyszerien metabolikus acidosis kiséri. Astrup zsenialis mikro- vér sav-
-bazis methodikajanak gyakorlati hasznossagat a klinikumban ez a beteganyag
bizonyitotta els6ként. Hadd utaljak mindjart az els§ sikeres Usher-féle alkali
glucose therapiara (Usher 1959). Az alkalizal6 kezelés rendszeressé valasaval
egyben kiesett a keziinkbdl a betegség silyossagi foka sav-bazis adatok utjan
valé ellendrzésének igen érzékeny eszkoze. De még biztosabb médszerré valt
ennél az art. vér O,-tensiéjanak rendszeres kontrollja. A betegség siilyossagaval
parhuzamosan egyre nagyobb O, koncentraciéji belégzett levegdvel lehet az
arterias vér Pg, -értékét a kritikus 50 Hgmm szint felett tartani. Ehhez koldok-
arterian keresztiil 4llandé katheter behelyezése és az arterias vér P, értékének
legalabb 4 o6rankénti folyamatos kontrollja sziikséges.

Sajat osztalyunkon harmadik éve rendszeressé valt ezen gyakorlat
(Murdnyt 1976) meggy8zott arrél benniinket, hogy ennek igen nagy a haszna.

Az elmondott klinikai és laboratériumi tiinetek mar jelzik a pathophy-
siologiai folyamat jellegét, éspedig a ventillatio-perfusio zavarat. Ezek szerint
valami eltereli a tiid6ben kering6 vért a lélegz§ alveolusok feldl. A jelenséget
leir6k, Chu és mtsai (1967) indirekt bizonyitékkal is szolgaltak ahhoz, hogy
annak hatterében a tiidGerek humoralis hatasra megvaltozott reaktivitasa
szerepel. Igy mar el is jutottunk a vérkeringés anomalidhoz és az azzal szoros
kapcsolatban levd pathol6gias humoralis hatasok problémajahoz, amirél még
késébb lesz sz6. E szempontok tovabbi megvilagitasa elétt azonban térjiink
még vissza a vezet8 pulmonalis tiinetekhez. A betegek siilyos dyspnoéja a lég-
csere lebonyolitasdhoz rendkiviili teljesitményt igénylé munkatsbblet tiinete.
A légzési munka a nyugalmi éllapot 6tszorssét is meghaladhatja. Ezen a pon-
ton valé hatéssal, a 1égzési munkatobblet helyettesitésével valt szerves részévé
az RDS therapiajanak a gépi mesterséges lélegeztetés a specialis célra adaptalt
kiilsnleges respiratorokkal (Cooke és mtsai 1967). Megint csak az art. Po,
kontroll teremtett tisztabb helyzetet az indikaciéban is. Ilyen lehetdségek
birtokaban egyre tobb mar a sikeresen kezelt esetek szama.
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Pathophysiolégiai téren, de most mar biochemiai jelleggel alapvetd jelen-
tdségli volt az RDS kutatasban a tiid8 alveolust bevoné felszinaktivitast
csokkent§ anyagnak az din. surfactaninak a felfedezése (Avery és Mead 1959).
A tiid§ alveolusok egyes specialis sejtjei termelik ezt a lipoprotein természetd
anyagot, aminek a hidnyaban az alveolaris felszin vizes kozegében a nagy
felszinaktivitas kipréseli a levegdt a tiid6hél.

Az RDS-el valé kapcsolat nyilvanvals, mert itt a surfactant akar teljes-
sen eltiinhet a tiid6bél. Ilyen alapon egyenesen azt javasoljak, hogy abetegséget
tiid§ surfactant-hidny syndromanak nevezziik.

A kérdéssel kapcsolatos intenziv kutatds eredményeképpen tudjuk,
hogy asurfactant termeldés a foetalis élet 24. hetében indul csak meg. Ez éppen
az a minimalis gestatiés id§, amivel korasziilstt felnevelése egyaltalan lehetsé-
ges. De a-termelés a 35. terhességi hétig még elégtelennek tekinthetd.

Nagy gyakorlati haszonnal jart a surfactant anyagi természetének meg-
kozelitd kideritése, majd ennek nyoman a mennyiségi meghatarozas lehet8ségé-
nek kidolgozasa. A surfactant jelenléte, termelédésének iiteme, in vivo is
tanulmanyozhaté a korasziilott garatvaladékaban (Gluck és mtsai 1972). Gya-
korlati szemponthél fontosabb az a kérilmény, hogy a surfactant a magzat-
vizbe is bekeriil, igy a vizsgalat igen megbizhaté jele a magzat érettségének
(Gluck és mtsai 1971). Ezért ma mar electiv csaszarmetszések elgtt a minden-
napi sziilészeti gyakorlatban is kotelez6 ilyen médon tajékozédni a magzat
érettségi fokardl, illetve ha a sziilés bekévetkezését mar nem lehet megakada-
lyozni, biztos prognosist lehet az djsziilott fel§l mondani, amint ezt a klinikan-
kon tortént vizsgalatok is megergsitették (Boda M.1977.), erre a célra a mar
megsziiletett Wjsziilott gyomornedve is alkalmas, mert az a sziiletés utéan 14, 6ra-
ig practice amnialis folyadékot tartalmaz (Jerry és Evans 1975).

Kezelés szempontjabol nem valt be az a kézenfekvs lehet8ség, hogy kész
felszinaktiv anyagot juttassunk a tiidébe, (Robillard és mtsai 1974) de annal
tobb varhaté a surfactant termelés gydgyszeres inductiéjatol. Kideriilt, hogy
ez a hatas all a hatterében annak a régi megfigyelésnek, hogy a heroin élvezd
terhesek emiatt egyébként mindenben hatranyos helyzetben levd tjsziilott-
jein nem jelentkezik RDS. Ez id§ szerint a széles gyakorlat szamara alkalmas,
s6t kotelez§ a megindult korasziilésnek, ha lehet, gyégyszeres megallitasa,
ill. legalabbis retardalasa, majd cortisonnal vagy egyéb szerrel (Liggins és
Howie 1972) a magzati érettség, a surfactant termelés indukciéjara iranyulé
serkentése.

De ha tovabb feltessziik a kérdést: minek a kévetkezménye a surfactant
hiany, mindjart vilagossa valik, hogy ez is mar kiovetkezményes jelenség. A
surfactant szintézist bizonyitottan silyosan karositja hypoxia, ennek kévetkez-
ménye: az acidosis, az oxydativ anyagcsere substrat hidnya és metabolikus
produktumainak felhalmozédasa. Az egyszer elszenvedett hypoxia, milé as-
phyxia kévetkezményei tartésak, mivel vizsgalattal (Boda és mtsai 1970,
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Holden és mtsai 1972) igazolt humoralis hatasok, keringésben levé mediatorok
itjan a szervezet vérkeringése redisztribuciéja jon létre, amire a magzat jorészt
éppen az art. umbilicalis és a ductus arteriosus érszakaszok egyediilallé functio-
nalis sajatossagai folytan — kiilonésen érzékeny. A sokféle, jorészt ismeretlen
hatéanyag koziil a noradrenalinét — altalaban a katecholaminokét, a brady-
kininét (Eltherington és mtsai 1968) és a prostaglandinokét (Heymann és
mtsai 1976) mar bebizonyitottak. Ilyen hatasok érzékeltetésére szabad legyen
hazai és sajat vizsgalatok alapjan néhany példat emliteni.

Sapirstein rubidium izotépos technikajat a specialis viszonyokra alkal-
mazva mi vizsgaltuk el§szor terhes nyulak foetusainak szerveiben a véreloszlas
viszonyait zavartalan terhesség kiozben, majd demonstraltuk a vérkeringés
hatalmas atallasat, ami ehhez képest a sziiletés utan az extrauterin életben
bekévetkezik, majd pedig hypoxia hatasara a viszonyok 1jbél megvaltoznak,
mégpedig ismét a foetalis viszonyokéhoz vélnak hasonléva (Boda és mtsai
1970). Exteriorizalt, tehat az uterussal, placentaval valé 6sszekiottetésben
meghagyott és igy vilagrahozott tengerimalac foetusokon végzett kisérleteink-
ben j6l megfigyelhet a légzés beindulasa utan a koldok arteriak spontéan zaréda-
sa. De hypoxia hatasara a mar korabban elzarédott koldskerek ijbol megnyil-
nak, ismét a foetalis helyzetnek megfeleld keringés all el6. De, hogy a vér O,
tensiéja csokkenésén kiviil ebben humoralis hatasnak is szerepe van, azt az
bizonyitja, hogy ha a hypoxia helyett asphyxiat alkalmaztunk, azaz a pulmo-
nalis légeserét és a koldok leszoritasaval a placentaris vérkeringést egyiitt aka-
dalyoztuk meg, majd az akadilyokat megsziintettiik, a koldokerek szintén
megnyiltak, s6t tartésan nyitva is maradtak, pedig az erekben az idGkézben
megindult pulmonalis gazesere révén O,-ben szaturalt vér keringett (Boda és
mtsai 1976). Ez a kisérlet egyben biolégiailag olyan egyediilallo helyzetet
hozott létre, amikor a foetus, vagy djsziilott harom vérkort: systémast, pulmo-
nalist és placentarist egyidejiileg tartott font. A hatdst human anyagon in
vitro kisérletben tovabb vizsgéltuk (Boda és mtsai 1976a). Huméan RDS esetek-
bél szarmazott a vérsavo, illetve annak fehérjementes ultrafiltratuma és humén
eredetid volt a testmodell is. Emberi koldokzsinér-arteria tilél§ szervpreparatu-
man azt talaltuk, hogy mig a normal szerum jelentds kontrakeiét valtott ki, a
hypoxias RDS vérsavé inkabb gatolta az O,-re bekovetkez§ kontractiét, an-
nak ellenére, hogy ugyanaz az anyag nyuilfiil arteria testben hatalmas katecho-
lamin emelkedésnek megfeleld pressor reakeiét adott (1. abra). Az észlelés
jelent8ségét az adja meg, hogy lényegében ugyanigy reagal a ductus arteriosus
Botalli is, mint a kéldokartéria. Azéta tudjuk, hogy ez a hatas prostaglandin
hatas, éspedig a prostaglandin E hatasa. Az is ismeretes mar, hogy emiatt
a vérkeringés egésze atrendezddik (Levin és mtsai 1976). Az igy elgallitott alla-
potot persistalé foetalis keringés syndroméjanak nevezik, (Gersony és mtsai
1976) s6t megjelentek az els§ beszamolk a prostaglandin antagonista indo-
metacin kedvez§ therapias hatasarol (Heymann és mstai 1976), ill. sebészeti
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tton tdrténd ductus ligaturdkrél szolé beszamolokrél is olvashatunk (Thi-
beault és mtsai 1973).

Az RDS hajlamot fokozé lényeges, egyben kéonnyen elharithaté tényezd
az ujszilotteket egyébként mindig éré hideghatas. Szegedi munkacsoportunk
vizsgalatai (Pintér és mtsai 1971) tartak fel ebben a kozvetlen postnatalis
idGszak jelent8ségét és a stress-hatas meglepGen nagy fokat és a vér pufferkapa-

Hgmm
150 1
6
100+ 1
“'”M | Mﬂ}\%\
10"
(min)

1. d@bra Egyenletesen perfundalt art. umbilicalis regisztrdlt nyomdsvaltozdsa 0.5 ml normal

szérum ultrafiltratuma (1 és 6), respiratios distress syndromds (4) és malignus tracheobronchitis

miatt hypoxids betegek (2 és 3) szérum ultrafiltratuma hatasdra, perfiiziés nyomas valtozds

50 ug acetyxholin hatdsdra (5). Aramoltatds modositott Krebs-Ringer oldattal 4 ml/min sebesség-
gel. A perfiziés oldat pH-ja 7.45, pO, értéke 150 Hgmm

citasanak egyediil ebbdl a kériilménybél adédé beszikiilését. Es azt, hogy
hogyan kapcsolédik mindez a keringés redistribuciéjahoz, azt a pécsi patho-
physiolégiai munkacsoport barnazsirszévetre vonatkozé vizsgalatai, majd
Heim és Hull (1965) tjsziilotteken végzett idevagé adatai mutatjak be. Ezek-
bél tudjuk, a hideg hatasra noradrenalin kézvetitéssel a kerings vérvolumen
jelentds hanyada terel6dik a barnazsirszévet felé, az itt igen nagy O, fogyasz-
tassal jaré kémiai hétermelést szabad zsirsavaknak a vérbe valé tomeges be-
aramlasa koveti. Az djsziilotteknek az acidosis iranti kiilonleges érzékenysé-
gének magyarazatat pedig Kerpel-Fronius és mtsainak (1969) az tjsziilott-
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méginkabb a korasziilottvese nagyon is limitalt kompenzalé képességére vo-
natkozé vizsgalatai adtak meg.

A kérfolyamatokra vonatkozo, szamos objektiv kutatasi eredményen
alapulé kép felvazolasa utdn a therapias lehet8ségek onként adédnak, mar
roviden is vazolhatok. Egyik sem specifikus, egyben mindegyik a hypoxia
és kovetkezményei elharitasat, a szervezet sajat reparatiés folyamatainak meg-
segitését szolgalja kiilonb6z8 megkozelitéssel. A kontrollalt O, therapia, az al-
kalizalo kezelés, a gépi mesterséges lélegeztetés helyérdl és jelent8ségérsl mar
szoltunk.

A silyosabb esetek kezelésére alkalmazott médszerek koziil a legtobbet
igérd, a legszélesebb korben alkalmazott eljaras a folyamatos pozitiv nyomasu
1égzés, ill.1élegeztetés (CPAP),szerintem is helyesebb megjeldléssel, tiidgdiszten-
dalé kezelés (Gregory és mtsai 1971). A beteg adagolt tilnyomassal szembeni
légzését — természetesen ellendrzott mennyiségben O,-tartalmi paras, steril
leveg6vel — kiillonb6zd technikaval oldjak meg. Magunk a ballon médszert
(Barrie 1973) talaltuk legcélszertibbnek. Az eljaras, tobb nem lényegtelen egyéb
hatas mellett a disztendalé hatas révén ellensilyozza a tidé collapsushajlamat,
meggy6zGen emeli az art. Po,-t. Bizonyos, hogy ezzel tovabb lehet javitani az
eredményeket. Hatranya, hogy a szovédmények gyakoriak és silyosak lehet-
nek, igy ezek elharitasahoz valo felkésziiltség és a kezelés mar kiilonleges esz-
kozos és személyi feltételeket kivan. Ezért, egyonteti allaspont szerint csak
ilyen felkésziiltséggel szabad a kezelést alkalmazni. Oréommel szélunk az Eii.
Minisztérium legutébbi években tett nagyszabasi akciéjarél, amellyel az un.
PIC kézpontok halézataval a feltételeket fokozatosan az egész orszaghan meg-
teremtette.

Magunk hasonlé indikaciés korben a peritonealis dialysis kezelést ajan-
lottuk és dolgoztuk ki (Boda és mtsai 1971). A kezelés hatasmédja a homeosta-
sis kiilon folyadék és elektrolyt terhelés nélkiili hatasos biztositasa, hypoxias
metabolitok és humorilis vasoactiv anyagok eliminatiéja (Boda 1974, Boda és
mtsai 1974). A pathomechanizmusra vonatkozéan el6bb vazoltak és szamos
egyéb adat alapjan az eljaras theoretikusan teljesen megalapozott és a gyakor-
lat szamara tobb szempontbél eldnyés. Fontos volt tehat hatasossaganak az
ez id§ szerint leghatasosabbnak tart ottdisztendalé kezeléssel valé ésszehason-
litasa. Ezt a két médszerrel kezelt betegesoportokon randomizalt kontroll vizs-
galatokkal, sokoldalian ellen8rzott médon el is végeztiik. Most van alkalmunk
els6ként hirt adni ezek eredményeirgl. Az eredményeket az I. és a I1. tablazat
foglalja 6ssze. Ezek szerint allithaté, hogy a két médszer egyenld mértékben
hatésos a silyosabb RDS esetek kezelésében. Mivel a dialysis kezelés egysze-
riibb, olyan intézetek részére is ajanlhaté, ahol a CPAP kezeléshez sziikséges
magas foki személyi és eszkozos feltételek nem allnak rendelkezésre.

Végeredményben szerintiink nem sziikséges, hogy egymast kizaré kon-
kurrens kezelési lehetdséget lassunk a két eljarasban. Abbél a ténybél, hogy a

Orvotsudomdny 29, 1978




UJSZULOTTEK LEGZESZAVARAI PATHOLOGIAJANAK KUTATASA ES KEZELESE 69

I. Tablazat

PD-kezelt és CPAP-kezelt RDS-es korasziiléttek klinikai adatai

PD-csoport CPAP-csoport
Esetek széma 22 24
Sziiletési stly gm + SD 2063 + 446 1958 4 440
Gestati6s id6 hét + SD 31,8 + 3,9 31,4 + 2,0
Nemek ardnya fita/lany 11/11 18/6
Pa0, a PD vagy CPAP kezelés megkezdé-
sekor Hgmm -+ SD 83,1 4 14,5 76,0 + 15,7
Plo, a PD vagy CPAP kezelés megkezdé-
sekor Hgmm + SD 428 4 129 404 + 108
A betegség kimenetele él/meghalt 17/5 17/7
Respirdtorral kezelt/ebbgl meghalt 6/5 11/7
Respiratios kezelés tartama, nap 4+ SD 0,57 2,69
A PD vagy CPAP kezelés tartama a gyé-
gyult esetekben, 6ra 4+ SD 45,9 4 12,2 42,6 + 35,8

II. Tablazat
Szévédmények és halalokok a PD és CPAP csoportokban

PD- CPAP
csoport csoport
él/meghalt
Technikai szovédmény 6/0 3/1
Passage zavar 2/0 1/0
Pneumothorax 2/2 4/2
Tiid6vérzés 2/2 1/1
Aspiratio-pneumonia az RDS
reparatidja utdn 2/1 6/0
Lethalis kimenetel az RDS
progressziéja miatt 00 | 4/4

PD és a CPAP kezelési médszer mas-mas tdmadasponton segit a szervezet
spontan reparaciés folyamatanak javitdsaban, logikus lehet8ségként meriil
fel a két médszer kombinalasa. Ilyen tapasztalatokkal mar rendelkeziink is.
A benyomasok igen kedvezbek. Jelenlegi vizsgalataink mar annak eldontésére
iranyulnak, hogy van-e tovabbi elénye a két kezelési médszer kombinalasanak.

Ilyen kezelések birtokaban az RDS halalozas az eredeti 70—80 9, helyett
legfeljebb 10 9,-ra visszaszorithaté. Valtozatlanul sziikséges mas, még hataso-
sabb és egyszer(ibb kezelés keresése, de az igazi megoldas itt is a prevencio
lesz. Az ehhez vezetd tit a patholégiai folyamatok még vilagosabb megisme-
rése, a kutatéomunka folytatasa.
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Osszefoglalds

Az tjsziilottek hyalin membran betegsége, klinikai néven respiratiés di-
stress syndromaja djabban felismert tiinetcsoport. A kérkép patholégidjanak
kutatasaban elért haladas a csecsemdéhalalozas egyik legjelentdsebb komponen-
sének megoldasahoz nyitotta meg az utat, egyben az 1j eredmények altalanos
patholégiai szempontbél is fontosak.

A {8 patholégiai tényezfk: hypoxia, légzési elégtelenség, a pulmonalis
keringés zavara, az alveolaris felszinbevoné lipoid termelésének elégtelensége,
vesefunctio zavar, a véreloszlas szervezeten beliili megvaltozasa.

A kiilsnb6z8 patholégiai folyamatok hatterében lényeges tényezd az erek
humoralis hatasokon alapulé rendellenes reaktivitasa.

A kezelés eszkozei: kontrollalt O, therapia, alkalizal6 kezelés, gépi mes-
terséges lélegeztetés, tiidd disztendalé (CPAP) kezelés és peritonealis dialysis.
Valamennyi a szervezet sajat reparatiés folyamatainak megsegitését szolgilja
kiillonb6z8 megkézelitéssel.
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