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Bevezetés: Az extrém kis salytak (sziiletési stly 1000 gramm alatt) életkildtdsai és morbiditasi tényezsi rosszabbak,
mint az igen kis salya vagy érett Gjsziilottek hasonlé mutatéi. A Centers for Disease Control 2013-ban megjelent,
2009-re vonatkoz6 adatai szerint az 500 gramm alatti sziiletési salyt korasziilottek mortalitisa az Egyesiilt Allamok-
ban 83,4% volt. Az esctek tobbségében talélés esetén is stlyos szovédményekre lehet szdmitani. Célkitiizés: A retro-
spektiv vizsgdlat arra iranyult, hogy az 500 gramm alatti sziiletési stlya korasziilottek mortalitasiban bekovetkezett
valtozasok okait keressék. Mddszer: A 2006. janudar 1. és 2012. janius 1. kozott a Semmelweis Egyetem, 1. Sz. Sziilé-
szeti és NGgyogyaszati Klinikdn sziiletett 48 extrém kis sulya Gjsziilott talélési és morbiditasi adatait vizsgiltik. Az
Gjsziilotteket két csoportra osztottdk: 2009. janudr 1. elStt és 2009. janudr 1. utdn sziiletettek csoportjira. A statisz-
tikai analizist a t-, F- és y>-proba segitségével végezték. Evedmények: Szignifikins kiilonbség volt a talélési aranyban a
két vizsgilt idGszak kozott, a talélés 26,31%-r6l 55,17%-ra javult (p = 0,048), mikozben a szévédmények (broncho-
pulmonalis dysplasia, korasziilottek retinopathidja, agykamrai vérzés, periventricularis leukomalacia, nekrotizil6 en-
terocolitis) el6forduldsi gyakorisiga nem véltozott szignifikinsan. A talélék dtlagos geszticids kora (25,57 hét) ma-
gasabb volt, mint a meghaltaké (24,18 hét), a kiillonbség szignifikins volt (p = 0,0045). Kivetkeztetésck: A személyi
teltételek, az orvosok és szakdolgozdk képzettsége a technikai feltételekkel egyiitt javitotta a korasziilottek életben
maraddsi esélyeit. Az Gjsziilott intenziv ellitds miikodési feltételrendszerének teljesiilése és a szteroidprofilaxis kiter-
jesztése tovabb javithatjak az eredményeket. Orv. Hetil., 2015, 156(10), 404—408.
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Changes in the outcome of extremely low birth weight infants less than 500
grams in the First Department of Obstetrics and Gynecology, Semmelweis
University

Introduction: The mortality and morbidity of extremely low birth weight infants (birth weight below 1000 grams)
are different from low birth weight and term infants. The Centers for Disease Control statistics from the year 2009
shows that the mortality of preterm infants with a birth weight less than 500 grams is 83.4% in the United States. In
many cases, serious complications can be expected in survivals. Aém: The aim of this retrospective study was to find
prognostic factors which may improve the survival of the group of extremely low birth weight infants (<500 grams).
Method: Data of extremely low birth weight infants with less than 500 grams born at the 1st Department of Obstet-
rics and Gynecology, Semmelweis University between January 1, 2006 and June 1, 2012 were analysed, and mortal-
ity and morbidity of infants between January 1, 2006 and December 31, 2008 (period I) were compared those found
between January 1, 2009 and June 1, 2012 (period II). Statistical analysis was performed with probe-t, -F and -Chi-
square. Results: Survival rate of extremely low birth weight infants less than 500 grams in period 1 and II was 26.31%
and 55.17%, respectively (p = 0.048), whereas the prevalence of complications were not significantly different be-
tween the period examined. The mean gestational age of survived infants (25.57 weeks) was higher than the gesta-
tional age of infants who did not survive (24.18 weeks) and the difference was statistically significant (p = 0.0045).
Conclusions: Education of the team of the Neonatal Intensive Care Unit, professional routine and technical condi-
tions may improve the survival chance of preterm infants. The use of treatment protocols, conditions of the Neonatal
Intensive Care Unit and steroid prophylaxis may improve the survival rate of extremely low birth weight infants.
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Roviditések

BPD = (bronchopulmonary dysplasia) bronchopulmonalis dys-
plasia; CDC = Centers for Disease Control; CPAP = (continu-
ous positive airway pressure) folyamatos pozitiv [égati nyomads;
ELBW = (extremely low birth weight) extrém Kkis sziiletési stly;
IVH = (intraventricular hemorrhage) agykamrai vérzés; NEC =
(necrotizing enterocolitis) nekrotizilé enterocolitis; NIC = Gj-
sziilott intenziv ellitds; PVL = (periventricular leukomalacia)
periventricularis leukomalacia; RDS = respirdcids distressz
szindréma; ROP = (retinopathy of prematurity) korasziilottek
retinopathidja; SGA = (small for gestational age) méhen belili
novekedési retardicié

Hazénkban a perinatalis haldlozds 2011-ben 6,6 ezrelék
volt, csokkenésében a 0—-6 napos neonatalis mortalitas
javulasa a f6 tényezd [1]. A Centers for Disease Control
(CDC) 2013-ban kozolt, 2009-es adatai alapjin az
Amerikai Egyesiilt Allamokban az extrém kis salya, 500
gramm alatti Korasziilések aranya az Osszes sziilésre vetit-
ve minddssze 0,17% volt. Az évi 4,1 milliés sziilésszim
mellett az 500 gramm alatti sziiletési stlytiak neonatalis
mortalitasa 83,4% volt az Amerikai Egyesiilt Allamokban
[2]. Hazankban, az 4jsziilott intenziv ellatds (NIC) adat-
bazisa alapjdn, évente 3540 Gjsziilott jon a vilagra 500
gramm alatti sziiletési sallyal, mortalitisuk 80% feletti, és
a taléls extrém kis salya korasziilottek kozott igen nagy
arinyban fordul el§ idegrendszeri kiarosodas [3].

Az extrém kis salya korasziilottek ellatasa igen komoly
etikai problémat jelent a neonatolégusok szimdra. Egy
kozlemény pszicholégusok altal anonim médon végzett
kérdsives kutatis eredményét dolgozta fel [4]. Az Ame-
rikai Egyesiilt Allamokban tébb mint 300 tapasztalt ne-
onatolégust kérdeztek meg levélben, anonim maédon,
hogy milyen dontést hoznanak a sziilészoban extrém kis
salya gjsziilott sziiletése esetén. Vilaszthattak, hogy az
egyes esetekben teljes reanimaciét végeznének vagy a
sziil6kkel torténd konzultaciétdl tennék fliggbvé az in-
vaziv beavatkozast, vagy csak ,,comfort care” elldtast al-
kalmaznanak. Hazankhoz hasonléan az Amerikai Egye-
siilt Allamokban is kotelez8 minden életjelenséget
mutaté korasziilott invaziv ellatsa. A vizsgalat szerint a
tapasztalt neonatolégusok csaknem kétharmada 500
gramm alatti sziiletési stly esetén meggy6z8dése ellené-
re végzett invaziv beavatkozasokat [4].

Mobdszer

Klinikdnkon az elmult években csokkent az 500 gramm
alatti sziiletési stlyt korasziilottek mortalitisa. Retro-

spektive vizsgaltuk a szévédmények gyakorisaganak val-
tozasit és a talélési arinyban bekovetkezett valtozdsokat,
valamint ezek okait. Adatainkat Osszehasonlitottuk a
nemzetkozi adatokkal. A Semmelweis Egyetem, 1. Sz.
Sziilészeti és N6gyogyaszati Klinikan 2006. januar 1. és
2009. janudr 1. kozott, valamint a 2009. janudr 1. és
2012. janius 1. kozott sziiletett 500 gramm alatti sziile-
tési stlya korasziilottek adatait dolgoztuk fel. A neonata-
lis mortalitast, az intrauterin névekedési retardacioé el6-
forduldsit, a terhességi kort és a sziiletési stalyt, valamint
a nemek ardnyit vizsgiltuk. A két id6szak adataiban Gsz-
szehasonlitottuk a szteroidprofilaxis alkalmazasanak gya-
korisagat, az ikerterhesség el6forduldsat, a sziilésvezetés
moédjit, az Apgar-értéket 1 perces és 5 perces korban,
valamint a fejl6dési rendellenességeket. Adataink statisz-
tikai elemzéséhez a t-, F- és a y>-prébdkat haszndltuk.

Eredmények

A 2006 és 2008 kozott, valamint a 2009 és 2012 kozott
sziiletettek csoportjai kozott a talélés szignifikins kii-
lonbséget mutatott, mig az elsé periddusban 26,31%
volt a talél8k ardnya, addig a 2009. janudr 1. utan sziile-
tettek esetén 55,17% volt (p = 0,048). Az intrauterin no-
vekedési retardicié elGforduldsa nem mutatott szignifi-
kans eltérést a két csoport kozott. Hasonld volt a
geszticios idSk dtlagértéke (24,4, illetve 25,0 hét), illet-
ve a sziiletési stlyok atlaga is (430 gramm, illetve 422
gramm). Mindkét peribdusban kevesebb volt a fit (21%,
illetve 27,6%), de a két vizsgalt periddus kozott ebben a
tekintetben sem volt szignifikans kiilonbség. Adatainkat
az 1. tablazatban tintettiik fel.

1. tiblazat | Az 500 gramm alatti korasziilttek perinatalis adatai

2006-2008, 2009-2012, P-érték
N=19 N=29
Tualélok (esetszam)  5/19 (26,3%) 16/29 (55,1%) 0,048
SGA (esetszam) 17/19 (89,4%) 26/29 (29,6%) 0,98
Talélsk kozil SGA 5/5 (100%) 15/16 (93,7%) 0,56
Gesztaciés id6 (hét), 24 (22-28) 25 (22-29) 0,23
median (minimum-—
maximum)
Sziiletési stly 430 (270-500) 430 (280-500) 0,61
(gramm),
medidn (minimum—
maximum)
Fitk aranya (%) 21 27,6 0,60
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Mind a két vizsgalt id6szakban a varandds nék kozel
azonos aranyban részesiiltek szteroidprofilaxisban. A
sziilésvezetés modjat vizsgilva azt talaltuk, hogy 2009
el6tt és 2009 utan is csaknem 90% volt a csdszarmetszés
gyakorisiga. Nem volt szignifikins kiillonbség az Apgar-
érték tekintetében, noha mind az egyperces Apgar-érték
(4,6, illetve 5,4), mind az 6tperces érték dtlaga (6,0, il-
letve 7,3) magasabb volt a 2009. janudr 1. utdn sziiletet-
teknél. A fejlédési rendellenesség eléforduldsi gyakorisa-
ga is azonos volt a két dsszehasonlitott csoportban (2.
tablazat).

A talélék kozott nem taldltunk szignifikins kiilonbsé-
get a BPD el6forduldsaban, mindkét csoportban jéval
90% felett volt a BPD el6forduldsi gyakorisiga. Szintén
nem volt szignifikins kiilonbség a két csoport kozott a
ROP cl6forduldsiban, de alacsonyabb volt a retinopathia
miatt 1ézerkezelést igénylGk ardnya, a periventricularis
leukomalacia el6fordulisi gyakorisiga a 2009-2012 ko-
zotti idGszakban. Az agykamrai vérzések elGfordulasi
aranyaban sem taldltunk szignifikins eltérést a két cso-
port kozott (3. tiblizat).

Nem volt szignifikins kiilonbség a geszticids érettség
tekintetében a két vizsgalt periddus kozott (1. tdblizat),

2. tablazat Az 500 gramm alatti sziiletési stlyG korasziilottek perinatalis

adatai. A talélést befolydsold tényezdk a két periddusban

2006-2008, 2009-2012, P-érték
N=19 N=29
Szteroidprofilaxis 15/19 (78,9%) 20/29 (68,9%) 0,74
(esetszam)
Ikerterhesség 2/19 (10,5%) 8/29 (27,5%) 0,15
(esetszam)
Csdszarmetszés 17/19 (89,4%) 26/29 (89,6%) 0,98
(esetszam)
1 perces Apgar- 4,6 (£1,77) 5,4 (£2,27) 0,23
értékek atlaga (SD)
5 perces Apgar- 6,0 (+2,36) 7,3 (£2,17) 0,06
értékek atlaga (SD)
Fejlédési 2/19 (10,5%)  4/29 (13,8%) 0,13
rendellenesség
(esetszam)

3. tablazat Neonatalis szov6dmények eléforduldsa a talélg korasziilottek

kozott

2006-2008, 2009-2012, P-érték

talélSk szama talélSk szama

(n=5) (n=16)
BPD 5/5 15/16 0,56
Lézerkezelést igényl6 3/5 8/16 0,69
ROP
PVL 1/5 2/16 0,67
IVH (I-II. st.) 2/5 6/16 0,91
IVH (>1I. st.) 0/5 1/16 0,56
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azonban ha a talélSk és a meghaltak adatait hasonlitot-
tuk Ossze, szignifikans kiillonbség mutatkozott a geszta-
cids korban. A talél6k atlagos terhességi kora a sziiletés-
kor 25,57 hét, mig a meghaltaké 24,18 hét volt
(p = 0,0045).

Megbesz¢lés

A klinikdnkon 2009 utin sziiletett 500 gramm alatti szii-
letési stlyt korasziilottek javulo talélési aranyat mutattak
adataink. A talélési esélyeket befolyasold tényezbket ta-
nulmanyoztuk. A talélést alapvetGen meghatirozza a ko-
rasziilott geszticiés kora. Csaknem tizezer 22-28. ter-
hességi  héten sziiletett korasziilott  vizsgalataval
igazoltik, hogy nemcsak a talélés javul szignifikinsan a
geszticiés kor novekedésével, hanem az érettséggel
csokken a szovédmények (bronchopulmonalis dysplasia
— BPD; agykamrai vérzés — IVH; periventricularis leuko-
malacia — PVL; korasziilottek retinopathidja — ROP; nek-
rotizal6 enterocolitis — NEC) el6fordulasi gyakorisiga is
[5].

Vizsgilataink idején kertilt be harom, klinikankon szii-
letett korasziilott (hazankban els6ként) a ,,Registry of
Survivors With Birth Weight Less Than 400 Grams”, az
Towa Egyetem altal vezetett regiszterbe is. A regiszter-
ben Magyarorszagrél els6ként bejelentett, 400 gramm
alatt sziiletési salya, 1 éves korban regisztralt koraszii-
lott akkor a 92. volt, természetesen azéta mar jéval 100
feletti a regisztriltak szdma. Egy talél6 korasziilottek
adatait feldolgozé, 2011-ben megjelent kozlemény sze-
rint a regiszterbe bekeriiltek, két wjszilott kivételével,
valamennyien intrauterin noévekedési retardacioval szii-
lettek. A n&i nem kedvezd prognosztikai faktorként
szerepelt, ugyanis a regiszterbe felvettek 75%-a ledny.
A regiszterben a 10 legkisebb sziiletési salyt taléld kora-
szilott ugyancsak ledny gjsziilott [6].

A sziilésvezetés modjat szamos munkacsoport vizsgal-
ta. Sajat vizsgilatainkban gyakori, csaknem 90% volt a
csaszarmetszés mindkét periddus betegeinél. A legna-
gyobb esetszamu tanulmdny tobb tizezer, a 22-31. gesz-
tacids hét kozott sziiletett korasziilott adatai alapjan azt
igazolta, hogy statisztikailag szignifikinsan javitja a 25.
gesztacios hétnél éretlenebbek talélését a csaszarmetszés
[7].

A szteroidprofilaxis jotékony hatisit sziamos kozle-
mény hangstalyozza. A 24. geszticios hét el6tti fenyege-
té korasziilés eseteire is javasolt a betamethason vagy
dexamethason addsa. A szteroidprofilaxis nemcsak a tal-
¢1ési esélyt javitja szignifikinsan, hanem a sz6védmények
(BPD, IVH, PVL, ROP, NEC) el6forduldsi gyakorisagat
is csokkenti [5, 8,9, 10].

Egy 2008-ban megjelent tanulmany toébb mint 4000
olyan 0jsziilott adatait dolgozta fel, akik a 25. geszticids
hét eldtt sziilettek, és megallapitottik, hogy a koraszii-
lottek talélése javul szteroidprofilaxis, a néi nem és a
nagyobb sziiletési suly esetén. A talélési esélyt szignifi-
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kdnsan rontotta, ha tobbes terhességbdl sziiletett a kora-
szilott [11].

Az irodalmi adatok alapjn talélést befolydsold ténye-
z6nek tekintett gesztacids kor, nagyobb sziiletési suly,
szteroidprofilaxis, n6i nem, a csiszarmetszés gyakorisiga
és az ikerterhességek arinyiban nem taldltunk szignifi-
kans eltérést a két vizsgalt csoportunk kozott.

Val6szint, hogy a javul6 talélés klinikinkon a személyi
feltételek meglétével, a neonatoloégusokbdl és szakdol-
goz6kbdl dll6 team képzettségével, az extrém kis salya
koraszilottek ellitisiban szerzett egyre novekvd rutinji-
val, valamint az osztilyunkon meglévd technikai feltéte-
lekkel magyarizhat6. Az egyre tobb életben maradt és
osztalyunkon kezelt extrém kis stlyt korasziilott keze-
lésében szerzett tapasztalat alapjan bdéviiltek az erre a
specialis betegcsoportra kidolgozott terdpids és apolasi
protokollok.

Ismert, hogy a surfactant pétlé kezelés nemesak a kré-
nikus tiidSbetegség és a pneumothorax rizikojat csok-
kenti, hanem a mortalitast is, azoknal a korasziilotteknél,
akik respiriciés distressz szindrémaban (RDS) szenved-
nek [12].

A szteroidprofilaxis a nagy dézisa, 200 mg/ttkg sur-
factant potlo kezelés, az ellatds sordn a ,,minimal hand-
ling” elv kovetkezetes betartdsa, a testhGmérséklet ellen-
Orzése, az egyénre szabott és folyamatosan az igényekhez
igazitott folyadékterapia, a fijdalomcsillapitis és a tartod-
san alkalmazott vena umbilicalis katéterek kozponti sze-
repet kaptak a korasziilottek ellitisiban. Az 500 gramm
alatti korasziilottek jelentds része kisebb salyt, mint az a
geszticidés kordnak megfelel§ lenne, ezért a tiplildsuk
felépitése koriiltekintést igényel.

Az RDS szoros kapcsolatot mutat a fert6zéssel. Rég-
ota ismert, hogy a chorioamnionitis a magzati szovetek-
ben gyulladasos reakciét indit el, amely enyhe esetekben
a surfactanttermelés stimulusa lehet, mig a silyos esetek
az alveolocapillaris egység karosodasat okozhatja, kovet-
kezményes surfactantinaktiviloddssal. Ilyen esetekben
hatastalannak tlnik a surfactantp6tld kezelés, csak na-
gyobb, illetve ismételt dézis adasa utan lesz sikeres [13].
A korasziilés oka az esetek 60-70%-dban fert6zés, mas
esetekben Osszetett az etiologia, és az okok kozott a fer-
t6zés is szerepel [ 14]. A korai szepszis el6fordulasi esete-
inek szama csokkenthet§ a 90-es évek oOta alkalmazott
antibiotikumprofilaxissal [ 15, 16], és felvet6dott a B cso-
porta Streptococcus elleni vakcina alkalmazasidnak lehe-
t8sége is [17]. A fert6zés és a kolonizacié elkiilonitésére
a C-reaktiv protein vagy a prokalcitoninmeghatirozds
javasolt [18, 19].

A surfactant protein-D-gén polimorfizmusa koraszii-
16tteknél jellemz3, és kapcsolatot mutat a korasziiléssel.
Ma még nem ismert genetikai tényezdk is szerepet jatsz-
hatnak a fert6zés és a korasziilés kapcsolatiban, a magza-
ti immunvilasz pedig a korasziilés megindulasiban [20].

Az Gjszilottek, korasziilottek életkildtisait befolydsold
tényezSk részben technikai, részben személyi tényezSk-
tdl fiiggenek. Javithatok az eredmények a kevesebb mel-
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1ékhatdst, 1éguti kirosodast okozé, noninvaziv lélegezte-
tési technikdk és a surfactant egyiittes alkalmazasaval.
Azonban az 1500 gramm alattiak CPAP-kezelésénél na-
gyobb a nekrotizal enterocolitis veszélye [21,22]. Egy-
re tObb kutatds irinyul a gépi lélegeztetés és az intubicid
elkeriilését célz6 modszerek fejlesztésére. Egységes allas-
pont még nincs a kérdésben, de a ,,best non-invasive
ventilation mode” kutatasa virdgkorat éli [23, 24].

Klinikdnkon a vizsgélat idején az extrém kis salya ko-
rasziilotteknél nem tudtunk noninvaziv lélegeztetési
technikakat alkalmazni. Minden esetben gépi lélegezte-
tésre volt sziikség, igy nem meglepd, hogy nagyon ma-
gas, 90% feletti volt a BPD el6fordulasi aranya.

A szteroidprofilaxis kiterjesztésével, tehdt a 24. geszta-
ciés hét el6tt sziiletetteknél is alkalmazva, valamint a
profilaxis hatasanak kialakulasdig tocolysist folytatva és a
csaszarmetszés javallatat atgondolva, a perinatalis morta-
litas feltehetSen tovabb csokkenthets. A miikodési felté-
telrendszernek az Eurépai Unié tagallamainak megfelel$
ismételt atgondolasa és lehet&ségeink szerinti megvaldsi-
tasa tovabbi esélyt adhat a korasziilotteknek. Az extrém
kis sulya Gjsziilottek jogai a gyoégyuldshoz és az intenziv
ellitishoz a feln&ttekével azonosak.

Anyagi tamogatds: A kézlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesiilt.

Szerzoi munkamegosztas: V. L., J. J., M. Zs.: Retrospektiv
adatgy(jtés. K. T., P. B.: Tablazatok. R. G. E., H. A: A
kézirat megszovegezése, irodalom oOsszedllitisa. B. B.:
Statisztikai elemzés. R. J.: Végleges szovegezés. A cikk
végleges valtozatit valamennyi szerz§ clolvasta és jova-
hagyta.

Erdekeltségek: A szerzGknek nincsenek érdekeltségeik.
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