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ROVIDITESEK JEGYZEKE

AKI
AKIN
AOR
AV
BNP
BSA
BUN
C.0,
Ca0O;
Cl

CCl
cFO
CHD
CKMB
CoO, Cl
CPB
CRP
C,0,
CVP
DHCA
DO,i
DOS:
ELWI
EVLW
FFP
FS
GEDV
GEDVI
GEF
GFR
Hgb
HR
IOP
IQR
ITO/ICU
KDIGO
LCOS

acute kidney injury, akut vesekarosodas

Acute Kidney Injury Network-AKI klasszifikalé rendszer

adjusted odds ratio, adjusztalt/illesztett esélyhanyados
atrioventrikularis

agyi (brain, B-tipusu) natriuretikus peptid

body surface area, testfelszin mérete

blood urea nitrogen, karbamid nitrogén

arterial oxygen content, artérias vér oxigéntartalma

arteriovenosus oxygen content, artério-venozus vér oxigéntartalma
confidence interval, konfidencia intervallum

creatinine clearance, kreatinin klirensz

cumulative fluid overload, kumulativ folyadék tultoltés

congenital heart disease, velesziletett szivbetegség

creatin kinase-MB isoform, kreatinkinaz MB izoenzim

cardiac output -perctérfogat, cardiac index-szivindex
cardiopulmonary bypass, kardiopulmonalis bypass

C reaktiv protein

venous oxygen content, vénas vér oxigéntartalma

central venous pressure, centralis vénas nyomas

deep hypothermic cardiac arrest, mély hipotermias keringésmegallas
oxygen delivery index, oxigén szallitasi index (testfelszinre korrigalt)
day of surgery, miitét napja

extravascular lung water index, extravaszkularis tiddviz index
extravascular lung water, extravaszkularis tidéviz

fresh frozen plasma, friss fagyasztott plazma

fractional shorthening, frakcionalis rostrovidilés

global enddiastolic volume, globalis végdiasztolés volumen

global enddiastolic volume index, globalis végdiasztolés volumen index
global ejection fraction, globalis ejekcids frakcio

glomerular filtration rate, glomerolus filtraciés rata

hemoglobine, hemoglobin

heart rate, szivfrekvencia

intraoperative, intraoperativ

interquartile range, interkvartilis tartomany

intensive care unit, intenziv terapias osztaly

Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO), AKI klasszifikacio
low cardiac output syndrome, alacsony perctérfogat szindroma
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LDH

LMV
LVEDD
LVESD
LVOT-VTI
MAP

NO

OER

PaO2

PC

PICCO®

PMV
POD

pPRIFLE

p.O;
RACHS-1
RBP
ROC
RRT
Sa02
ScvO2
SD

SeCr
SIRS

STS-CHSD

SV
SVI
TK
TPTD
TTE
uo
VIS
VO,i
VSD
VWVT

lactate dehydrogenase, laktat-dehidrogenaz

long mechanical ventilation, hosszu idejl gépi lélegeztetés

left ventricle end diastolic diameter, bal kamrai végdiasztolés atméré

left ventricle end systolic diameter, bal kamrai végszisztolés atmérd

left ventricular outflow tract velocity time integral, bal kamrai kiaramlas VTI

mean arterial pressure artérias k6zépnyomas

nitric oxide, nitrogén monoxid

oxygen extraction rate, oxygen extrakciés arany

arterial oxygen tension, artéias oxygen tenzio

pulse contour analysis, pulzuskontur analizis

pulse contour cardiac output , termodillciés és pulzuskontar perctérfogatmérési
eljaras

prolonged mechanical ventilation, elhizodo idejii gépi lélegeztetés

postoperative day, posztoperativ nap

pediatric Risk of renal disease, Injury to the kidney, Failure of kidney function, Loss of
kidney function, End stage kidney disease —gyermekkori AKI klasszifikalé rendszer
venous oxygen tension, vénas oxygen tenzio

Risk Adjustment for Congenital Heart Surgery-1

retinol binding protein, retinol k6té fehérje

receiver operating characteristics, ROC analizis

renal replacement therapy vesepétlo kezelés

arterial oxygen saturation, artérias oxigén szaturacio

central venous oxygen saturation, central vénas oxigén szaturacio

standard deviation, standard deviacio

serum creatinine, szérum kreatinin

systemic inflammatory response syndrome, szisztémas gyulladasos valaszreakcio
Society of Thoracic Surgeons Congenital Heart Surgery Database, az Amerikai
Mellkassebészeti Tarsasag kongenitdlis szivsebészeti muitéteket tartalmazé
adatbazisa

stroke volumen, verétérfogat

stroke volumen index, verétérfogat index

trombocita koncentracio

transpulmonary thermodilution, transzpulmonalis termodiltcié

transthoracal echocardiography, transztorakalis echokardiografia

urine output, vizelet mennyisége

vasoactive inotropic score, vazoaktiv inotrép szkor

oxygen consumption index, oxigén fogyasztasi index

ventricular septum defect, karmrai sdvényhiany

vorosvértest (itt: transzfuziéra hasznalt)
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1 BEVEZETES

Az Ujszil6tti és a gyermeki szivm(itét célja, feladata értelemszeriien mas, talan sokkal tobb
is, mint ami felnéttkorban, éppen azaltal, hogy e cél az, hogy a szervezet az ujonnan
létrehozott keringési helyzetben még éveket, évtizedeket tudjon majd fejlédni, a lehetd
legkevesebb megszoritassal fizikai teljesitményében. Az is nyilvanvaléova valt az
évtizedek alatt szamomra, hogy a mitét sikere és a gyermek gyarapodasanak kulcsa
nemcsak a sebészeti eredményességben keresendd: az anesztézia és az intenziv ellatas
igen jelentésen hozzajarul a kimenetelhez. Természetesen egy Uujszilott mitétje tébb
kockazatot rejt, mint akar egy iskolaskorué is, de a genetikai szindromaval szlletett
gyermekek rizikobecslése mar nem ilyen egyértelml. S ugyanilyen nehéz a szervi
diszfunkciok értékelése a mitét kimenetelének vizsgalataban. Fontos azonban felismerniink
azokat a periproceduralis tényezdket, mint a transzfuzié vagy a gépi lélegeztetés mikéntje,
amelyeken mi magunk is valtoztatni tudunk. S nem utolsésorban mindig szem el6tt kell
tartanunk az egyeént, esetliinkben a beteg gyermeket, aki akar tdobb muitéten is atesik mar
kora gyermekkoraban, idénként igen komoly szévédmeényes mutét utani idészakokkal, és
mindezek ellenére ujra és Ujra visszakeril az iskolapadba, hogy ott folytassa felkészlilését a
felndttkorra. Vajon ezekre a folyamatokra van-e negativ kihatasa a mi tevékenységtinknek?
Vannak-e olyan |épései a veleszlletett szivbetegségek perioperativ ellatasanak, amelyek
megvaltoztatasaval javithatjuk a talélés esélyét, csokkentjik a szovodményeket, és
ugyanakkor mégis csak a legkevésbé avatkozunk bele a gyermek test és lelki
fejlodésébe?

Ertekezésemben erre a fékérdésre probaltam megkeresni a lehetséges valaszokat

2 CELKITUZESEK

Az adatbazis felépitése utan el8szbr a legkézenfekvébb intenziv osztalyos kérdésekre
kerestik a valaszt, vagyis milyen tényez6k okoznak szdvédményeket, ezekbdl melyek
befolyasolhatéak.

2.1 A GEPI LELEGEZTETEST BEFOLYASOLO TENYEZOK

A gépi lélegeztetés id6tartama meghatarozza a felépulést és részben a kimenetelt is.
Feltételeztlk, hogy az intra- és posztoperativ valtozok (ezek kézil tdbbet az elsé 24 6raban
kalén is, és az egész posztoperativ idészakban is megvizsgalva) pontosithatjak a
rizikdbecslést. Feltételeztik azt is, hogy két cut-off pont a (megnyult/kbzepes és hosszul)
alkalmazasa a gépi lélegeztetésben sokkal tdbb informacidval szolgalna, mint ha folyamatos
valtozoként vizsgalnank a lélegeztetés id6tartamat. A megnyult ideji (PMV, prolonged
mechanical ventilation) — az adatbazis medianjanal hosszabb, azaz a 61 6ran tuli gépi
Iélegeztetést, a hosszu (LMV, long mechanical ventilation) — a felsé decilisbe es6, azaz a 7
napon tuli lélegeztetést vizsgalja.

2.2 APROTININ ALKALMAZASA

Az aprotinint gyermek szivsebészetben mar analizislnk el6tt is extenziven hasznaltak. Az
err6l sz6ld irodalomban azonban féleg a vérvesztésre, transzfuziéra, gépi lélegeztetés
id6tartamara fokuszaltak, és féleg kis beteganyagon végezték az elemzést, s a 10 kg alatti
gyermekek alulreprezentaltak voltak. A vesekarosodas vizsgalataban csak a kreatinin szint
valtozasat mérték, és nem szamoltak kreatinin clearance-t. A mi vizsgalatunk célja viszont
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egy nagy adatbazison végzett, s kifejezetten az aprotinin altal okozott vesekarosodassal és
dializissel foglalkozé elemzés volt.

2.3 TRANSZFUZIO ES VERVESZTES

Tiz évvel ezel6tt a transzfuzio a legtdbb gyermek és csecsemd szivmtétnél elengedhetetlen
volt. Az Uujszulottek életkora, valamint a cianézis vagy a CPB cs6rendszerének feltdltd
volumene ismert faktorok voltak mar tanulmanyunk idején is. Feltételeztiik, hogy a
transzfuzid mennyisége szamos perioperativ tényez6tdl fligg, beleértve a sebész vagy
aneszteziologus egyéni dontését is a transzfuzié indikacidjaban. Nemcsak az
0sszmennyiséggel 6sszefliggd tényezbéket, hanem a vordsvértest koncentracié (VVT), friss
fagyasztott plazma (FFP) és a trombocitak (TK) mennyiségével dsszefliggd valtozédkat is
meg akartuk vizsgalni. Tovabba arra is probaltunk valaszt keresni, hogy a szovédmények
kialakulasaban a kilonféle véralkotok (vorosvértest, friss fagyasztott plazma és trombocita)
milyen mértékben felelések.

2.4 AZ AKUT VESEKAROSODAS SZOVODMENYEI

A felnétt szivsebészeti betegeknél észlelt akut vesekarosodas soran hirtelen csokken a
vesefunkcié, azonban vesepétld kezelésre ritkan van szikség. Az AKI novelte a tovabbi
szovédmények eléfordulasat és a kérhazi tartézkodast. Hasonlé vesefunkcid romlast
gyermekkorban is leirtak. Tanulmanyunk keletkezésének idején a gyermek szivsebészeti
AKl és a szovobdmények kapcsolatarol, valamint a pRIFLE kategorizacidos rendszer
alkalmazasardl még kevés adat allt rendelkezésre. Adatbazisunk elemzésénél ezt a célt is
kitliztik magunknak.

2.5 AZ AKI OSZTALYOZO RENDSZEREK OSSZEHASONLITASA

A gyermekgyogyaszatban az AKI becslésére el6szor a pRIFLE és az AKIN osztalyozé
rendszerek, majd a kett§ Osszeolvasztasabdl sziletett KDIGO klasszifikacio terjedt el.
Elemzésink célja a harom rendszer, valamint ezek alkalmazhatésaganak 6sszehasonlitasa
volt a kulonb6z6 korcsoportokban, Ujszilétteknél, csecsemdknél és gyermekeknél.

2.6 FOLYADEKTULTOLTES HATASANAK VIZSGALATA

Szerettik volna mérni a folyadéktultdltés hatasait a mortalitdsra és a szévédmények
kialakulasara, vagyis azt, hogy mint fliggetlen tényezének milyen hatdasa mérhet6 egy
heterogén koru, és eltér6 mitéteken atesett betegcsoporton. A tanulmany masodlagos célja
a folyadéktultoltés kialakuldsahoz vezetd tényezdk vizsgalata volt.

2.7 INFEKCIO ES KOLONIZACIO VIZSGALATA

A nemzetk6zi irodalom szamtalan cikke foglalkozott a posztoperativ szepszishez vezetd
perioperativ tényez8k feltérképezésével és a rizikdfaktorok azonositasaval. Mi ebben a
tanulmanyban arra kerestlnk valaszt, hogy az infekciomentesen mutétre kerulé betegeknél
vajon mitdl fugg a szepszis kialakulasa. A mintat kolonizalt floraval rendelkez6, de nem
szeptikus betegek csoportjaval hasonlitottuk dssze.

2.8 CHYLOTHORAX ALTAL OKOZOTT SZOVODMENYEK VIZSGALATA
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A posztoperativ chylothorax kialakulasat altalaban 1-4%-ra teszik az irodalomban, viszont a
szovédmeények sulyossaga annal sokszorosan nagyobb. Vizsgalatunkban ezért a
chylothorax okozta kézvetlen posztoperativ, valamint a hosszu tava szév8dmeényeket akartuk
megvizsgalni, ezért a chylothoraxban szenved® betegeket 10 éves adatbazisbdl gyUjtottik
Ossze.

2.9 DOWN-SZINDROMA KOROKI SZEREPENEK TANULMANYOZASA

A Down-szindrémaval gyakran tarsul acianotikus veleszlletett szivhiba, s gyakori a
pulmonalis hipertdnia is. A szindrobma szamos anyagcsere elvaltozassal is egyiittjarhat, mint
a hipotireézis és a csokkent glikéz tolerancia. Célunk a Down-szindromas betegek
posztoperativ szdvédmeényeinek d&sszehasonlitasa volt az adatbazisunkban propensity
szkérral képzett kontroll csoporttal.

2.10 AZ INZULIN ES AZ INFUZIO CUKORTARTALMANAK KAPCSOLATA A
POSZTOPERATIV KIMENETELLEL

Feln6tt betegeknél a nem diabeteszes betegek hiperglikémiaja szorosan 6sszefligg a
negativ kimenetellel. Azt is gyakran ismételjlk, hogy az inzulin adasa csokkenti a
szovédmeények eléfordulasat. Adatbazisunkban a vércukorszint valtozasardél az elsé 72
oraban a napi atlag és a maximum vércukorszint allt rendelkezésre. Arra kerestik a valaszt,
hogy nagy elemszamu adatbazisunkban a bevitt infuzié cukortartalma, az inzulin adasa
befolyasolhatja-e a szév8dmények eléfordulasat.

2.11 HEMODINAMIKAI PARAMETEREK MERESE EGY EVES KOR ALATT

A transztorakalis echokardiografiat nemcsak a CHD diagnosztizalasara lehet hasznalni,
hanem hemodinamikai mérésekre is. Hagyomanyosan a monitorizalasra hasznalt
paraméterek jelentds része nyomasmeérésen alapul. Volumetrids méréshez, kildndsen
Ujszuldtt és csecsemoékorban, transzpulmonalis termodilucio alkalmazhatd, CHD esetén — a
jobb szivfél és a kis atmérék miatt — a Swan-Ganz katéter nehezen alkalmazhato, igy
rutinszer(i hasznalata nem terjedt el. A vizsgalat célia a hagyomanyos nyomasértékek, a
TTE-vel valamint a PICCO-val mért transzpulmonalis termodilicié és pulzuskontdr analizis
dsszehasonlitasa volt.

2.12 OXIGENSZALLITAS ES OXIGENFOGYASZTAS EGY EVES KOR ALATT

A szOvetek oxigénfelhasznalasa és az oxigénszallitas kozotti kapcsolatot terveztik
megvizsgalni ebben a prospektiv tanulmanyban. A felnétt intenziv terapiaban hasznalt
central vénas oxigén szaturacio jol korrelal a perctérfogattal. Itt célunk volt az oxigenizacios
indexek meghatarozasa, valamint az arterioven6zus széndioxid kildnbségek alapjan a sejt
oxigénfelhasznalasanak, mint adjuvans markernek a becslése

3 BETEGEK ES MODSZEREK

Vizsgalatunk alapja egy 2001-ben kifejlesztett szamitégépes adatbazis volt, amely
tartalmazta a Gottsegen Gyodrgy Orszagos Kardiolégiai Intézet Gyermeksziv Kézpontjaban
kezelt 6sszes beteg szivsebészeti és kardioldgiai adatait melyeket elssorban sebészeti és
demografiai szempontokat figyelembe véve rogzitettink. A mitét el6tti kivizsgalas a
Kardiologiai Osztalyon tortént. A betegeket mitét utdn a Csecsemd és Gyermek

8
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Szivsebészeti Intenziv Osztalyon apoltuk, tovabbi gondozasuk pedig ismét? az intézmény
Kardiolégiai Osztalyan tortént. Az intraoperativ és posztoperativ adatokat egy kulén oldalon
gylijtottik, az adatok feltdltése kdzvetlenil.a betegek intenziv osztalyos tavozasa utan
tortént. Az adatokat az Etikai Bizottsag el6zetes engedélyével elemeztik, a posztoperativ
szdvGédmeényeket még a hipotézisek meghatarozasa el6tt allapitotta meg egy
gyermekkardiolégus és egy aneszteziolégus szakorvos. Mivel a vizsgalt kérdés (pl. a
folyadék taltdltés, infekcid) felvetése utdlag tortént, ezért a vizsgalatok jelentés része
retrospektiv jellegi volt. A vizsgalatokban valé részvételhez nem volt szukség a szul6k
irasbeli hozzajarulasara, csak a termodillicids vizsgalatoknal. Azon betegek esetében, akik a
fenti idészak alatti hospitalizacidjuk soran tdbb operacion is atestek, kizarélag az elsé mitét
adatait hasznaltuk fel. Tehat az altalunk gyUQjtott adatok forrasai: a bentfekvés soran
dokumentalt laborértékek, a kérlapok, a mitéti leirasok, altatasi jegyzékoényvek, valamint az
intézetbdl valé elbocsataskor megirt zardjelentések. Az adatbazis 250 valtozét tartalmaz,
csoportositva: demografiai adatokat, komorbiditasi adatokat, sebészeti adatokat, transzfuzios
ertékeket, inotrép gyogyszerek dozisait, laborparamétereket, valamint tovabbi peri- és
posztoperativ jellemzdket.

Az altatds soran a kovetkez6 gyogyszerek kertltek alkalmazasra: fentanyl, midazolam,
propofol, pancuronium; az inhalaciés altatészerek koézil sevoflurane-t vagy isoflurane-t
hasznaltunk. A CPB feltolt¢ folyadékat (priming) krisztalloid és kolloid oldatok aranyos
keverekébdl Aallitottuk 6ssze. Ha szikségesnek itéltik, mannitolt, albumint vagy
vérkészitményt adtunk hozza, és a perctérfogatot 2,0-2,4 I/m? kdzott tartottuk. A hipotermia
melységét a kulonb6zé mitétek igényei szerint hataroztuk meg. A miokardium védelmére
anterograd, bodlusban adott, hideg kardioplégias oldatot hasznaltunk. Alvadasgatlasra
frakcionalatlan heparin 300-400 IU/kg-os ddzisait adtuk a betegeknek az aktivalt alvadasi id6
(ACT) fuggvényében, amelynek célértéke > 480 masodperc volt. A CPB alkalmazasanak
befejeztével a heparin hatasat protamin-szulfat 1:1 aranyban val6é adasaval szintettik meg.

Vérkészitmény adasakor a kdvetkez6k szerint vettik figyelembe a gyermek korat, sulyat és
hematokrit szinjét: transzfuziora kerult sor CPB alatt 30%-0s hematokrit értéknél tjszuléttek
esetében, 25%-nal, ha 5-10 kg kozotti csecsemékrél volt szd, a 10 kg feletti gyermekeket
pedig 20%-o0s hematokrit szint alatt adtunk VVT koncentratumot a priminghoz. Az
extrakorporalis keringés leallitasat kdvetéen az oxigénszallitas, a metabolikus igény és a
vérzés figyelembevételével szamoltuk ki a transzfuziés igényt. A mitét soran vordsvértest
koncentratumot, sziikség esetén friss fagyasztott plazmat és trombocita koncentratumot
adtunk a laborértékek és az intézeti protokoll alapjan(Acsady. és mtsai., 2009). A betegek
minden alkalommal valasztott vért kaptak, egy honapos kor vagy kimutatott irregularis
antitest esetén sugarazott vérkészitményt kaptak. Az elsd tiz életnapban az édesanya
vérével is kompatibiltasi probat végzett az Orszagos Vérellatd Szolgalat. Inkompatibilitas
esetén a beteg szlrt, sugarazott 0 Rh negativ vért és szlrt, sugarazott AB negativ
fagyasztott plazmat kapott.

A szivsebészeti mitéteket komplexitasuk szerint az ugynevezett RACHS metodika alapjan
kategorizaltuk (Jenkins, 2004b). A RACHS mozaikszd, feloldva a gyermek szivmutétek
kockazati korrekciojat hatdrozza meg: Risk Adjustment for Congenital Heart Surgery.

3.1 AZ EGYES SZOVODMENYEK DEFINICIOI

Mortalitason a korhazi halalozast értettiik.
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A pulmonalis elégtelenség meghatarozasakor csak a nem vaszkularis és nem szeptikus
eredetl pulmonalis kérallapotokat (pneumothorax, chylothorax, atelektazia, nervus phrenicus
parézis) vettuk figyelembe.

Sulyos infekcionak a vazopresszor adagolast igényld, folyadékadasra refrakter szeptikus
allapot megjelenését, a mély mellkasi sebfertézés jelenlétét vagy a pozitiv hemokultura
el6fordulasat tekintettik.

A vesepotlo kezelést (renal replacement therapy, RRT) a peritonealis- vagy a hemodializis
jelentette, mely iranyulhatott a metabolikus vagy az elektrolithaztartas felborulasanak, az
ascites megjelenésének, vagy a tulzott mennyiségben bevitt folyadék eliminaciojanak
rendezésére .

A vazoaktiv inotrép index meghatarozasa

Miutan tébb prébalkozas tértént a kongenitdlis szivmitéten atesé gyermekek
kardiovaszkularis tamogatasanak szamszer(sitésére, Wernovsky és munkacsoportja
javasolta a vazoaktiv szerek doézisa altal szamitott index hasznalatat. A
gyermekszivsebészeti szakirodalomban a betegség sulyossaganak megitélésére
rutinszerlien hasznalt score-t azéta milrinon, vazopresszin és noradrenalin hozzaadasaval
modositottak, és mint vazoaktiv inotrop score-t (VIS) jelen kutatdsunkban is alkalmaztuk:
dopamin (pg/tskg/min) + dobutamin (ug/tskg/min) + 100 x adrenalin (ug/tskg/min) + 100 x
noradrenalin (ug/tskg/min) + 10 x milrinon (pg/tskg/min) + 10000 x vazopresszin (E/kg/min).

Az alacsony perctérfogat szindrébma meghatarozasa

Az LCOS meghatarozéasara az altalanos hasznalt klinikai jeleken kivul (tachycardia,
hepatomegalia, szivmegallas) a két egymast kovetd artérids vérgazanalizisben mérhetd
bazistobblet -4 mmol/l alatti, vagy a laktatszint 2 mmol/l feletti értékét, a vizeletkivalasztas
(urine output, UO) 1 ml/kg/h alatti szintjét, a VIS 20 feletti értékét, valamint a mechanikai
keringéstamogatas elinditasat hasznaltuk.

Az elhuzddod gépi Iélegeztetés definialasa

Az elhuzédé gépi lélegeztetés fogalmat (PMV) a 72 éranal hosszabb ideig respiratoron 1évé
betegek esetére mondtuk ki. Ennek az O&nkényesen megvalasztott vagopontnak a
létjogosultsagat az adta, hogy a betegek 75%-a sikeresen extubalasra kerilt a vizsgalati
periddus végére, emellett korabbi tanulmanyok azt mutattak, hogy a median Iélegeztetési id6
harom nap volt, és ez alatt az id6 alatt a komplex beavatkozason atesett gyermekek géprél
valo levétele altalaban lehetséges is volt.

Az akut veseelégtelenség definidlasa

Az AKI-t legegyszeriibben a glomerulus filtracios rata hirtelen romlasaval definialhatjuk,
melyet klinikailag a CCl csdkkenése, a SeCr emelkedése, illetve a dializis sziikségessége
jellemez. A 2004-es Acute Dialysis Quality Initiative (ADQI) konszenzus-konferencia RIFLE
kategorikus rendszerét hasznaltuk. Szintén kategorizaltuk betegeinket az AKIN és a KDIGO
szerint is az dsszehasonlitasoknal. Legérzékenyebbnek a pRIFLE kritériumot tartottuk, ez
hasznaltuk a transzfuzidval, aprotininnel foglalkozé tanulmanyainkban, valamint azért, mert a
KDIGO kategodriakat csak késébb alakitottak ki.

A becsiilt kreatinin clearance meghatarozasa

A clearance a vizsgalt anyagnak az a mennyisége, amelyet a vese a plazmabdl egysegnyi
id6 alatt megtisztit. Schwartz-formula alapjan standardizalt clearance-értékekkel sziikséges
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kiszamolnunk. A képlet a betegek szérum-kreatinin-szintje (umol/l), magassaga (cm) és egy
korfliggd valtozo (k) alapjan adja meg az értéket (Schwartz, Feld, & Langford, 1984):

CCl=k xtestmagassag/seCr.

A folyadékegyensuly és tultdltés meghatarozasa

A folyadékegyensuly meghatarozasahoz a betegek Osszes folyadékbevitelét és Osszes
folyadékvesztését regisztraltuk a perioperativ idészak elsé 72 orajaban. A beadott
folyadékmennyiségbe szamitott a krisztalloid és kolloid oldatok mellett a parenteralis és a
szajon at torténd taplalassal bejutatott folyadék, illetve a transzfuziot is. Ebbdl levonasra
kerGlt az Osszes mellkasi csoveken, valamint a székletként és vizeletként elveszitett
folyadékmennyiség, valamint a vérvételhez tarsuldo és aktivként megjelend vérzés is.
Vizsgalatunk karakterisztikajabdl fakaddéan a betegek folyadék-adatainak pontossaga
els6dleges fontossagu volt, ezért kilonds hangsulyt fektettiink az adatok mindségének
ellendrzésére. Az adatbazis felépitése soran — ekkora esetszamnal mar nem elhanyagolhaté
eréfeszitést sem kimélve — az altatasi jegyz6konyvek attekintésével az dsszes
intraoperativan alkalmazott kolloid, krisztalloid oldatot és vérkészitményt regisztraltuk, a
vizsgalati periddusban szereplé harom posztoperativ nap intenziv osztalyos lazlapjairdl pedig
részletes folyadék adatokat nyertiink. Az o6ranként lejegyzett folyadékegyensuly adatokat
napi 0sszesitésben és mi/kg-ként hasznaltuk fel. A betegek napi folyadékegyensuly adatait
felhasznalva a napi folyadéktultoltést a kdvetkez8képpen szamoltuk ki:

Teljes folyadékbevitel (1) — Teljes folyadékvesztés (1) o

100
Testtomeg (kg)

Folyadéktultoltés (%) =

A fenti képlet alapjan elmondhato, hogy 5%-os folyadéktultdltés 50ml/kg folyadéktdbbletnek
felel meg. A betegek testtomegének a korhazi felvételkor vagy az intenziv osztalyon mért
legfrissebb testtdmeget vettik. A kumulativ folyadéktultoltés (cumulative fluid overload, cFO)
szamolasa a posztoperativ id6szakban addig elért napi FO-k 6sszegeként tortént:

cFO a miitét napjan = intraoperativ folyadékegyensuly + FO a mitét napjan

cFO (1. posztoperativ nap) = cFO (m(tét nap) + FO (1. posztoperativ nap)

cFO (2. posztoperativ nap) = cFO (1. posztoperativ nap) + FO (2. posztoperativ nap)
A vizeletelvalasztas meghatarozasa

A vizeletelvalasztas mennyiségének meghatarozasa az Oradiurézis adatok alapjan,
szamolasa pedig ml/kg/h szerint tortént. A pRIFLE osztayozasnal nem kevertik a vizelet
mennyiség és a CCL alapon meghatarozott kategériakat.

3.2 EGYEDI METODIKAI JELLEMZOK

Az adatbazis fokozatosan épllt fel, igy idérendben egyre tébb beteg adatait elemezhettik.
Egyes vizsgalatokban csak a CPB védelemben operalt gyermekek adatait analizaltuk,
mashol a vizsgalt betegcsoport szamat (pl.chylothorax) megndveltiik egy tiz éves periddusra,
de a kontrollcsoport a rendelkezésre all6 adatbazisbdl kerllt ki. Ezeket a sajatossagokat
részletezem az alabbiakban.

3.2.1 A GEPILELEGEZTETEST BEFOLYASOLO TENYEZOK
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Az Intézeti Etikai Bizottsag engedélyét (102/01) kdvetéen 2001. augusztus 15. és 2002.
augusztus 14. kozott operalt 423 beteg konszekutiv adatait dolgoztuk fel. A betegek
szileinek nem Kkellett irasos belegyez8 nyilatkozatot tenniik. A pacemaker belltetésre
varokat kizartuk a vizsgalatbdl. Azoknal a betegeknél, akik az egy év alatt még egyszer
felvételre kertltek, csak az elsé perioperativ id6szakot elemeztik. Tizenkét beteget kizartunk
az elemzésbdl, nyolcat hianyos adatok, négyet masodik mitét miatt. A betegek kritikus
adatait (lélegeztetési id8, halal, intenzives tartozkodas) masik intézménybe szallitas utan is
figyelembe vettilk és beleszamitottuk a vizsgalt valtozokba. igy 6sszesen 411 beteg adatait
elemeztik. A posztoperativ lélegeztetési id6t, mint elhizédé (prolonged mechanical
ventilation, median 61 6ra, a kohorsz 75 %-0s percentilis és hosszu (long mechanical
ventilation, >7 nap, a kohorsz 90 %-o0s percentilis lélegeztetést vizsgaltuk.

3.2.2 APROTININ ALKALMAZASA

Az Etikai Bizottsag engedélye (482 /07) utan a prospektiv modon gyl(ijtott adatbazisbol
retrospektiv modszerrel vizsgaltuk az aprotinin hatasat a 2002. januar 1-t61 2003. december
31-ig operalt 18 évnél fiatalabb betegeknél. A vizsgalt id6szakban 837 beteget operaltunk, de
az elemzésbe csak a nyitott szivmitéten atesetteket vontuk be. Kizartuk az analizisbdl a
mitében meghaltakat (n=13), a kardiopulmonalis bypass nélkul operalt gyermekeket (n=153)
és a hianyos adatokkal rendelkez6 eseteket (n=14), igy 657 beteg maradt az adatbazisban.
A mitében elhunyt betegek halaloka refrakter miokardialis elégtelenség (n=8), kis kamra
méret (n=3) és pulmonalis hiperténias krizis (n=2) volt.

3.2.3 TRANSZFUZIO ES VERVESZTES

Az Etikai Bizottsag engedélye utan (482-2/07) a prospektiv mdédon gyiijtétt adatbazisbol
retrospektiv modszerrel vizsgaltuk a transzfuzié és a vérvesztés hatasat a 2002. januar 1-t6l
2003 december 31-ig operalt 18 évesnél fiatalabb betegeknél. Az aprotininnel foglalkozé
cikkhez hasonloéan itt is 657 beteg adatai kerultek a végsd elemzésre.

3.2.4 AZ AKUT VESEKAROSODAS SZOVODMENYEI

Az adatokat az Etikai Bizottsag el6zetes engedélyével vettuk fel, vizsgalatunk
engedélyszama: TUKEB 189/2008. Az adatbazisunkban 1767 beteg volt. 102 beteget
kizartunk, mert a masodikként szereplé mitét egy bentfekvés alatt tértént, 8 beteg pedig
nem volt RACHS szerint besorolhat6. Tovabbi 155 beteget kizartunk, mert 35-en meghaltak
a mutétet kovetd 24 éran belll, 76 betegnek pedig nem allt rendelkezésre preoperativ, 44
betegnek pedig posztoperativ kreatinin clearance-e. Az elemzésben végul 1510 szivmiitéten
atesett beteg gyermek (<18 év) szerepel, akiket 2004. 01. 01. és 2008. 12. 31. kozott
operaltak. A végsé elemzésre kerllé betegcsoportban minden egyes betegnél rendelkeztlink
a kreatinin clearance és a vizelet mennyiség adataival, és ezeknek megfeleléen soroltuk be
Oket a relevans pRIFLE kategoriaba, amennyiben atlépték az adott kategoria altal tamasztott
hatarértékeket. Besorolasunkban vagy az CCIl, vagy a vizelet mennyiség szerinti szamitasat
vettik alapul, de nem kombinaltuk a kettét a pRIFLE klasszifikacié soran.

3.2.5 AZ AKI OSZTALYOZO RENDSZEREK OSSZEHASONLITASA

Az adatbazisunkban 1665 szivmdtéten atesett gyermek (<18 év) szerepel, akiket 2004. 01.
01. és 2008. 12. 31. kozott operaltak. A betegek 80%-a esett at nyitott szivmitéten. Az
adatokat az Etikai Bizottsag elézetes engedélyével vettik fel, vizsgalatunk engedélyszama:
TUKEB 189/2008. A vizsgalaton valé részvételhez nem volt szikség a szil6k irasbeli
hozzajarulasara. Azon betegek esetében, akik a fenti idészak alatti hospitalizaciéjuk soran
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tobb operacion is atestek, kizardlag az elsé mitétjik adatait hasznaltuk fel. A vizsgalt
id6szakban 1665 mditét tortént. 155 beteget (9,3%) azért kellett kizarnunk a vizsgalatbdl,
mert esetikben hianyzd vesemiikédési paraméterek miatt a CCl nem volt kiszamithatd,
masik 21 beteget (1,3%) pedig tovabbi meghatarozé valtozok hianya miatt tavolitottunk el a
rendszerbdl. A fennmarado 1489 beteget a mar ismertetett kritériumok szerint soroltuk be a
harom klasszifikacié alapjan, a negyedik csoportot pedig a vesekarosodas szerint egyik
kritériumrendszer altal sem besorolt betegek alkottak.

3.2.6 FOLYADEKTULTOLTES HATASANAK VIZSGALATA

Prospektiv modon gyujtétt, konszekutiv adatbazisunkban 1665 szivmiitéten atesett gyermek
(<18 év) szerepel, akiket 2004. 01. 01. és 2008. 12. 31. kdzott operaltak. A betegek 80%-a
esett at nyitott szivmUtéten. Az adatokat az Etikai Bizottsag el6zetes engedélyével vettik fel,
vizsgalatunk engedélyszama: 25980/2012/EKU, 454/P1/2012). A vizsgalaton valo
részvételhez nem volt szlkség a szllbk irasbeli hozzajarulasara. Azon betegek esetében,
akik a fenti id6szak alatti hospitalizaciéjuk soran tobb operacion is atestek, kizarélag az elsé
matétjik adatait hasznaltuk fel. 144 beteget zartunk ki az analizisbdl, akik preoperativan is
vesepotld kezelésre szorultak, vagy folyadékadataik hianyosak voltak, igy végul 1520 beteg
adatait elemeztuk.

3.2.7 INFEKCIO ES KOLONIZACIO VIZSGALATA

Ez az adatbazis is a 2004. januar és 2008. december kdzott apolt betegek adataibdl Allt.
Etikai engedély szama (SE TUKEB: 565/2012) A betegeket két csoportra osztottuk: azokra,
akiknél szepszist diagnosztizaltunk (infekcids csoport), és azokra, akiknek pozitiv tenyésztési
leletik volt a posztoperativ intenziv osztalyra kertlésik utan, a szepszis klinikai tlnetei
nélkul (kolonizalt csoport). Azokat a betegeket, akiknek endokarditiszik, preoperativan
fennallé infekcidjuk vagy kontaminacidjuk volt az orr- és szajuregben, kizartuk az analizisbél.
A vizsgalt 6téves periddusban 1665 beteget operaltunk meg. A betegek 9,3 %-anak (179
beteg) volt bizonyitott infekcidja, 253 betegnél (15,2 %) pedig kolonizacié fordult elé. Ebben
az analizisben a szeptikus és kolonizalt betegek posztoperativ szév6dmeényeit, a patogén
kérokozokat elemeztiik. igy 141 kolonizalt beteg adatait hasonlitottuk 6ssze 141 szeptikus
beteggel, propensity szkér parositas segitségével.

3.2.8 CHYLOTHORAX ALTAL OKOZOTT SZOVODMENYEK VIZSGALATA

2004 januarja és 2008 decembere kdzott 1664 beteget apoltunk a GOKI Posztoperativ
Intenziv osztalyan. Kézlllik 24 betegnek volt chylothoraxa, igy a chylothoraxban szenvedd
betegeket 10 éves id§ intervallumban kerestik. A TUKEB engedély szama 25980/2012/EKU
volt. A chylothorax el6forduldsat tehat a 2001-2012 id6szakra szamoltuk ki. A propensity
szkorral parositassal végzett analizisben a 2004-2008-ban gyUjtott adatbazisban kerestunk
parokat. A chylothorax diagnézisat a pleurdlis folyadék megléte és annak triglicerid (>110
mg/dL) és fehérjetartalma (>20 g/L) alapjan diagnosztizaltuk.

3.2.9 DOWN-SZINDROMA KOROKI SZEREPENEK TANULMANYOZASA

A 2003 januarja és 2008 decembere kozotti idészak 2063, konszekutiv, 18 évnél fiatalabb,
szivsebészeti mitéten atesett és a szivsebészeti intenziv osztalyra felvett betegének adatait
hasznaltuk ebben az adatbazisban, a retrospektiv vizsgalat engedélyezési szama TUKEB
567/2012. 366 betenek voltak hianyosak az adatai, 27 beteg halt meg a mitét soran (egyik
sem szenvedett Down szindromaban). Az analizisben 1538 kontroll és 129 Down
szindromas beteg adatait hasznaltuk. A Down szindroma meghatarozasa a kilsé jegyek
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meglétén tul a genetikailag igazolt 21-es triszomia diagnoézisat is igényelte. Az elemzésben
298 ujszilott, 570 csecsemd és 799 gyermek adataibdl propensity szkérral képeztink két
dsszehasonlithaté kohorszot. igy képeztiink egy 222 beteg adatait tartaimazé mintat, tehat
111 Down szindrémas beteghez képeztink 111 part a kontroll csoportbdl.

3.2.10 AZ INZULIN ES AZ INFUZIO CUKORTARTALMANAK KAPCSOLATA A
POSZTOPERATIV KIMENETELLEL

Ebben az adatbazisban a 2003. januar és 2008. december kozotti periodus 2063,
konszekutiv, 18 évnél fiatalabb szivsebészeti mitéten atesett és a szivsebészeti intenziv
osztalyra felvett betegének adatait hasznaltuk A retrospektiv vizsgalat engedélyezési szama
TUKEB 567/2012. A hianyzé adatokat tartalmazé esetek kiszlirése utan 1667 beteget
tudtunk elemezni az inzulinnal kezelt analizisben, és 1401 esetet a glikéz mennyiségét
elemzd analizisben. Az utébbi esetben ugyanis csak a 20 kg alatti betegeket vizsgaltuk, mert
itt tortént valtozas az infuziés oldat cukor koncentraciojaban. Egyik betegnek sem volt
diabetesze.

3.2.11 HEMODINAMIKAI PARAMETEREK MERESE 1 EVES KOR ALATT

A prospektiv vizsgalatba egy év alatti, 10 kilogrammnal kisebb sulyu betegeket vontunk be
az Etikai Bizottsag (SE TUKEB 52/2009) el6zetes engedélyét és a szlil6k beleegyezd
nyilatkozatat kévetéen. Mind a 13 csecsemé elektiv kardiopulmonalis bypass-szal végzett
mitéten esett at, és minden beteg komplett kétkamras, zart keringésii rekonstrukcios
mutétet kapott. Minden beteg egy jobb oldali jugularis vénas katétert és egy 3 French
atmeérdji artéria femoralisba helyezett, termisztoros termodilicié mérésére alkalmas katétert
kapott (PVPK20133L07-N, Pulsion Medical Systems, Muinchen, Németorszag). A
mérésekhez a PICCO plus hemodinamikai monitort hasznaltuk (PICCO Plus v4.12, Pulsion
Medical Systems, Minchen, Németorszag). A termodiluciés méréseket a miitében CPB el6tt
és utan, majd a posztoperativ intenziv részlegre érkezéskor, valamint azt kévetéen hat
oranként legalabb egyszer elvégeztik. A transzpulmonalis termodiluci6 soran harom
alkalommal fecskendeztiink 3 ml hideg izoténias konyhasdoldatot a vena jugularis internaba
helyezett kanulbe. A harom mérés értékét atlagoltuk, a perctérfogatot (cardiac output, CO)
mértik meg. A mérés tovabbi szamolt paraméterei voltak a verétérfogat (stroke volumen,
SV), a globalis végdiasztolés volumen (Global enddiastolic volume, GEDV), valamint a
fentiek testfelszinre indexalt értékei, mint a perctérfogatindex (cardiac index, CI), a
verdtérfogat index (stroke volume index, SVI) és a végdiasztolés index (global enddiastolic
volume index, GEDVI). A monitor kiszamolt még két paramétert, az extravaszkularis
tudévizet (extravascular lung water, EVLW), melyet testsulyra indexaltunk (extravascular
lung water index, ELWI), és a globalis ejekcios frakciot (global ejection fraction, GEF).

A transzpulmonalis termodiliciés mérést a transztorakalis sziv ultrahang vizsgalattal
parhuzamosan is megismételtiik. A vizsgalat GE Vivid-i (GE, Waukesha, Wisconsin Allam,
USA) ultrahanggal tértént. Az ultrahanggal a bal kamrai végdiasztolés atmeérét (LVEDD, left
ventricle end diastolic diameter), a bal kamrai végszisztolés atmérét (LVESD, left ventricle
end siastolic diameter) és a bal kamra kidramlasi palya sebesség id6 integraljat (left
ventricular outflow tract velocity time integral, LVOT-VTI) mértuk, és a frakcionalis rovidilést
(fractional shorthening, FS) szamoltuk a

FS(%)= [(LVEDD-LVESD)/LVEDD]*100

képlet alapjan. Minden mérésnél regisztraltuk a monitor nyomasértékeit is.

14



dc_1717_19

3.2.12 OXIGENSZALLITAS ES OXIGENFOGYASZTAS VIZSGALATA EGY EVES KOR
ALATT

Az oxigénszallitas és -fogyasztas vizsgalatahoz a termodiluciés dsszehasonlitdé vizsgalatbol
gyUijtott adatokat hasznaltuk. A termodiluciés vizsgalatok idejében artérias és vénas vérgaz
vizsgalatok is késziltek (Cobas b 221, Roche Ltd, Basel, Svajc). Ezek eredményeit
hasznaltuk fel a szarmaztatott értékek kiszamolasanal. Etikai engedély SE TUKEB 52/2009.

Az artérias és vénas parcialis oxigén nyomast (arterial and venous oxygen partial pressure
P.O,, P,O,), a széndioxid parcialis nyomast (carbon dioxide partial pressure P,CO,, P,CO,),
az oxigén szaturaciot (oxygen saturation S,0,, S.0,), a pH-t, a base excess-t és a
hemoglobin koncentraciot (Hgb) regisztraltuk. Az alabbi egyenletek alapjan szamoltuk ki az
artérias oxigén tartalmat (arterial oxygen content, C,0,), a vénas oxigén tartalmat (venous
oxygen content C,0,), az arteriovendzus oxigén kilonbséget (arterio-venous oxygen content
difference, C,,0,), az oxigén szallitas testfelszinre indexalt értékét (oxygen delivery indexed
for body surface area, DO.,i), az oxigénfogyasztas testfelszinre indexalt értékét (oxygen
consumption indexed for body surface area, VO,i) és az oxigén extrakciét (Oxygen
extraction, OER).

4 STATISZTIKAI ELJARASOK

Adatbazisunkban a kévetkez8k szerint soroltuk a valtozékat 6t csoportba: a kardiolégus altal
meghatarozott preoperativ, illetve a posztoperativ adatok, a sebészi adatok, az
aneszteziolégiai adatok, valamint egy intenziv terapias szakorvos konszekutivan
dokumentalt valtozéi. Az adatok dsszegzése céljabdl leird statisztikat alkalmaztunk, s azokat
el6szor eloszlas szerint elemeztik. A kigydijtott adatokat kategorikus és folytonos valtozoként
kezeltik, az el6bbieket gyakorisaggal és szazalékos értékkel, az utdbbiakat parametrikus
esetben atlaggal és standard deviacioval (SD), nonparametrikus esetben mediannal (med)
és 25-75% kozotti interkvartilis tartomannyal (IQR) tuntettik fel. A hianyos adatokkal bird
betegeket — kilénds tekintettel a kiindulasi valtozokra és a klinikai eredményekre — kizartuk a
vizsgalatunkbdl. Folyamatos valtozok esetén a szovédményekkel rendelkezd és az azoktol
mentes betegek dsszehasonlitdsara Mann-Whitney U-préobat alkalmaztunk.

4.1 LOGISZTIKUS REGRESSZIO

A logisztikus regresszios vizsgalat egy, a valoszinliségi eloszlason alapuldé szamitast hajt
végre. A végeredmény az esély-arany, azaz az odds ratio (OR), amely, ahogy neve is
mutatja, két esély (odds) aranyulasa. Az egyvaltozds regresszids analizisben a p<0,2-nél
kisebb értéket add valtozokat tdbbvaltozés modelel vizsgaltuk. Azonban fontos kdvetelmény,
hogy a medfigyelések legyenek fuggetlenek, és a figgetlen valtozok linearisan utaljanak a
fuggd valtozéra. A betegség vagy a szévédmény (AKI, chylothorax, infekcid, Down-
szindrbma) kéttagu, s fuggd valtozoként jelent meg. A tovabbi, a szévédmények
megjelenésével 6sszefliggésben levd kovariansok pedig prediktiv valtozokként szerepeltek e
mobdszerben. A fent ismertetett statisztikai model megbizhatésaganak és prediktiv
képességenek bizonyitasa érdekében végzett szamitasoknal a modelek
megkulonboztetésére c-indexet, kalibraciojukhoz Hosmer-Lemeshow tesztet alkalmaztunk.
Utébbi azt a nullhipotézist vizsgalja, hogy az algoritmus hatékonyan szétvalasztja-e az adott
két csoportot. Az adatsor modelezésére, a modelszelekcidra és a legjobban illeszkedd vegsé
model kivalasztasara az Akaike informacios kritérium modszert alkalmaztuk a visszafelé
haladé (backward stepwise) regresszios |épések soran. A model ellendrzésére és a
prediktivitas becslésére a c-indexet és a Hosmer-Lemeshow tesztet hasznaltuk.
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4.2 ROC ANALizIS

Receiver operating characteristic (ROC) elemzéssel és az area under curve (AUC)
szamolasaval allapitottuk meg, hogy a pRIFLE, AKIN, KDIGO besorolas kilénb6zé
életkorban milyen mértékben képes a mortalitas, valamint a dializis szlikségességének
becslésére. Az ROC elemzéssel egyrészt az AKI osztalyoz6 rendszerek hatékonysagarol
kapunk informaciét, masrészt a gorbe alatti tertilet (area under the curve, AUC), vagy c-
statiszika értéke az algoritmusok komparativ validacidja is. Ha a terllet, azaz a c-index
maximalis (=1), akkor a betegek és az egészségesek a vizsgalati eredményeik alapjan
teliesen elkilonlinek, ha 0,5 akkor az algoritmus/osztalyozé rendszer hasznalhatatlan az
elklilonitésre. Az ROC-gb6rbe az 1-diagnosztikai specificitas [valddi negativ/(tévesen
pozitiv+valodi negativ)] figgvényében, az egyes diagnosztikai hatarértékek alapjan fejezi ki a
diagnosztikai szenzitivitast [valddi pozitiv/(valodi pozitiv+tévesen negativ)].

4.3 PROPENSITY SZKOR ALKALMAZASA

A moédszer alkalmas a regiszter/kohorsz vizsgalatokban a kezel6orvos egyéni megitélésén
alapuld terapias dontésekbdl adddo torzitasok kikuszobolésere, valamint megmutatja egy
kezelés atlagos hatasat a kezelt betegekben a nem kezelt kontrolicsoporthoz képest. A
propensity szkoért adatbazisunkban tébbvaltozés logisztikus regresszié alkalmazasaval
hoztuk létre. Minden egyes beteg propensity szkorjanak kiszamitasanal a propensity szkor
derivaciés modelt alkalmaztunk. A propensity szkérba olyan valtozékat vettiink be, ami
lényeges vagy kulonbozik a két betegcsoportban az dsszehasonlitas szempontjabdl. A
kovariansok egyensulyanak jellemzésére és ellenb6rzésére az abszolut standardizald
differencia érték szolgal, a standardizalt differencia <0,1 alatt jo, de legfeljebb 0,25 lehet. A
modszer alkalmazasaval megfelel6 egyensuly volt elérhetd a kiindulasi kovariansok kozétt, a
standardizald differencia valamennyi esetben <0,25 volt.

Az igy eredeztetett értékeket hasznalva hozzarendeltink minden egyes szovédményes
beteghez egy, a rendszerben vizsgalt tulajdonsagait illetéen leginkabb hozza ill6 kontroll
beteget. A hozzarendelés soran az 5—1 computerized greedy logaritmust hasznaltuk, vagyis
az els6 korben az adott szovédmeényes beteghez olyan kontroll pacienst csatoltunk, akinek a
propensity értéke 6t szamjegyben azonos volt. Akiknél ez nem allt fenn, azokhoz a
kovetkezé korben négy szamjegy azonossagban rendeltiink beteget, és ezt igy folytattuk
tovabb adott esetben egészen az egy szamjegy-azonossagig.

A fenti szisztéma szerint parokba rendszerezett beteg és kontroll betegek adatait folyamatos
valtozék esetén a korabban ismertetett paros t-prébaval és Wilcoxon-féle signed rank
teszttel, mig kategorikus valtozéknal McNemar-féle teszttel hasonlitottuk 6ssze. A McNemar-
préba kategorizalt valtozok eloszlasat vizsgalja egy csoportban, vagy két Osszetartozé
csoportban.

Kutatéasunk soran az SPSS 16.0 (SPSS Inc. Chicago, IL), illetve a késdbbi verzioju
statisztikai szoftvert hasznaltuk, és 0,05-nél kisebb p érték esetén mondtuk ki a statisztikailag
szignifikans kulénbség tényét.

4.4 AZ EGYES TANULMANYOK SPECIFIKUS STATISZTIKAI JELLEMZOI

4.4.1 A GEPILELEGEZTETEST BEFOLYASOLO TENYEZOK

A valtozokat preoperativ, intraoperativ és posztoperativ valtozékra osztottuk. A preoperativ
valtozok kdzott demografiai paraméterek (kor, testsuly, nem, percentilis), Down-szindroma,
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diszmorfia, kromoszéma abnormalitas, preoperativ pulmonalis hipertdnia, tracheomalacia,
neurologiai karosodasok (ultrahanggal, CT-vel igazolt neurologiai elvaltozas, goércsok,
parézisek), preoperativ gépi lélegeztetés, preoperativ inotrép tamogatas, mitét elétti intenziv
osztalyos tartozkodas, laz szerepeltek. A mutétrdl gydijtott valtozok kozé tartozott a
kardiopulmonalis bypass ideje, az aortalefogas ideje, a teljes keringés ledllitas, a matéti id6,
a reoperacio, a mitét slrgdéssége (emergencialis, slrgetdé vagy elektiv) és a mitét
komplexitasa, a RACHS kategdriakkal kifejezve. A legalacsonyabb base excess, a pH, a
transzfuzié mennyisége (ml/kg-ban), az inotrép szerek mennyisége (dopamin, dobutamin), a
harmadik inotrép szer igény szintén kilon valtozoként szerepelt. A mitét végén a Horowitz
kvécienst (paO2/FiO2), a nyitott mellkas tényét, a pacemaker igényt és a base excesst is
regisztraltuk. Az els6 24 oraban a fentieken kivul a folyadék bevitel, a vizelet mennyisége, a
vérvesztés, a transzfuzid mennyisége szerepelt tovabbi valtozoként. A késéi posztoperativ
faktorok kozé tartozott a reoperacido szikségessége, a dializis igény, az alacsony
perctérfogat szindroma, a Kkeringési instabilitast okozé ritmuszavar, a szepszis, a
nonvaszkularis légzési elégtelenség, a neurologiai szovédmeény, tracheomalacia, valamint a
lélegeztetési és az intenziv osztalyos tartézkodasi ido.

A megnyult (prolonged mechanical ventilation, PMV, t> 61 h) és a hosszu lélegeztetés (LMV;
long mechanical ventilation, t> 7 nap) szerepeltek figgé valtozoként, és a fent felsorolt
valtozékat elemeztik egyvaltozos logisztikus regresszidval. A p<0,20 alatti 6sszefiiggés
esetén a tobbvaltozés modelben elemeztik a pre-, intra- és posztoperativ valtozokat kilén-
kilén és egy modelben is. Megnéztik a 24 éran belll jelentkezd, fuggetlen ésszefliggést
mutato valtozokat, és azokat, amelyek az egész perioperativ idészakban jelen voltak.

4.4.2 APROTININ ALKALMAZASA

Az aprotininnel kezelt, ill. nem kezelt csoportok nem voltak egyformak, ezért propensity
szkért képeztink 45 pre- és intraoperativ valtozébdl. A model binominalis, logisztikus
regresszidval készllt, ahol az aprotinin kezelés volt a figg6 valtozé. A model erejét Hosmer-
Lemeshow teszttel és c-indexszel vizsgaltuk.

A kimend valtozé a dializis igény és a renadlis diszfunkcio el6éfordulasa volt. A renalis
diszfunkcié meghatarozasa a pRIFLE kategédria szerinti AKIl kategoria szerint tortént.
Ezekben a modelekben a p<0,20 alatti, egyvaltozés 6sszefiiggést mutatdé valtozdkat
tobbvaltozés backward eliminaciés, logisztikus regresszios modelben elemeztik. Ezt
kévetden a flggetlen dsszefliggést mutatd valtozok mellé egy kilén modelben odatettik a
propensity szkort és az aprotinin adasanak tényét is.

4.4.3 TRANSZFUZIO ES VERVESZTES

Az alapstatisztikai elemzéseket kdvetben a mitét alatt és a mitét napjan adott vordsvértest,
friss fagyasztott plazma és a trombocita prediktorait linearis regresszidval szamoltuk ki. A
tobbvaltozés linearis regresszidos modeleket a transzfundalt vérkészitményekre kilon-kulon,
valamint az 6sszes adott mennyiségre (ml/kg-ban) is elkészitettik. A vérkészitmények
mennyiségének normalizalasat négyzet gyokét vonva szamoltuk &t (square root
transzformation). Az egyvaltozos linearis regresszid kiszamitasa utan a p<0,2 alatti
Osszefliggést mutatd valtozokat tettilk be a tébbvaltozés modelbe, és backward eliminaciot
hasznaltunk. Meghataroztuk a koefficienseket, majd variancia inflaciés faktorral vizsgaltuk a
kolinearitast.

Ezt kovetben az Ossztranszfuzi® mennyiségét, majd kulén-kulén a vérkészitmények
figgetlen kapcsolatat elemeztik — a mortalitassal, az alacsony perctérfogattal, a dializis
igénnyel, a légzési elégtelenséggel, az infekcidval és a neuroldgiai szévédményekkel.
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El6szor propensity szkért hasznaltunk a mortalitdssal és a szévédményekkel
Osszefliggésben lévé egyeb tényezbkre, s azt minden betegre és minden szévédményre
kiszamoltuk. A tdbbvaltozds logisztikus regresszid eredményeit az ROC analizis c-
indexszével ellendriztik. Végul az dssztranszfuzid és a vérkészitmények (ml/kg-ban és
egységenként mérve) flggetlen 6sszeflggését elemztik egy propensity szkérral és a
betegség sulyossagaval fliggetlen Osszefliggésben lévé perioperativ tényezékre illesztett
tobbvaltozés modelben.

4.4.4 AKUT VESEKAROSODAS SZOVODMENYEI

A szovédmeények és a pRIFLE szerinti kategoriak kozotti 0sszefuggést Wilkoxon rank teszttel
elemeztik. A betegek és a kohorsz aranya az lathaté. A RACHS kategodriaba be nem
sorolhaté, az elhunyt és a szamunkra meghatarozé adatok tekintetében hianyossaggal bird
betegeket eltavolitva az adatbazisunkbol végil 1510 gyermek valtozoinak segitségével
végeztiuk el a statisztikai szamitasokat. Az AKI és nem AKI betegek szamos pre- és
intraoperativ valtozojuk tekintetében kildnbdztek egymastdl, ezért a kiegyenlitéshez
propensity szkérral parokat képeztink. A propensity szkoért binomidlis logisztikus
regresszidval, 20 valtozéval képeztik. A modelt Hosmer-Lemeshow teszttel és c-indexszel
ellenériztik. Ennek segitségével 325 part allitottunk 6ssze. A szévédményeket paros t-
teszttel vagy Wilcoxon teszttel, a kategorikus valtozokat McNemar teszttel elemeztik.

4.45 AZ AKI OSZTALYOZO RENDSZEREK OSSZEHASONLITASA

A KDIGO, pRIFLE, AKIN kategéridk és a mortalitas kapcsolatat elészor egyvaltozés
analizissel elemeztik. Megvizsgaltuk a kulonbdz6 korcsoportokban (uUjszuldtt, csecsemd,
gyermek) az AKIN és a pRIFLE kategdrizalas prognosztikai képességét a mortalitasra és a
dializis igényre. A diszkriminativ analizist ROC gorbékkel végeztuk.

4.4.6 FOLYADEKTULTOLTES HATASANAK VIZSGALATA

A folyadék tulterhelés adjusztalt modeljét — a mortalitdsra, az alacsony perctérfogat
szindromara (LCOS) és az elhuzddd gépi lélegetetésre (PMV) — tébbvaltozéds logisztikus
regresszidval elemeztik. A model kivalasztasat az Akaike Information Criterion segitségével
végeztik, bacward stepwise szelekcids metodikdval. A mortalitds rizikéfaktorainak
meghatarozasara az elsé model a kdvetkezd valtozokat tartalmazta: CPB id8 (perc), mitéti
id6 (perc), preoperativ inotrép alkalmazasa, késleltetett mellkas-zaras, RACHS pontszam,
akut mitét, a kor logaritmikus transzformécioja, mély hipotermias szivmegallas (DHCA),
testsuly (kg), intraoperativ VVT felhaszndlas (ml/kg), intraoperativ FFP felhasznalas (ml/kg),
intraoperativ aprotinin alkalmazas, legmagasabb VIS pontszam, nem (férfi), aortalefogas
ideje (perc), nitrogén monoxid (NO) alkalmazasa, vérvesztés a mitét napjan (ml/kg),
vesepotld kezelés (renal replacement therapy, RRT) alkalmazasa, LCOS megjelenése,
posztoperativ sulyos infekcio fellépte. A mortalitas rizikofaktorait leiré végsé modelben
maradt nem szignifinkans valtézék pedig: a legmagasabb VIS pontszam, a férfi nem és a
posztoperativ sulyos infekcio voltak, amelyek nem keriltek feltlintetésre.

Az LCOS rizikofaktorainak meghatarozasara az elsé model a fentieken kivil (az intraoperativ
aprotinin felhasznalas, a percben mért aortalefogasi idé és a posztoperativ infekcid nélkil) a
koévetkezé valtozokat tartalmazta: intraoperativ ultrafiltracié hasznalata, a mért legmagasabb
SeCr érték (umol/l). Az LCOS rizikofaktorait leird végsé modelben maradt nem szignifinkans
valtéozok: az intraoperativ VVT felhasznalas (ml/kg), az intraoperativ FFP felhasznalas
(ml/kg), az intraoperativ NO adas és az intraoperativ ultrafiltracid voltak, amelyek nem
kerultek feltintetésre.
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A masodik posztoperativ napon az 5%-nal nagyobb cFO rizik6faktorainak meghatarozasara
szintén tobbvaltozos logisztikus regressziot alkalmaztunk. Az els6 model a kovetkez6
valtozékat tartalmazta: nem (férfi), a kor logaritmikus transzformacidja, testsuly (kg),
preoperativ inotrép alkalmazas, preoperativ SeCr szint (umol/l), RACHS pontszam, akut
matét, CPB id6 (perc), DHCA, intraoperativ VVT felhasznalas (ml/kg), intraoperativ FFP
felhasznalas (ml/kg), intraoperativ ultrafiltracié alkalmazasa, késleltetett mellkas-zaras,
legmagasabb VIS pontszam, legmagasabb posztoperativ SCr érték (umol/l), NO
alkalmazasa, vérvesztés a mditét napjan (ml/kg), RRT. LCOS. Az 5%-nal nagyobb
folyadéktultoltés rizikéfaktorait leiré végsé modelben maradt nem szignifinkans valtozok: a
CPB idé (perc) és a RRT voltak, melyek nem kertltek feltlintetésre.

A folyadéktultoltés, mint folyamatos valtozd rizikofaktorainak meghatarozasara linearis
regressziét alkalmaztunk. A folyadéktultoltés rizikofaktorait leiré végsé modelben maradt
nem szignifinkans valtézok: a kor (logaritmikusan transzformalva), a férfi nem, a CPB id6
(perc) és a DHCA voltak, amelyek nem kertiltek feltlintetésre. A végsé model statisztikailag
szignifikans volt (F=21,164, igazitott R? = 0,347; p<0,001), nem fordult el6 elsérendi linearis
autokorellacié (d=1,967) és multikollinearitas. A tulélési adatok vizualizaciojara Kaplan-Meier
log-rank paronkénti 6sszehasonlitast alkalmaztunk.

4.4.7 INFEKCIO ES KOLONIZACO

Az infekcids és a kolonizalt csoport pre- és intraoperativ valtozéi kildnbdztek, ezért a
kulonbségek kiegyenlitésére propensity szkdért hoztunk létre, tobbvaltozds logisztikus
regressziét 20 valtozébdl (suly, kor, ciandzis, univentrikularis sziv, RACHS, reoperacid,
pulmonalis hipertenzid, pangasos szivelégtelenség, preoperativ inotrop kezelés captoprillel,
preoperativ ICU tartézkodas, preoperativ lélegeztetés, CPB idd, aorta lefogas ideje, mitéti
id6, legalacsonyabb hdémérséklet, DHCA, ultrafiltracio, posztoperativ inotrop szkar,
transzfuzi® mennyisége, aprotinin, nitrogén-monoxid). Az alkalmazott szkérral 141 part
tudtunk 6sszedllitani a 253 kolonizalt és a 179 infekcios betegbdl.

4.48 CHYLOTHORAX ALTAL OKOZOTT SZOVODMENYEK VIZSGALATA

A chylothoraxban szenvedd betegek kllénboztek az adatbazis tobbi betegétdl, ezért
propensity szkérral parokat képeztink 14 valtozobdl: kor, RACHS, preoperativ ICU
tartézkodas, preoperativ inotrop kezelés, captopril, CPB id8, aorta lefogas ideje, mitéti id6,
legalacsonyabb mitét alatti hémérséklet, DHCA, folyadék egyensuly, nitrogén monoxid
adasa, RBC transzfuzié, aprotinin. 48 part képeztiink. A tovabbiakban a vaszkularis ringgel
operalt betegeket és parjaikat kizartuk az elemzésbdl, mert mas volt a kezelési algoritmusuk.
igy véglil 42 par adatait elemeztiik.

4.4.9 DOWN-SZINDROMA KOROKI SZEREPENEK TANULMANYOZASA

A Down-szindromas betegek posztoperativ szovoédményeit hasonlitottuk Ossze az
adatbazisunkban propensity szkorral képzett kontroll csoporttal. A Down-koéros betegek a
kontroll csoporttdl kor, akut mditét, reoperacié, preoperativ ICU tartézkodas, ciandzis,
pulmonalis hipertenzio, preoperativ prosztaglandin adasa, RACHS, transzfuzié mennyisége,
posztCPB inotrop index, CPB id6, késleltetett mellkas-zaras, valamint aprotinin és posztCPB
NO adéasban kilénbdztek. Osszesen 111 part tudtunk képezni. Az 1667 fés elemezhetd
adatbazisban 129 Down szindrémas beteg volt.

4.4.10 AZ INZULIN ES AZ INFUZIO CUKORTARTALMANAK KAPCSOLATA A
POSZTOPERATIV KIMENETELLEL
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Kétszer két csoportot vizsgaltunk: inzulint kapott és inzulint nem kapott betegeket
hasonlitottunk 6ssze, ill. a posztoperativ id6szakban adott 5%-0s és 10 %-0s cukoroldattal
kezelt betegeket. Mindkét esetben propensity szkor segitségével egyenlitettik ki a
kulénbségeket, és képeztink parokat. 171 inzulinos beteget tudtunk parositani nem inzulinos
betegekkel. A cukortartalom szempontjabdl vizsgalt csoportokban csak a 20 kg alatti
betegeket vizsgaltuk. Az 1401 beteget tartalmazé adatbazisban 319 beteget kezeltink 5%-
0s glukdzoldattal a posztoperativ id6szakban. 298 part képeztink az 5% és a 10%
cukoroldattal (valtozé natrium tartalommal) képzett posztoperativ infuziés oldattal kezelt
gyermekekbdl.

Az inzulinos kohorszban a propensity szkort a kdvetkezé valtozokbdl eléallitott tdbbvaltozos
logisztikus regressziés modelbdl képeztik: férfi nem, logaritmikusan transzformalt kor, akut
matét, reoperacio, preoperativ ICU tartézkodas, ciandzis, pulmonalis hipertenzié, preoperativ
prosztaglandin adasa, RACHS, transzfuzié mennyisége, posztCPB inotrép index, CPB idé,
aprotinin, késleltetett mellkas-zaras, posztCPB NO adas, valamint a m{téti napon mért
maximum vércukor érték.

4.4.11 HEMODINAMIKAI PARAMETEREK MERESE 1 EVES KOR ALATT

Tizenharom Ujszulott és csecsem$ adatait elemeztik prospektiven. A tobbszoros
Osszehasonlitast az ANOVA megismételt vizsgalattal (repeated measurements for AnOVA)
és post hoc Bonferroni teszttel végeztik. A betegekre kildén a sulyozott lineéaris regresszids
analizist alkalmaztuk, miutan az egyes betegekre az atlagértéket kiszamoltuk. Két mérés
kozott a delta értékeket — mint a szazalékos valtozast az egymast kdvetd paraméterek kozott
— elemeztik.

4.4.12 OXIGENSZALLITAS ES OXIGENFOGYASZTAS VIZSGALATA EGY EVES KOR
ALATT

Az alap statisztikai elemzések utan az el6z6 pontban részletezett tdbbszéros ANOVA-t
hasznaltuk Bonferroni korrekcidéval. Minden termodiluciés mérés utan artérias és vénas
vérgazelemzést végeztink. Az oxigénszallitas, az oxigénfogyasztas szarmaztatott értékei és
az egyéb monitorizalt paraméterek kozott Pearson korrelaciot végeztink. Két egymast
kovetd mérés kozotti kilonbségeket is kiszamoltuk és korrelacidés analizisben vizsgaltuk a
kapcsolatot az oxygen fogyasztas és széndioxid termelés kozott.

5 EREDMENYEK

5.1 GEPI LELEGEZTETEST BEFOLYASOLO FAKTOROK

A 411 beteg atlagos lélegeztetési ideje 16 dra volt, a betegek 25%-a igényelt 61 éranal
hosszabb lélegeztetést, 38 beteg (a minta 9,2 %-a) pedig hét napnal hosszabb idét toltétt a
lélegeztetdgépen. Az utdbbi betegcsoport intenziv osztalyos tartézkodasi idejének medianja
14,9 nap (min-max: 7-58 nap) volt, az 6sszes intenziv apolas nap 33%-at tette ki. A betegek
29,1%-a igényelt komplex mitétet (RACHS 4-6), 25%-anak a CPB ideje hosszabb volt, mint
120 perc. Tizenot beteget helyeztink at masik koérhazba, kozulik ketté meghalt, a
kérhazunkban bekdvetkezett mortalitasi rata 3,16% volt.

Az egyvaltozds analizisben a perioperativ tényez6k 6sszefliggése a kdzepes és hosszu tavu
Iélegeztetéssel kilonbozott egymastdl. Down szindréma vagy dializis csak a kdzepes ideji
lélegeztetéssel mutatott Osszefliggést. A posztoperativ idészakban fellépd aritmia példaul
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megndveli a megnyult ideji gépi lélegeztetés idejét, de a hosszu tavu lélegeztetés idejét
nem.

A megnyult ideji I1élegeztetésnél kulon elemeztik a 24 6ran belul mérhetd rizikbfaktorokat is.
Négy tényezé maradt szignifikans 6sszefliggésben a kimenetellel a tébbvaltozés modelben:
a CPB hossza (egység:30 perc; illesztett odds ratio, [AOR]:1,57, 95 % confidencia
intervallum [CI]:1,26-1,95; p=0,001) , a m{tét alatt adott transzfuzié mennyisége (egység:
10ml/kg; AOR: 1,41, 95% CI: 1,18-1,71; p=0,001) és a CPB utani Horowitz kvdciens
(paO./FiO,) (egység:100 Hgmm, AOR: 1,57, 95% CI: 1,22-2,03; p=0,004) és a beadott
folyadék mennyisége (egység: ml/kg/h; AOR: 1,84, 95% CI: 1,42-2,38, p=0,001). A végs6
modelben (azaz a posztoperativ faktorok elemzése utan) a posztoperativ szévédmények
mar sokkal er6sebb faktoroknak bizonyultak, mint a pre- vagy intraoperativ tényezdk. A
hosszu tavu lélegeztetés independens prediktorai: az urea nitrogén értékek(e:mmol/l;
AOR:1,75, 95% CI: 1,39-2,21; p=0,0001), a nitrogén-monoxid igény (AOR:13,25, 95%CI:
4,02-43,63, p=0,0001), a nyitott szternum (AOR:6,52, 95% CI: 2,62-16,02; p=0,0001) és a
tracheobronchomalacia voltak (AOR:13,25, 95% CI. 4,02-43,61, p=0,0001). Itt is magas odds
raciot mutattak a posztoperativ szévédmeények.

5.2 APROTININ

A vizsgalt betegcsoport 675 f6bdl allt. A vizsgalt id6szakban a betegek 40%-a kapott
aprotinint, a komplex betegcsoportban ez az arany 58% volt. Aprotinint gyakrabban kaptak
azok, akik cianotikus szivhibaban szenvedtek, reoperaciéra volt szikseéglk és/vagy nagy
kockazatu mutéten estek at. Ekkor az intraoperativ folyadék bevitel nagyobb volt, a CPB és
az aortalefogas ideje is hosszabb lett, ezért ezekbdl a valtozokbol egy kiegyenlitd, azaz
propensity szkért szamoltunk. (A model C-index: 0,86, Hosmer-Lemeshow test: 3,9, p=0,86.)

A betegek koézil 41-en (a populacio 6,24 %-a) igényeltek peritonealis dializist, és a pRIFLE
szerint 21,3%-ban fordult el AKI. Bar az AKI és a dializis eléfordulasa magasabb volt az
aprotininnel kezelt csoportban a kontroll csoporthoz képest (dializis 9,6% vs 4,1 %; p=0,005
az aprotininnel kezelt és nem kezelt csoportban), ez a kilénbség mar nem volt szignifikans,
ha a betegeket a mitét sulyossaga szerint osztalyoztuk (RACHS 1-3 versus 4-6). Az
aprotininnel kezelt csoportban a mitét utani vérvesztés szignifikansan alacsonyabb volt, és
kevesebb friss fagyasztott plazmat és trombocitat igényeltek a komplex mtéti csoportban.
Az AKI el6fordulasa a CPB idejével és a vazoaktiv tdmogatas kumulativ mennyiségével
mutatott figgetlen 6sszefliggést.

A propensity szkorra adjusztalt tobbvaltozés modelben az aprotinin  nem mutatott
Osszefliggést sem az AKl-val (aprotinin AOR: 1,26, 95%CI: 0,66-1,92; p=0,66), sem a dializis
szukségesseégeve (AOR: 1,22 95% CI: 0,46-3,22; p=0,68)l. Az aprotinin nem emelte a
halalozas kockazatat sem. Mindkét alcsoportban a CCI csdkkenés tendenciajaban nagyobb
volt az aprotininnel kezelt csoportban.

5.3 TRANSZFUZzZIO ES VERVESZTES

Ebben a tanulmanyban a vizsgalt betegcsoport 657 betegbdl allt. Egy éves kor alatt minden
beteg kapott transzfuziét. Az FFP adasa 100%, 44% és 30% volt rendre az ujszulétteknél, a
csecsemdknél, illetve a gyermekeknél, trombocitat pedig 38, 16, ill. 30% igényelt ugyanilyen
megosztasban. Koézllik 19,1% nem kapott vért, 13,2% tébb, mint 100 ml/kg-ot, 4,9% 150
ml/kg felett kapott. Azoknak a betegek az 50%-a, akik a mutéti id6szakban 50 mi/kg felett
kaptak vért, az els6 posztoperativ 24 6raban is jelentds transzfuziéra szorult. Cianotikus és
reoperacion atesett betegek transzfuziés igénye szintén magasabb volt.
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Szamos perioperativ.  valtozd mutatott szignifikans dsszefliggést a transzfizid
mennyiségével. Ugyanez igaz a kulonféle véralkotok esetében is. A tobbvaltozos linearis
regresszidos modelben a testsuly mind az dsszes beadott, mind a VVT, az FFP és a
trombocita beadott mennyiségével kilon-kilén vizsgalva is figgetlen dsszefliggést mutatott.
Az FFP adasa a pulmonalis hipertenzioval, a preoperative CCl-lel és az intraoperativ
folyadék egyensullyal, valamint mas 06sszefliggésben nézve: egyes sebészekkel és
aneszteziologusokkal volt fliggetlen kapcsolatban. B sebész esetében magasabb volt a
transzfuzi® mennyisége, mig C aneszteziologus esetében kevesebb volt az FFP adasa. A
trombocita adasa mitéti faktorokkal, mint pl. a m{téti idé hossza, a vasoaktiv szkorral és a
halasztott szternumzarassal mutatott fliggetlen 6sszefliggést

A posztoperativ id6szakban 30 beteg halt meg (4,6%), 105 betegnek (16,1%) volt alacsony
perctérfogat szindrémaja, 41 beteg (6,2%) igényelt dializist, 77 betegnek (11,7%) keletkezett
nem vaszkularis eredetl légzési elégtelensége, és 110 betegnek (16,7%) lett infekcidja.
Minden szovédmény Kkorrelalt a transzfuzid mennyiségével egyvaltozés analizisben. A
transzfuziéra kiszamitott propensity szkoér c-indexe teljes vérmennyiségre 0,952, a FFP-re
0,856, a trombocitara 0,883 és a vorosvértest transzfuziéra 0,964 volt. Propensity szkoérra
illesztve a modelt: a vér és véralkotok adasa fliggetlen dsszefliggést mutatott a halalozassal,
az alacsony perctérfogat szindrémaval, a pRIFLE AKI-val, a nonvaszkularis légzeési
elégtelenséggel és az infekcié el6fordulasaval. A VVT adasa Osszefuggott az alacsony
perctérfogat szindrémaval, a nem vaszkularis légzési elégtelenség elordulasa pedig a FFP
és a VVT adasaval. Ugyanakkor a trombocita mennyisége csdkkentette a légzési
elégtelenség kialakulasat.

Végul készitettink egy olyan modelt, amelyikben egyszerre vizsgaltuk az 0&sszes
transzfundalt vérmennyiséget, azaz a VVT-t, FFP-t és trombocitat egyik modelben ml/kg-
ban, a masikban egységekben mérve. Ezekben a modelekben korra, ciandzisra, preoperativ
ITO tartézkodasra, Down szindrémara, RACHS szkdrra, sebészre, aneszteziolégusra, a CPB
és mitéti idére, aprotininre, minimum hémérsékletre, nyitott mellkasra, kumulativ vazoaktiv
szkérra, nitrogén monoxid adasara, pacemaker hasznalatra adjusztaltuk a transzfuziét. A
VVT adasa Osszefluggott a dializis igénnyel és a LCOS-sel, de a propenzity szkorral
kontrollalt modelben mar nem maradt az ésszefliggés szignifikans. Az infekcid eléfordulasa
az 6sszes transzfundalt vér mennyiségével fliggetlen dsszefliggést mutatott (egység ml/kg;
AOR: 1,01, 95%CI: 1,002-1,02; p=0,01). A trombocita adasa viszont csokkentette a
nonvaszkularis pulmonalis szovédmények kialakulasat (egység ml/kg; AOR: 0,89, 95%Cl:
0,79-0,99; p=0,049).

5.4 AKUT VESEKAROSODAS SZOVODMENYEI

A vizsgalt adatbazis 270 (17,9%) ujszllott, 517 (34,2%) csecsemd és 723 (47,9%) gyermek
adatait tartalmazta. A vizsgalatba kerult 1510 betegbdl 481-nek (31,9%) volt AKI-je a pRIFLE
kritériumok alapjan. Kozuluk 173 (11,5%) kertlt a Risk, 26 (1,7%) az Injury, és 282 (18,7%) a
Failure kategériakba. A vizsgalat alatt 6sszesen 55 beteg (3,6%) halt meg, koézulik 12 (az
elhunytak 21,8%-a) nem kerilt egyik kategoériaba sem, 4 (7,3%) a Risk és 39 (70,9%) a
Failure csoportokba tartozott, az Injury csoportban nem volt halalozas. A dializis
szilkségessége 96 betegnél (6,4%) allt fenn, kozulik nyolcan (0.5% a teljes, és 8,3% az
eredtileg is dializalt populaciobdl) nem értek el pRIFLE kritériumot. A vizeletmennyiségen
alapuld kategorizacié nem mutatott dsszefliggést a szévédmeényekkel a korai posztoperativ
szakban.

A posztoperativ szév8dmények eléfordulasanak gyakorisaga a pRIFLE kategoriak
sulyossaga szerint novekedett. A Failure kategdria flggetlen &sszefiiggésben allt a
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posztoperativ morbiditas tobb tényezdjének megndvekedett kockazataval. A szé6védmények
el6fordulasa a pRIFLE kategoriak kiiszobértékeit kdvetve névekvd tendenciat mutatott.

Propensity szkorral segitségével parositottunk 325 AKI-s beteget (481-bdl) szintén 325 nem
AKI-s kontroll beteggel (1081-bél), igy két, parhuzamosan homogén csoportot hoztunk létre,
ahol az egyes parba allitott tagok hasonlé rizikéju szivmitéten estek at, a vizsgalt valtozok
tekintetében pedig nem kulonboznek egymastol lényegileg. A két csoport betegei kozott
fennallé egyetlen meghatarozé eltérés az AKI fennallasa, illetve hianya volt. Modellink
megbizhaté (a Hosmer-Lemeshow teszt alapjan p=0,3) és diszkriminativ (c-index=0,94) volt.
A parositast kovetben azt taldltuk, hogy a nem AKI-s betegekhez képest az AKI-t
elszenvedett betegeknek nagyobb eséllyel volt alacsony perctérfogat szindrémajuk (AKI:
35,7% nem AKI 24,6 %; p=0,002), nagyobb aranyban kellett 6ket dializalni (AKI: 7,1%
nemAKI 1,8%; p< 0,001), és gyakrabban fordult el naluk infekcié ((AKI: 21,2 % nem AKI
14,5 %; p=0,03), tovabba, hogy a gépi lélegeztetés ideje (p=0,001) és az intenziv osztalyon
toltétt id6 (p<0,001) szintén hosszabb volt a vesekarosodottaknal, mint a sz6védménymentes
betegeknél. A parositas utan az AKI csoportban a halalozas 5,2 % a nem AKI csoportban
2,5 % volt, nem kilénbdzott szignifikansan (p=0,09).

5.5 AKI KLASSZIFIKACIO

A harom klasszifikacié Osszehasonlitdsa kapcsan a kovetkez6képpen alakult a vizsgalt
populacid és az egyes besorolasok szerinti AKl-csoportokban szereplé gyerekek szama.
Vizsgalatunkban 0Osszesen 1489 beteg szerepelt, koziulik 481-nek (32,3%) volt
vesekarosodasa a pRIFLE rendszer szerint, 285-nek (19,1%) az AKIN klasszifiksacionak
megfeleléen, és 409-nek (27,4%) a KDIGO kritériumai alapjan. 74 beteg (5%) kerilt ugy az
AKI kategédridba a pRIFLE osztalyozas alapjan, hogy az AKIN és a KDIGO besorolas nem
jelzett vesekarosodast.

54 beteg (3,6%) halt meg, és 96-nal (6,4%) volt szikség dializisre. A legjelentésebb
kilénbdzbségeket az AKIN és KDIGO klasszifikacié kozott véltik felfedezni. A KDIGO altal
lll-as kategodridba sorolt betegek egy jelentds része az AKIN kritériumok alapjan alsébb
csoportba kerilt. Az osztalyozasi rendszerek fokozatai szerint besorolt betegek kozotti
kilénbségeket az életkor fliggvényében is megvizsgaltuk. A legnagyobb kllénbség az
ujszulottkori AKIN és pRIFLE osztalyozas k6zétt volt.

Statisztikank szerint az AKIN | kategorianak megfeleld, az alapértékhez képest toérténé 150-
os kreatinin clearence csokkenésétél. Ez a magyarazata annak, hogy miért nem
kategorizalta egyik seCr alapon m(ikdédd csoport sem a 74 (5%), kizardlag pRIFLE altal
besorolt beteget. Szamitasaink alapjan az AKIN/KDIGO osztalyozas |-es fokozata 33%-osnal
nagyobb CrCl csokkenésnek felel meg.

A telijes populacioét vizsgalva a pRIFLE Failure kategdriaja (OR: 13,6, 95% CI. 7-
26,3,p<0,001), az AKIN Ill fokozata (OR: 38,3, 95% CI: 20,6-70,9,p<0.001) és a KDIGO llI
fokozata (OR: 18,8, 95% CI. 9,6-36,6,p<0.001) esetében talaltunk Osszefligggést a
megndvekedett mortalitdssal. A ROC analizis szerinti AUC a teljes populaciora
vonatkoztatott mortalitas tekintetében hasonlé értéket mutatott (AUC: 0,81).

A korcsoportok szerinti mortalitast vizsgalva az ujszuléttek esetében az AKIN (AUC: 0,83), a
csecsemOket tekintve a pRIFLE (AUC: 0,81), az egy évnél idésebb gyermekeket nézve
pedig a KDIGO (AUC: 0,81) bizonyult a legmegbizhatdébbnak. Osszességében a betegek
6,2%-anak (92 beteg) volt sziiksége dializisre. A vesepotlo kezelés sziikségességét az ROC
analizis alapjan legjobb aranyban a PpRIFLE rendszer jelezte el6re a csecsemé
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korosztalyban (AUC: 0,89). Az AKIN és KDIGO kategériakat az RRT-re vonatkozé kitétel
nélkul vizsgalva azt talaltuk, hogy kisebb prediktivitassal birtak, mint a pRIFLE.

5.6 FOLYADEKTULTOLTES

Az 1520 vizsgalt betegbél 90 meghalt, 370 betegnél (25,4%) alakult ki LCOS, és 102 beteg
(6,7%) szorult RRT alkalmazasara. 22 beteg (1,3%) halt meg a m(tét napjan, 21 beteg
(1,3%) az els6, 6 beteg (0,4%) pedig a masodik napon hunyt el, ezaltal az 6sszes halalozas
54%-a a vizsgalt periddus alatt tortént. A mitét napjan dializisre szorulé betegek magasabb
intraoperativ folyadékegyensullyal rendelkeztek (ml/kg, 20,3£25,3 vs 24,16+41,1; p = 0,004).
121 beteg (7,3%) érte el a KDIGO I-es; 29 beteg (1,7%) a ll-es, és 114 beteg (6,8%) érte el a
KDIGO Ill-as szintjét. Azok kozul (153 beteg), akiknek a cFO-ja 5%-nal magasabb volt a
masodik posztoperativ nap végén, 30-an (20%) voltak ujszulbttek, 35-en (23%) estek at akut
vagy surgeté6 mdatéten, 20-nak (13%) univentricularis vitiuma volt, 9 beteg (6%) esett at
artérias switch, 10 beteg (7%) modositott Blalock-Taussig shunt és 10 beteg (7%) Norwood-
matéten.

A zavar¢ valtozokra torténé illesztés utan a mitét napjan mért kumulativ folyadék tultoliés
(cFO) fliggetlen valtozoja maradt a halalozasnak; a cFO minden egyes szazalékaval a
halalozas bekdvetkeztének esélye 14%-os emelkedést mutatott. A halalozas legfébb
prediktoraként az LCOS el6fordulasa 14-szeresére novelte a halal bekdvetkeztének
valoszinlségeét.

A koérhazban elhunyt betegek kozil a masodik posztoperativ nap végén az 5% cFO-t el nem

kozotti cFO-t elérd betegeknek 39,9 nap (95% ClI, 35,6-44,3; p=0,03), az 5%-ot meghaladd
cFO-t elérd betegeknek pedig 35,6 nap volt (95% ClI, 23,2-48,1; p<0,001)

A tébbvaltozés modelben a mitét napjan mért cFO flggetlen 6sszefliggést mutatott az
alacsony perctérfogat szindréma kialakulasaval; a cFO minden egyes szazalékaval a LCOS
bekdvetkeztének esélye 21%-os emelkedést mutatott. Az alacsony perctérfogat szindréma
megjelenésének legfébb prediktora, a dializis alkalmazdsa, 5-sz6r0sére ndvelte
el6fordulasanak esélyét.

A pRIFLE osztalyozas alapjan a kdzepes sulyossagu (Injury) AKI betegek szignifikdnsan
tobb folyadékot kaptak a mditét alatt. A normalis vesemiikddésl betegekhez képest
mindharom sulyossagi fokozatot eléré gyermekeknek szignifikdnsan pozitivabb volt a mitét
napjan mért folyadékegyensulya. Az enyhe és a sulyos fokozatu veseelégtelenség
kritériumat  kimerit6 betegek esetében a masodik posztoperativ. napon meért
folyadékegyensuly ugyan negativba fordult és szignifikansan alacsonyabb volt a
vesekarosodas jeleit nem mutatd betegekhez képest is, de a pozitiv kumulativ
folyadékegyensulyt a pRIFLE Risk és Injury csoportjanak még igy sem sikerul kilriteni
(vagyis még Osszességében pozitiv az egyensuly). Mindharom pRIFLE kategoriat elérd
betegek magasabb kumulativ folyadék tultdltéssel rendelkeztek a m(itét napjan a kielégitd
vesefunkcidju gyermekekhez képest. A masodik posztoperativ napon, bar az enyhe és a
sulyos foku veseelégtelenség kritériumat kimerité betegekben alacsonyabb volt a kumulativ
tultdltés mértéke a mitéti napi és elsé posztoperativ naphoz képest, a felesleges folyadék
eliminacidjanak kinetikaja igy sem érte el eredményeink alapjan megfelel6 mértéket. A
vizeletelvalasztas mértéke, a varakozasoknak megfeleléen, a miitét napjan az enyhe és
kdzepes vesekarosodast mutatoé betegekben szignifikdnsan alacsonyabb volt.

A vizsgalt periodus (72 o6ra) végén oOsszesitett cFO 5%-o0s, mint a klinikailag korabban
tdbbszodr is alkalmazott végpont rizikofaktorait vizsgaltuk. A magasabb testsuly mint protektiv
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prediktor szerepel a végsé modelben (egység kg; AOR: 0,942, 95 % CI. 0,894-0,993;
p=0,026), mig a vizsgalt periodusban mért legmagasabb SCr szint (egység pmol/l; AOR:
1,012, 95 % CI: 1,003-1,021; p=0,009) és vazoaktiv inotrop szkér (VIS), a mitét napjan
(AOR: 1,013, 95 % CI: 1,005-1,029; p=0,042) elvesztett vérmennyiség (egység: ml/kg; AOR:
1,014, 95 %CI: 1,004-1,025; p=0,015) és a LCOS eléfordulasa (AOR: 3,179, 95 % CI: 1,298-
7,451; p=0,009), mint flggetlen tényez6k - utdbbi fennallasa esetén tobb, mint
haromszorosara — ndvelték az 5%-nal nagyobb cFO bekdvetkeztének esélyét.

5.7 INFEKCIO ES KOLONIZACIO VIZSGALATA

A vizsgalt otéves periodusban 1665 beteget operaltunk meg. A betegek 9,3%-anak (179
beteg) volt bizonyitott infekcidja, 253 betegnél (15,2%) pedig kolonizaciéja Azok a betegek,
akiknek infekcidja volt fiatalabbak voltak, nagyobb inotrop tamogatast igényeltek, gyakoribb
volt a pulmonalis hiperténia, transzfuzidé és a nitrogen-monoxid igény. Propensity szkoérral
végzett parositassal 141 kolonizalt beteg adatait hasonlitottuk 6ssze 141 infekcids beteggel.
A parositas utan a kolonizalt csoportban szignifikdnsan magasabb volt a Gram pozitiv
baktériumok aranya a leoltott mintakban (infekcio: 59%, kolonizalt: 70 %; p=0,04). A
baktériumok tovabbi vizsgalatanal a koagulaz negativ Staphylococcus aureus volt gyakoribb
a kolonizalt csoportban (32%) az infekcidés csoporthoz (52%) képest (P=0,001), mig a
koagulaz pozitiv Staphylococcus aureus az infekcids csoportban volt gyakoribb
(infekcids:15%; kolonizalt 6%; p=0,002). A minta forrasa szerint a kolonizaciés csoportban
gyakoribb volt a katéterbél vett pozitiv tenyésztés (p=0,004), mig a hemokultura pozitivitas az
infekciés csoportban volt gyakoribb (p=0,04).

Az infekcidés csoportban gyakoribb volt a pulmonalis szév8dmények eléfordulasa (p=0,01).
Az infekcid jelentésen megndvelte a kérhazi tartdzkodas (p=0,002), a lélegeztetési id6
(p=0,006) és a intenziv osztalyos tartézkodas hosszat (p=0,006).

5.8 CHYLOTHORAX ALTAL OKOZOTT SZOVODMENYEK VIZSGALATA

A perioperativ chylothorax el6fordulasanak, révid és hosszu tavu kimenetelének elemzése
volt a célja a kovetkezd tanulmanyunknak. Mivel 2004-2008 kodzott 24 betegnek volt
chylothoraxa, az adatgydjtést kiterjesztettik 2012-ig és visszamendleg 2001-ig. igy 10 év
alatt 48 chylothoraxos betegség rovid és hosszu tavu kimenetelét hasonlitottuk dssze az
1640 beteg adatait tartalmazo, 2004 és 2008 koz6tt operalt betegcsoporttal. Propensity szkor
parositas segitségével hasonlitottuk 6ssze a két betegcsoport révid tavu és elbocsatas utani
morbiditasat és mortalitasat. A chylothorax eléforduldsa 1,1% volt, megjelenése az elsé és a
29. nap kozott tortént, medianja a masodik posztoperativ napra tehetd. Hét beteg (14,6 %)
halt meg a kozvetlen posztoperativ id6szakban, tizenegy betegnek valamilyen genetikai
betegsége is volt (3 Down szindréma, 3 Di-Giorge szindroma, 1 IgA hiany, 1 VACTERL, 1
minor anomalia). A kérhazi tartézkodas (p=0,01) és a lélegeztetési id6 (p=0,002) és a
nonvaszkularis pulmonalis szév8dmények eléfordulasa (p=0,001) szignifikdnsan magasabb
volt a chylothorax csoportban.

A chylothorax megjelenése nem emelte a mortalitast sem révid, sem hosszu tavon, sét, a
chylothorax nem jelent meg a késébbi mitétek soran sem komplikaciéként a 41 betegen
végzett 49 mellkasnyitast igényld reoperacié soran. Az utankdvetési idé alatt nem volt
kilonbség fejlédésneurolégiai elmaradas és epilepszia tekintetében, viszont nem nevezhetd
megnyugtaténak a neurolégiai szév8dmeények eléfordulasi aranya a komplex szivhibak miatt
operalt betegek koérében a chylothorax tényétél fliggetlentil.
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5.9 DOWN-SZINDROMA KOOKI SZEREPENEK TANULMANYOZASA

Ebben a vizsgalatban 1667 beteg adatait elemeztuk. A minta 129 Down szindrémas és 1538
nem Down-szindromas beteg adatait hasonlitotta 6ssze. A Down szindréma diagnézisa a
lathaté kiilsé jelek, ill. a 21-es kromoszédma triszomiaja alapjan tortént. A a parositas elétt a
két csoport szévédményei jelentbsen kilénboéztek egymastdl. A Down-szindromas
csoportban magasabb volt a LCOS (32,6 % vs 21,2% ; p=0,003), a pulmonalis sz6v6dmény
(Down:28,7% vs kontroll:14%; p<0,001) és a sulyos infekcié (Down 22,5 % vs kontroll:11,9
%; p=0,001) a kontroll csoporthoz képest. A Down szindrémas betegek nehezebben lehetett
leszoktatni a lélegeztetégéprdl (p=0,007), hosszabb ideig fekidtek az intenziv osztalyon
(P=0,04), a korhazi tartozkodas is hosszabb volt (p=0,05).

Propensity szkor parositas segitségével 222 beteg adatait hasonlitottuk 6ssze, kozuluk 111
beteg (50%) Down szindrbmas volt. A posztoperativ szévédmények eléfordulasa is
hasonldéan alakult, csak a Down szindromas betegek trombocita szama és kreatinin
clearance-e volt alacsonyabb a kontroll csoporthoz képest.

5.10 AZ INZULIN ES AZ INFUZIO CUKORTARTALMA ES A POSZTOPERATIV
KIMENETEL

Az 6t éves peridodusban 2060 beteget miitéttiink meg. A vizsgat adatbazis 1667 beteg adatait
tartimazta: 298 (17,8%) beteg volt ujszulétt koru, 577 (34,6%) volt csecsemé, 792 (47,5%)
gyermek. A perioperativ id6szakban 198 (11,8%) beteg kapott inzulin infuziét. Az inzulinnal
kezelt csoportban a kiegyenlit6 pontszam alkalmazasa el6tt magasabb volt a komplex
mitétek aranya, a hosszabb CPB id6 és a mitét el6tti intenziv osztalyos tartézkodas. Az
intraoperativ idészakban gyakoribb volt a magasabb transzfuziés és inotrép igény. A
kiegyenlit6 pontszam alkalmazésa utan az inzulinos csoportban az infekcié eléfordulasa
(18,1% vs. 28,7%, p = 0,0143), a dializis igény (11,7% vs. 24%, p < 0,01), az intenziv
tartozkodas ideje hosszabb volt az inzulinos csoportban, ugyanakkor a halalozas az
inzulinos csoportban alacsonyabb volt (inzulin: 7% vs kontroll: 12,9 % ; p=0,049)g.

Osszehasonlitottuk az 5%-os glukdz infuziot kapd csoportot a 10% glukozt kapod infuzids
csoporttal (korcsoportnak megfelel6 natrium tartalom egyideji adasa mellett). A kiegyenlité
pontszam alkalmazasa utan a két csoport (298-298 f6) dsszehasonlitasanal a LCOS (17,1%
vs 30,87% p<0,01), a pulmonalis szévédmény (13,08% vs 22,48% p<0,01), a sulyos infekcid
(10,06% vs 20,46%, p<0,01) és a korhazi tartézkodas szignifikansan magasabb volt a 10%
tartalmu infuziot kapo betegeknél.

5.11 HEMODINAMIKAI PARAMETEREK MERESE EGY EVES KOR ALATT

Tizenharom Ujsziiléttet és csecsemét vontunk be ebbe a vizsgalatba. Atlagéletkoruk 128
nap, a standard deviacié 126 nap volt. Testsulyuk 2,9 és 6,5 kilogramm k&z6tt volt, atlagosan
4,6 kg. A posztoperativ intenziv osztalyon atlagosan nyolc napot (SD: 4,4 nap) toltdttek. A
vizsgalt id6szakban 145 transzpulmonalis termodilucié (TPTD) és 35 transztorakalis
echokardiografias (TTE) vizsgalat tortént. Mindegyik beteg 1 évnél fiatalabb volt és a mtét
soran zart keringést mitéti megoldassal oldottdk meg szivhibajukat.

Az echokardiografias értékek és a termodilucids értékek kodzotti korrelacidoelemzésben jol
megfigyelhetd az Osszeflggés a verétérfogat és a TTE bal kamrai szisztdlés (r: 0,69,
p=0,013) és diasztolés atmérék (r: 0,0,73; p=0,007) kozoétt. A végdiasztdlés volumen
korrelacios egyutthatéja a leger6sebb (r:0,84; p=0,001). A GEDVI és a sztrokevolumen
kozotti , valamint a GEDVI és a perctérfogat kdzotti korrelacié volt szignifikans. Ugyanakkor
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a frakcionalis rostrovidilés és a bal kamrai szisztolés atmérd forditott korrelacidja is
szignifikdnsan magas volt (r: 0,57; p=0,008). A TTE segitségével mért értékek szoros
korrelaciot mutattak a TPTD-vel mért értékekkel, ugyanakkor a hagyomanyosan monitorizalt
nyomasértékek a TPTD volumetrias értékeivel (CO, SVI, GEDVI) nem mutattak
Osszefliggést.

5.12 AZ OXIGENSZALLITAS OXIGENFOGYASZTAS KAPCSOLATA

A kovetkez6 tanulmanyban ugyanennek a betegcsoportnak az oxigénszallitasat és
oxigénfogyasztasat elemeztik. Ehhez a termodilicidos adatokon kivil a 305 vérgazmérés
adatait is hozzarendeltik. Eredményeink alapjan a betegeknél magasabb oxigénszallitasi
indexet mértunk, de az oxigénfogyasztasi index relative stabil maradt. Az elsé posztoperativ
72 o6raban az oxigénszallitas javult, az arteriovenozus széndioxid differencia csékkent. Az
oxigénszallitas (Do,), az oxigén fogyasztas (VO,), és az oxygen extrakcié (OER) valtozasai
alapjan a korai idészak oxigén dependenciajat feltételezzik. A S.,02 és a P,,CO, valtozasa
a korai posztoperativ id6szakban parhuzamos.

Fontos megjegyeznink, hogy a testsullyal (mely a korral kevésbé korrelal) a betegnek
nemcsak a perctérfogata, végdiasztolés volumene né, hanem ezen paraméterek indexalt
értékei (Cl, SVI, GEDI) is nének. Ezeket az értékeket extubalas utan mértik és elemeztik.

6 OSSZEFOGLALAS ES AZ EREDMENYEK KLINIKAI HASZNOSITASA

Egy mondatként Osszefoglalva: az elmult husz évben megprébaltuk szisztematikusan
elemezni azoknak a szévédmeényeknek a rizikéfaktorait, amelyeket betegeink kezelése soran
figyelembe kell vennlink, és elmondhatjuk, sikerllt olyan dsszefliggésekre is ravilagitanunk,
amelyek megvaltoztathatoak, amelyeknek hataser6ssége csokkenthetd, vagy a terapia
célzott megvaltoztatasaval hatasuk akar meg is szlintethetd. Megnyugtatd, hogy e a
tapasztalatainkat a publikacidink nyoman mas kutato és gyogyitd centrumok is hasznositjak.

llyen fontos 6sszefuggésnek tartom a transzfuzidval 6sszefiggé analizisink eredményeit is,
amely reményeink szerint hozzajarulhatott olyan modernebb koncepciok és iranyelvek
kialakitasahoz, tovabbgondolasahoz, mint amilyen a célzott kivizsgalas, vagy a veérzés
esetén kidolgozott protokollok kdvetése. Szintén fontos mérfoldkének tartom az elmult két
évtized tlkrében az antifibrinolitikumok szigorubb indikacidinak altalunk is megfogalmazott
felallitasat. Az aprotinin torténete elésegitette a kutatasban szigorodd standardizalt kutatasi
munkafolyamatok megalkotasat és standardizalasat, valamint a gydgyszeralkalmazasban
hasznalt posztmarketing vizsgalatok sziikségességét.

Egyes tanulmanyaink mara, az idé mulasaval tulhaladottnak tinnek (Iélegeztetés), mert az
extubalas ,siettetésével” bizonyos szévédmények eléfordulasat csdkkenteni lehet. De
ugyanakkor a vizsgalataink azt is mutatjak, hogy a hosszu tavu lélegeztetés bizony tovabbra
is a gyermek szivsebészeti populacido legaldbb 15 %-at érinti, és a mai, “aktudlis”
rizikofaktorok megegyeznek a régebbi tényezékkel.

A vesekarosodassal foglalkozé kutatdsaink soran els6kként sikerilt ramutatnunk az AKI
kéroki szerepére a mitét utani idészakban. Az is fontos megallapitasunk volt, hogy a
vesekarosodas klasszifikacidja a vesepotld kezelés szambavétele nélkil kevésbé szenzitiv,
mint a pRIFLE kategdriak, és hogy a korcsoportok szerinti dsszehasonlitasban a csecsemd,
Ujszulétt korban a legproblémasabb a kategoriaba sorolas. Ez valoszinileg azért van, mert
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az Ujszuldttek s a néhany hénapos betegek CCL-e nagyon kézel van a normalis hatarhoz,
igy feltételezzik, hogy a csékkent CCl és gyenge detoxikald képesség dsszefliggésben lehet
a vesekarosodas kialakulasaval, amit enyhe formaban renalis anginanak is nevezunk.

Ehhez a témahoz szorosan kapcsolddik a folyadék tultdltés témakoére is. Tanulmanyainkban
nagyszamu beteget tartalmazé adatbazison elemezve tudtuk megfogalmazni és pontositani
a folyadéktultdltés kapcsolatat a mortalitassal és a kardialis, rendlis szévédményekkel. Arra
is ramutattunk, hogy a rizikofaktorok nem egyeznek meg sem az A&ltalanos gyermek
intenzives beteganyag sem a felnétt szivsebészeti betegek rizikofaktoraival.

Korabbi eredményeink ravilagitottak a perctérfogat szoros kapcsolatdara a vese
diszfunkciéval és a natriuretikus peptide emelkedésével.. A volumetrias vizsgalatok értékei
jol korrellaltak a transztorakalis echokardiografias paraméterekkel, de nem mutattak
Osszefliggést a nyomasmérésekkel, vagyis kijelenthettik, hogy a perctérfogat becslése
elengedhetetlen. Az oxigén fogyasztasaval foglalkozé kutatasunk pedig szoros 6sszefuggést
talalt az oxigenfogyasztas és a széndioxid termelés kdzott, és ezek az elemzéseink felvetik a
korai posztoperativ id6szak oxigéndependencigjat is.

Végul egy kutatasi célrél, amelyet megfogalmazni a vizsgalatok alapjan lehetséges volt, de —
bar szerettem volna bizonyitatni — eleddig az még nem sikerult: A chylothoraxszal kezelt
betegek elemzése soran észleltik, hogy a hosszu tavu kimenetel komplex szivmitéten
atesett betegeknél bizony tavolrél sem kielégitd, vagy megnyugtaté. Sok beteg szenved
maradvanytlnetekkel, s egyszerlien fogalmazva: rosszak az iskolai teljesitmények. 2014-
ben egy részletes kérdbivet tolttettiink ki a korabban, csecsemékorban osztalyunkon operalt
betegekkel és szileikkel. S bar az elsédleges eredmények a viselkedéssel kapcsolatban
nem olyan aggasztéak, mint feltételezhetnénk, azt ki kell jelenteniink, hogy tovabbra sem
szabad elhanyagolni a betegek szoros kovetését a korhazbol tavozas utan. A
maradvanytinetek visszamendleg is figyelmeztetnek és tanitanak minket.

7 A DOLGOZAT UJ MEGALLAPITASAI

o A lélegeztetés idGtartamaval foglalkozé vizsgalatainkban azt talaltuk, hogy megnyult
intervallumra, tehat 61 oranal hosszabb idére foként a mutéttel dsszefiiggd karos
hatasok szévédményeinek megel6zése miatt volt sziikség (transzfuzié mennyisége,
hosszabb CPB, pozitiv folyadékegyensuly). Ugyanakkor a 7 napon tuli
lélegeztetésnél mar a szévédmények kialakulasa (reoperacid, neurolégiai karosodas
pulmonalis hiperténias krizis) volt az indok.

o Kutatasunk hozzajarult a transzfuzié veszélyeinek pontosabb identifikalasahoz, és
jelentds eredményink annak dokumentalasa, hogy a vér és véralkotok adasa
fuggetlen &sszefliggést mutatott a halalozassal, az alacsony perctérfogat
szindromaval, a pRIFLE AKI-val, a nonvaszkularis |égzési elégtelenséggel és az
infekcié el6fordulasaval. A vorosvértestek adasa 0Osszefiggdétt az alacsony
perctérfogat szindrémaval, a nem vaszkularis légzési elégtelenség eléfordulasa pedig
a FFP és VVT adasaval mutatott korrelaciot. Ugyanakkor a trombocita mennyisége
csOkkentette a Iégzési elégtelenség kialakulasat.

e Az aprotinin adasa nem volt kdzvetlen 6sszefiiggésben sem a mortalitassal, sem a
dializisigénnyel, sem a PpRIFLE-AKI vesekarosodassal. A mi statisztikankban
propensity szkorral kiegyenlitett tdbbvaltozés modelek szerepelnek.

e A gyerek populaciénkban is szignifikdnsan tébb vesekarosodott beteget hatarozott
meg a pRIFLE és a KDIGO, mint az AKIN. Mindegyik kategorizalas esetében
figgetlen kapcsolatot talaltunk az adott kategorizalas legmagasabb fokozata és a
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mortalitas k6zott, valamint szoros volt az 6sszefliggés a morbiditassal is. Ugyanakkor
a vizelet mennyiségével meghatarozott kritériumok nem hasznalhatoak.
Vizsgalatunkban jol megfigyelhetd, hogy a kumulativ folyadékegyensulya pRIFLE
Risk és Injury csoportjaiban 24-48 o6raval kés6bb urdl ki, mint az AKI nélkuli
csoportban. A RIFLE-F csoportban ez azért nem jellemzé, mert a dializis ,segit” a
folyadék eltavolitasaban.

A posztoperativ vesekarosodas besorolasi rendszereinek korcsoportonkénti
O0sszehasonlitasa soran, eredményeink alapjan, a pRIFLE moédszer — 6sszemérve az
AKIN és KDIGO rendszerrel — csecsemdk esetén jelentésen jobb teljesitményt
mutatott a mortalitds valdszinisitésében, és minden korcsoportban az RRT
bevezetésének elbrejelzésében. Tovabba megmutattuk, hogy a pRIFLE rendszer
mindharom sulyossagi fokozatat elér6 betegekben magasabb volt a korai
posztoperativ folyadék tultdltés mértéke.

Vizsgalatunk eredményei alapjan bemutattuk, hogy a szivmutéten atesett gyermekek
esetén a korai posztoperativ folyadék tultoltés flggetlen prediktiv tényezdje volt tobb
szdvédmenynek is. A m(tét napjan mért magasabb tultéltés flggetlen dsszefliggést
mutatott a halalozas emelkedett rizikdjaval. A mitét napjan mért, tehat korai pozitiv
folyadékegyensuly az alacsony perctérfogat szindroma kialakulasaval, a késéi,
masodik posztoperativ napon mért folyadéktobblet pedig az elhuzédé Iélegeztetéssel
allt kapcsolatban.

A folyadék tultdltés létrejottének vizsgalata soran a magasabb kreatinin szintet és
inotrop igényt, a korai posztoperativ vérvesztést és az alacsony perctérfogat
szindrobma megjelenését azonositottuk, mint a folyadék talterheléssel fliggetlen
Osszefliggésben lévé rizikofaktorokat.

A propensity szkérral kiegyenlitett modelben azt talaltuk, hogy infekcidé esetén
magasabb a gyulladasos reakcid mértéke, a kolonizacioé leggyakrabban a centralis
vénas kanulnél jelentkezik, és gyakrabban okozzak Gram pozitiv baktériumok, féleg
koagulaz negativ Staphylococcus aureus fajok. Az infekciot, azaz gyulladasos
reakciot kivaltd betegcsoportnal szignifikansan gyakoribb volt a kérokozé kimutatasa
a vérarambol.

A chylothoraxos csoportban hosszabb volt a lélegeztetési igény és a korhazi
tartozkodas ideje propensity szkérral kiegyenlitett analizistiink szerint. Ugyanakkor
hosszu tavu utankovetés soran észleltik, hogy a chylothorax ugyanannal az
egyénnél nem fordul el6 még egyszer, és hogy kimenetele hasonld a kontrollcsoport
eseteihez, melynek tagjai szintén komplex mitéten estek at, hasonldéan
szdvédmeényes posztoperativ idészakkal.

Down-szindromas gyermekek muitét utani mortalitasa és szovOédményei nem
kildbnbdznek a kontrolicsoporthoz képest, propensity szkérral kiegyenlitett
vizsgalatainkban.

A hemodinamikai mérések alapjan elmondhatjuk, hogy a transzpulmonalis
termodiluciéval mért volumetrias értékek jol korreldlt a TTE paraméterekkel, de nem a
a nyomasertékekkel.

Oxigénfogyasztassal foglalkoz6 kutatdsunk pedig szoros Osszefliggést talalt az
oxigénfogyasztds és a széndioxid termelés kozott, s hogy a tapasztalatok felvetik a
korai posztoperativ idészak oxigéndependenciajat is.
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9 TUDOMANYMETRIAI MUTATO

Székely Andrea tudomaéanyos és oktatasi kézleményeinek ésszefoglaladsa

MTA V. Orvostudoméanyi Osztaly (2020.01.07)
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b) Szakkonyv, kézikdnyv, konferenciakdtet, tankényv 0 . . .
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Tudomanyos kézlemenyek Gsszesen (I-1V.) — 67 705 815
Tudomanyos és oktatasi kiizlemenyek dsszesen (I-1V) 68 — 705 816

V. Tovabbi tudomanyos miivek 5 — — -
Tovabbi tudomanyos miivek, ide értve a nem teljes
folyoiratcikkeket s a nem ismert lektoraltsaga folydiratokban — 2 0 0
megjelent teljes folydiratcikkeket is
Szerkeszt6ségi levelezés, hozzaszolasok, valaszok — 3 4 4
Oltalmak, szabadalmak — 0 0 0

VI. Hivatkozott absztraktok® 0 — 0 0

Osszes hivatkozas' — — 709 820

Hirsch index® 16 — — —

g index® 28 - — -

| Specialis tudomanymetriai adatok Szama | Osszes hivatkozas

Elsé szerzés teljes folydiratcikkek szama? 15 418

Utolsé szerzés teljes folydiratcikkek szama® 20 217

A tudo!'n.ﬁnyos fokozat (PhD) elpyerése utani (2003) teljes 48 749

tudomanyos folydirateikkek szama

Az utol;é 10 év (2010 - 2020) tud?ményos, teljes, lektoralt a4 390

tudomayos folyodiratcikkeinek szama

A legmagasabb hiv@kozort'ségt'l‘ ki:iz]el:nény hivatkozasainak 104 12.68%

szama (az 6sszes hivatkozas szazalékaban) '

Hivatkozasok szama, amelyek nem szerepelnek a WoS/Scopus N 16

rendszerben

Jelentés, guideline 0 0

Csoportos (multicentrikus) kozleményben kollaboracios 0 0

kézremiikds’

37



dc_1717_19

10 KOSZONETNYILVANITAS

Végul felhasznalom a kovetkezd, dolgozat-zaré bekezdéseket arra, hogy koszdnetet
mondjak azoknak a személyeknek, akik az elmult évtizedekben kdzel alltak hozzam, az
életemhez vagy a tanulmanyaimhoz, a munkamhoz vagy a gyogyito—oktato tevékenységhez,
és tudatosan, hangsulyosan tamogattak azt, vagy egyszerlien csak a létezéslkkel, a
szeretetikkel segitettek engem abban, hogy ez az értekezés elkészilhessen. Készéndém hat
a csaladomnak, legels6é helyen a gyogyszerkutatassal, gyartassal foglalkozé szileimnek,
Székely Dénesnek és Székelyné Zsiga Julianak, akik mar nincsenek kozoéttink: a tanitast és
a gondviseld, erdsitd jelenlétet, valamint kdszondm orvostestvéremnek, Székely Juditnak is
a kitarto figyelmet meg a batoritast. Koszénom ird, koltd, szociologus férjemnek, Dr. Bakonyi
Péternek az oltalmazo jelenlétet s az értd, megértd turelmet. Neki és kildén kisfiamnak, a
kerek 14 éves Samunak pedig, hogy végig mellettem alltak (helytalltak) Ggyeleteim, kalfoldi,
hazai kongresszusaim, atdolgozott hétvégéim idején.

Az elsé inditast a tudomany felé Hajés Ferenc Professzortdl kaptam, még az Anatémiai
Intézetben. Megkdszondm most is. Azutan jelentds lépés volt elére a mincheni dsztondijas
négy esztendd: Bernhard Becker Professzornak, Ulrich Jaennicke-nek és Peter Conzen
Professzornak koszdnhetek sokat.

Hazatértem utan is sokat tanulhattam: a SOTE Il. Gyermekklinikajan, majd utédna a
Gottsegen Gyorgy Orszagos Kardioldgiai Intézet Gyermekszivsebészeti Osztalyan. Halas
kOdszonet jar Lozsadi Karoly és Hartyanszky Istvan Professzor Uraknak és Sapi Erzsébet
Osztalyvezetd F6orvos Asszonynak, hogy tAmogaté egyuttmiikddésik mellett lefolytathattam
jelen értekezésem klinikai tanulmanyait, kutatasait. S itt kell elmondanom, hogy az osztaly
lelkiismeretes és szakérté dolgozdinak tudasa, segitsége is hozzajarult az eredményekhez,
valamint publikalhatésagukhoz. Ok azok, akik minden, a betegosztalyokon folyd
tudomanyos, kutatéi munkaban mindig névtelenek maradnak, mikdzben természetesen
nélkulézhetetlenek.

Ismét féallast valtva a Semmelweis Egyetem Anesztezioldgiai és Intenziv Terapias Klinikaja
valt a munkahelyemmeé. Kilén kdszéndém tehat az ujabb segitséget és tamogatast Gal Janos
Professzornak és Németh Endre Adjunktus Urnak, és koszonettel emelem ki a klinikavezetd
Professzor és Rektor Merkely Béla nevét, aki mindig szinte kituntet6 figyelemmel kovette sok
id6t igénylé tudomanyos tevékenységemet.

De nem jOhetett volna létre e nagyobb lélegzetii munka kivalé TDK-s, PhD-s didkjaim
egyuttmdkodése és szorgalma nélkil sem. Fontos megemlitenem dr. Breuer Tamas, dr. Lex
Daniel, dr. Téth Roland és dr. Fazekas Levente nevét és érdemeit, s azokét is, akik még
sokat dolgoztak velink a kdézds kutatasokban: Gergely Mihaly, Cserép Zsuzsanna és
Székely Edgar doktorokét. De elismerésem és kdszonetem a még ifjabbaknak is:
Holndonner-Kirst Enikének, Czobor Rachel Nikolettnek, Nagy Adamnak, Szabd Andrasnak,
Sandor Aginak és Eke Csabanak. Kedves Hallgatéim! Tietek a jové!
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