Dr. Bélteki Gusztav ,,Analysis of neonatal ventilator performance and
patient ventilator interactions — a big data approach” cimiit MTA doktori

értekezésének biralata.

Bélteki doktor értekezése a jelolt PhD védését kovetden publikélt, 16 tekintélyes nemzetkozi

folyoiratban megjelent kozleményén alapul.

A téma, az ujsziilottek-, korasziilottek lélegeztetése nagyon fontos teriilet. Tudjuk, hogy az
ujszilott-, korasziilott intenziv terapidra szakmai jelentdsége mellett rendkiviili dssztarsadalmi
érdeklddés is iranyul. A fejlodés tempoja gyors. Az egyre szofisztikaltabb eszk6zok megjelenése

nem csak a legmagasabb ellatasi szinteken, hanem az oda vezetd szallitasi utakon is megfigyelhetd.

A 152 oldalas értekezés aranyos, jol attekinthetd. A tartalomjegyzék jol tagolt, a roviditések listaja
teljes, a 33 tablazat, és az 58 j6 mindségl abra kelloképpen segiti a dolgozat értelmezését. A 234
idézetet magaba foglald irodalomjegyzék jelzi a jelolt széleskori tajékozottsagat. Az elenyészd

szamu apro6 formai hibara itt nem térek ki.

A bevezetd részben a jelolt bemutatja az Ujsziilott 1€legeztetés torténetét. Jelenleg ez mar egy
onallo agazatnak tekinthetd a maga szertedgaz¢d kihivéasaival, melyeket nem konnyli egy szélra
felfizni. A jel6lt bevezetében kitér napjaink legfontosabb problémadira. Ezek kozé sorolja az
ujsziilott 1égzésével idében szinkronizalt gépi 1égzés kérdését. Ugyancsak kiemeli azokat az uj
modszereket, melyek az 0jsziilott 1égzési eréfeszitéséhez illeszkedd gépi belégzési erdfeszitést
szabalyozzak, - ezt az irdnyzatot a tovabbiakban a volumen garantalt 1¢legeztetéssel szemlélteti. A
mandzsetta nélkiili 0jsziilott tubusok ismert modon a belégzendd, illetve kisebb mértékben a
kilégzett volumenek egy részének szokésével, (szelelés, ,leak”) jarnak. A jelolt a szelelés
kompenzacid kérdését is napjaink kihivéasai kozé sorolja. A jelolt szemléletesen bemutatja a
szinkronizalt izemmodokat, illusztralja az 1d6 ciklusu—illetve aramlés vezérelt ciklusi modozatok

kiilonbségeit, és felvezeti a belégzési nyomasemelkedés tempojanak (pressure rise time) kérdését.



A szerteagaz6 tanulményok csoportosithatoak a célkitlizések, illetve a megfeleld vizsgalati
tertiletek, terepek szerint is. A vizsgalatok egyik {6 terepe az egyesiilt kirdlysagbeli Rosie Hospital,
Cambridge University Ujsziilott Intenziv Osztilya (NICU) volt. E nagy tercier NICU-n a
kdzelmultban folytatott tanulmanyai képezik a jel6lt szamos kdzleményének alapjat. A vizsgalatok
egyik feltétele volt a legmodernebb Iélegeztetési lizemmodokat, valamint a folyamatos, nagy
mintavételezésti adatrogzitést is lehetové tevé Driger Babylog VNS00 I[¢élegeztetogépek
szisztematikus alkalmazéasa. A megfigyelések elsdésorban a volumen garantalt izemmoddokra, ezek
légzési paraméterekre gyakorolt hatdsaira irdnyultak, mind konvenciondlis, mind nagy
frekvenciaji oszcillacios 1élegeztetés mellett. Egy tovabbi kozlemény mely hazai
egyiittmitkddésben késziilt; a Debreceni Tudoményegyetem tercier NICU-jan, megegyezd tipust

géppel, a specialis SIMV-VG-PS, tizemmodban folytatott [¢legeztetés eredményeirdl szol.

A Vizsgalatok masik f6 terepe az 0jsziilottek, illetve korasziilottek korhazkozti szallitdsa volt.
Ezeket a vizsgalatokat Magyarorszagon, Budapesten, a Peter Cerny Alapitvanyi Mentdszolgalat
tevékenysége soran 2017 -és 2023 kozott végezték. A 1élegeztetést az Acutronic Medical Systems
Fabian + nCPAP evolution 0jsziilott 1élegeztetdgépével végezték. Ez az eszkdz ugyancsak
lehetdséget biztosit a folyamatos, nagy mintavételezéssel folytatott adatgytijtésre. Az itt sziiletett
tanulmanyok ugyancsak vizsgaltdk a volumen garantalt 1¢legeztetés szerepét 0jsziilott szallitasnal;
a hipoxids enkefalopatidban szenvedd ujsziildttek specialis igényii csoportjat is figyelembe véve.
Els6k kozt figyelték meg transzport sordn a nagy frekvenciaji oszcillacios lélegeztetés 1égzési
paraméterekre gyakorolt hatdsat, s kiilon vizsgéalatban analizaltdk a szallitds soran fellépd

gyorsulas, illetve vibracid esetleges zavaro6 szerepét.

A fentiekben leirt terepek meghataroztak a vizsgalati idok terjedelmét. Mig a NICU-n az
adatgylijtés napokon keresztiil, transzport soran csak néhdny ordig tarthatott. Mind a Dréger
Babylog VN500-, mind a Fabian + nCPAP evolution 0jsziilott 1¢élegeztetdgépek olyan tomegl
adatot biztositottak, melyek feldolgozisa csak utodlag torténhetett, ez magyardzza a legtobb
kozlemény retrospektiv jellegét. Az adattomegek mar kimeritik a ,,big data”; - a ,,nagy adatok”

fogalmat.



Volumen garantalt {izemmoddban az aramldsszenzor minden 1égzési ciklusnal meghatarozza a
tényleges kilégzési térfogatot, s szabalyozott 1épésekben meghatdrozza a kovetkezd ciklusok
nyomastamogatasat, mellyel a beallitott ,kivanatos” célérték elérhetd. A konvencionalis
I¢legeztetési modoknal a volumen garancia az id6- és aramlés-ciklustu beallitdsokhoz is
kapcsolhatd, s a VG ciklusok tekintetében a kezeld orvos allitja be a maximalisan megengedett
csucsnyomast, illetve a VG I¢élegeztetés kezdetekor beallitja majd sziikség esetén utobb mddositja
a c¢l belégzési volument. Tovabb modosithatja a helyzetet a szelelés-kompenzacio alkalmazésa,

illetve annak hianya.

A jelolt és munkatarsai a vilagon elséként vizsgaltdk a Driger Babylog VN500 SIPPV-VG
iizemmodjat NICU-n, kiilonos tekintettel a szokés kompenzaciéra. Harminc, kissulyu,
tobbségében a 23-28- gesztacids hét kozott vilagra jott korasziildttet voltak be. Tizenegy esetben
I¢legeztettek szelelés kompenzacid nélkiil, 19-ben kompenzacidval. Megallapitottdk, hogy a
kilégzési térfogat VG lizemmodban még szokés kompenzacio nélkiil is kozel maradt a célértékhez,
egész az 50%-os szelelésig. Szokés-kompenzaciéval még a nagy volumenii szelelés mellett is
stabil maradt a kilégzett térfogat. Ez a megfigyelés a VG lizemmod biztonsagossagat tamasztja ala
még a nagy szeleléssel jaro helyzetekben is. Erdekes megfigyelés, hogy a nagyobb szelelés mellett
kiszélesedik a maximalis €s az aktualis csucsnyomésok kozti kiilonbség. Logikusnak tlinik a jelolt
magyardzata, miszerint ekkora szokés mellett a gép mar képtelen volt megfeleldé nyomast

generalni. (Szakmar E 2018).

A jelolt és munkatarsai 195 ujsziilott, illetve korasziilott, (medidn gesztacids id6 28 hét), Driger
Babylog géppel, NICU-n biztositott 1¢legeztetési adatait vizsgaltdk meg, kiilonds tekintettel az
alacsonynak tekinthetd, (< 5 mbar) inflaciés nyomasok gyakorisagara, illetve ennek
kovetkezményeire. (Az inflacids nyomas a csucsnyomas €s a PEEP kiilonbségének felel meg.) A
vizsgalatba vont normalis tiidejii Ujsziilotteket alapvetden SIMV-VG lizemmodban 1élegeztették,
az igy kezeltek kozel fele HIE-ban szenvedett. Az RDS-ben szenvedd korasziilottnél mind az 1

hétnél fiatalabb, mind az annal idsebb korcsoportban az SIPPV-VG moédot preferaltak. A vérgaz



vizsgalatokat megel6z6 1 oras periodusokat figyelembe véve alcsony, (< 5 mbar) median inflacios
nyomas 30%-ban volt megfigyelhetd. Az alacsony inflacidés nyomads alcsoportba korasziilottek is
bekertiltek, azonban ,,talreprezentalt” volt a HIE-ben szenvedd érett ujsziilottek eléforduldsa. Az
alacsony inflaciés nyomasu periodusokban mért 1égzési volumen €s percventillacids értékek nem
kiilonboztek az egyéb szakaszokban mért értékektol. Azoknal a babaknal, akik sok légzést
triggereltek, az alacsonyabb inflacidés nyomas 6sszefliggott az alacsonyabbra allitott ,,elvart” (set)
VT értékekkel, s az, hogy a percventillacid ezéltal nem valtozott, a babdk ndvekvd sajat
hozzéjarulasat jelezte. Mig a SIPPV-VG lizemmoddnal a korasziilottek a gyakoribb triggereléssel
novelték a l1égzési perctérfogatot az SIMV-VG modban [€legeztetett babak, koztiik a HIE-ban
szenvedOk feltehetdleg belégzéseik erejét is fokoztak. A jelolt értelmezése szerint a szaporan 1€gz6
korasziilotteknél a VG altal behatarolt 1égzési volumen protektiv funkciot tolthet be, véd a
tulsdgosan nagy volumen — és nyomasingadozastol, a ,,self induced lung injury-t61”. A spontan
1égzés aranyanak ndovekedése pedig a klinikai kép és vérgaz értékek folyamatos értékelése mentén

tekinthetd a levalasztas felé vezetd tnak is. (Balog V 2023)

A hipoxiés-iszkémids enkefalopatia nagy kihivast jelent a kezeléorvos szamara. Gyakori e babak
korében az apnoe, a gércsroham, s az utdbbi kezlésére hasznalt gydgyszereink mellékhatasaira is
szamithatnak. Jellemz0 a csoportra a metabolikus acidozis, melyet hiperventillaciéo kompenzal. A
kialakulo hipokapnia szdmos tényezén keresztiil a kedvezdtlen kimenetel irdnyaba hat, ezért
feltétlen keriilend6. A NICU-n folytatott kezelésiikr6l mar sz6 esett, azonban a HIE-s 0jsziilottek
transzportja is problematikus. A transzport lélegeztetési kérdéseinek tisztazasara a jelolt és
munkatarsai is folytattak vizsgalatot. A Fabian + nCPAP evolution 0jsziilott 1élegeztetdgépek
segitségével létrehozott adatbazisbol 36, a bevalasztasi kritériumoknak megfeleld 0jsziilott adatait
vontak be. Koziiliik 8-at SIMV, 28-at pedig SIMV-VG lizemmoddal 1¢élegeztettek. Az elsddleges
kérdés a volumen garancia szerepe volt. Az eredmények alapjan a volumen garanciaval kombinalt
1élegeztetés szignifikdnsan alacsonyabb kilégzési volumenekkel és belégzési csticsnyomasokkal
jart, noha ez utobbi variabilitasa ndtt. A spontan 1€gzés hozzéjarulasa a percventillaciohoz a két
csoportban hasonld volt. A transzport végén ellendrzott kapillaris pCO; értékek a két csoportban
hasonldak voltak, és hasonld volt, (25-, illetve 18%) a 35 Hgmm alatti pCO- értékek el6forduldsa

is. A vizsgéalok egy masodik 1épésben az SIMV-VG I¢legeztetési csoporton beliil végeztek



elemzéseket. Minden egyes légzési ciklus tekintetében meghataroztdk az aktudlis kilégzési
volumen ¢€s a cél-volumen kiilonbségét, a VTdiff-et. Megallapitottdk, hogy a spontan 1égzés
gyakorisaga szignifikans forditott 0sszefliggést mutatott az alkalmazott belégzési csucsnyomasok
atlagértékével. Ez gy is megfogalmazhatd, hogy a VT figyelembevételével a VG lizemmod
csokkentette a belégzési csucsnyomasokat, de a spontan hiperventillacio ezt feliilirta. Ez ugyan az
ujsziilottek 1€gzési munkajanak fokozodasat jelentette, de ezt nem kisérte a metabolikus allapot

romlésa, az acid6zis fokozodasa. (Lantos L. 2021)

A hipoxias-iszkémias enkefalopatia, mint a jelolt vizsgalataibol is kideriil, nehezen kezelheto
probléma. Sem a betegek erdltetett 1égzésébél fakadoé hipokapnia, sem az esetleges
elfairadasukbol kovetkezé hipoventillaic6-, hiperkapnia nem megengedheto. A jelolt
bizonyitotta, hogy a transzport behatarolt ideje alatt a volumen garantalt iizemmoddok
hozzajarulnak egy biztonsagos kompromisszumhoz. Megkérdezem a jeloltet, hogy e betegek

hosszabb tavu 1élegeztetésében hogyan latja a volumen garantalt médozatok szerepét?

A VG modozatu 1¢élegeztetés, mint a jelolt tobb vizsgalatabol is kideriil, a belégzési csticsnyomas
fokozott variabilitdsaval jar. A talsdgosan magas nyomasok behatdroldsara szolgal egy felsd limit,
a Pmax. A Pmax bedllitasa két irdnyban hordozhat kockazatot. A til alacsonyra allitott Pmax
gatolni fogja a megfeleld 1€gzési térfogatok leadasat, s ez gyakori ,,alacsony TV riasztashoz” vezet.
A til magasra allitott maximum mellett a barotrauma lehetdségével is szamolni kell, tovabba
késhet bizonyos korallapotok felismerése, mint példaul a tiidé tagulékonysaganak a romlasa. A
Pmax szerepének tisztazasara végeztek a jelolt és munkatarsai 25 SIPPV-VG lizemmodban, leak
kompenzaci6 alkalmazasaval 1élegeztetett korasziilott paramétereinek retrospektiv vizsgalatat. Az
intézeti protokoll olyan bedllitast javasolt, miszerint a megfeleld 1égzési térfogatot biztositd
belégzési csucsnyomas, a ,,working PIP” és a megengedett maximum kozti kiillonbség (a Pdiff)
lehetdleg 5 mbar koriili legyen, de a tényleges beallitast az aktudlis kezeldorvos dontotte el. A
vizsgalat megallapitotta, hogy a gyakorlatban a median Pdiff 11 mbar volt, az értek 5 és 20 kozott
véltozott. Ot mbar alatti Pdiff-et csak 16 %-ban taldltak, és minddssze 5 %-ban fordult eld, hogy a
PIP elérte a bedllitott maximumot. Az elvart (VTset) és a tényleges, szokés-korrigalt végkilégzési

volumen (VTmand) kozti kiilonbség a mérések 80%-ban kevesebbnek bizonyult mint 1 ml/kg. A



vizsgalati adatok alapjan a szerzok egy hipotetikus elemzést is elvégeztek. Megallapitotték, hogy
az 5 mbar Pdiff-nek megfeleld Pmax konzekvens alkalmazaséaval a belégzések >10%-a szembesiilt
volna limitacidval, 10 mbar Pdiff mellett a limitaci6 aranya jelentdsen lecsokkent volna. Mindez
egy liberalisabb limit-bedllitds lehetdségét veti fel, de amint a jelolt megallapitja a Pmax

megvalasztasat szamos tovabbi koriilmény, helyi tényezd befolyasolhatja. (Szakmar E 2019).

Az el6z6 vizsgalat mar felvezette a riasztasi hatarok, riasztasok kérdését. A jelolt kiilon vizsgaltban
is ellendrizte NICU-n hasznalt 1¢legeztetdgépek riasztasait. Tudjuk, hogy az 0jsziilott-, korasziilott
1¢legeztetés kiilonds figyelmet kivan, hiszen a helytelen bedllitas, az alul-, vagy tallélegeztetés mar
rovid tavon is sulyos artalmakat okoz. Bizonyos paraméterek riasztdsanak beépitése mar a
I¢legeztetdgépek gyartdi szamdara is kotelezd. A bedllitdsnal két szélsdség kozt keressiik a
kompromisszumot; a til magasra tett hatarértékek a beteg kockazatat novelik, a tal alacsonyra tett
kiisz6b pedig olyan gyakori riasztashoz vezet, melynek kovetkezménye a riasztasok negligalasa
lehet. A jelolt és munkatarsai 46 NICU-n l¢élegeztetett baba l¢élegeztetési és riasztasi adatait
toltottek le Babylog VN500 késziilékekrol. Az igy nyert hatalmas adatmennyiség a kérdés
tanulmanyozasara kétségkiviil egyediilallo volt. A felvételek idején a 1€legeztetési izemmadd 74%-
ban SIPPV, 30%-ban SIMV, 30, 30%-ban HFOV és 6%-ban PS volt. 45 esetben a 1¢legeztetést
legalabb iddszakosan kiegészitette a volumen garancia mod. A vizsgalok azt talaltdk, hogy a
riasztasok kozel feléért az alacsony-, vagy magas percventillacio, illetve a magas 1égzésszam volt
felelés. Mind a percventillaicio, mind a légzésszam erds fluktudciot mutathat a vizsgalt
betegcsoportban, sok pillanatszerti, rovid riasztast eredményezve. A jelolt tovabbi munkait is
figyelembe véve feltételezhetd, hogy a VG tovabb noveli a ,,magas csicsnyomas” okozta rovid
idejli riasztasokat. Ezek a riasztasok egyuttal interferdlnak a volumen leadassal is, igy érthetd az a
megfigyelés, hogy volumen garantdlt modoknal az alacsony volumen riasztasokért részben az
alacsony értékre allitott Pmax lehetett felelds. Egyfajta ,riasztas-késleltetés” a pillanatszerti

riasztasok jo részét kikiiszobolheti. (Bélteki 2019)

Az el0z6 két vizsgalat kapcsan megkérdezem a jeloltet, hogy szerzett tapasztalatok alapjan
megvaltoztattak-e a korabbi eléirasokat, mi a jelenleg javasolt Pdiff hatar a Rosie Hospital

NICU-j4n?



A jelolt els6ként vizsgélta az Acutronic Medical Systems Fabian + nCPAP evolution 0jsziilott
1¢legeztetogép mitkodését 77 jsziilott slirgdsségi korhazkozi transzportja soran. Az SIMV
izemmod mellett 45 0jsziilottnél alkamaztak a volumen garantalt timogatrast 32-nél pedig nem, -
ez képezte az Osszehasonlitas alapjat. A jeloltmegallapitotta, hogy mind a kilégzett térfogat
(VTemand), mind annak variabilitasa kisebb volt a VG lizemmoddal. Ugyancsak alacsonyabb volt
VG mellett a belégzési csucsnyomds, azonban e paraméter variabilitisa fokozddott. A két
csoportban a percventillacié szignifikans médon nem kiilonbozott. Fontos megfigyelés volt, hogy
a nagy volument, - 6 illetve 8 ml/kg-ot meghalad6 belégzések SIMV-VG lizemmodban nagyon
ritkdn, az SIMV csoportndl szignifikdnsan kisebb aranyban fordultak el6. Ez megerdsiti a
feltételezést, hogy a VG véd a volumen-traumaval szemben. Ugyancsak fontos megfigyelés, hogy
a VG lizemmodban a percventillacié nagyobb hanyadat biztositotta a spontan 1égzés, mint SIMV
modban. A magyarazat az lehet, hogy az erds spontdn 1égzési erdfeszitések mellett a gép altal
beallitott aktudlis csucsnyomas gyorsan lecsokken, s ezzel a gép részvétele is csokken a

I¢legeztetésben. (Bélteki G 2019).

A jelolt egy masik vizsgéalatdban ugyancsak az Acutronic Medical Systems Fabian + nCPAP
evolution Ujsziilott 1élegeztetdgép adatait dolgozta fel, melyeket 83 ujsziilott silirgdsségi
korhazkozi transzportja soran rogzitettek, SIPP-VG, SIMV-vG és néhany esetben SIMV-VG-PS
(szokés-kompenzacid nélkiili) tizemmodokat alkalmazva. A bevondshoz legkevesebb 15 percnyi
adatot vartak el Az elemzés elsdsorban a 1égzési térfogatok biztositasara, a célként beallitott, és a
ténylegesen kilégzett aktudlis volumenek viszonyéara iranyult, ciklusonként meghatdrozva a
kiilonbséget; (Vdiff). Ugyancsak kiszamitottak az aktualis PIP ¢és a Pmax kiilonbségeit. A jelolt
megallapitotta, hogy a VG lizemmodokban a cél-, és a ténylegesen kilégzett volumenek
kiilonbsége az esetek 80%-aban kevesebb volt, mint 1 ml/kg, s 40 szazalékban a 0.2 ml/kg hataron
beliil maradt. Amikor a teststily alapjan csoportositottak a betegeket, azt talaltak, hogy bar az Vdiff
median értéke az 1 kg sulyu babdknal is a 0 koriili tartoméanyban volt, de ez a kiilonbség, - mint
ahogy a 31. dbra is mutatja, - elsdsorban az eléforduld nagy szelelésnek kdszonhetéen gyakran
kiszélesedett. A Vdiff 6sszefiiggott a szelelés mértékével, azonban a VTemand egészen az 50%-o0s

leakig a cél kozelében maradt. A leak mértéke befolyasolta a csticsnyomas-Pmax kiilonbségek



alakulasat 1s. A progressziven ndvekvO szokés hatasdra a csucsnyomds egyre inkabb
megkozelitette a megadott felsd hatart. Ekkor mar a cél 1égzési térfogat nem érhetd el, s ez
riasztashoz vezet. A kilégzett térfogatok és a kapillaris CO; tenzid kozott gyenge forditott
Osszefiiggést talaltak. A szerzok nem talaltak kiilonbségeket a 3 alkalmazott lizemmod kozott.

(Bélteki G 2020)

Nagyon érdekes eredményeket mutatott a debreceni egyiittmiikodéssel sziiletett vizsgalat az
SIMV-VG-PS ,hibrid” iizemmodrol. Ebben az tizemmaddban a ,,volumen garanciat” idd ciklusq,
az ujszilott-vagy a gép altal inditott SIMV belélegzésekhez kapcsoljak; - a csucsnyomasat a
I¢legeztetdgép hatarozza meg a célérték figyelembevételével. Az 10jsziilott tovabbi spontan
1égzései nyomas-tdmogatast kapnak a géptdl, a kezeldorvos altal bedllitott fix hatdrral. A helyi
protokoll alapjan a spontan 1égzést tamogatd nyomast a volumen garantalt kételezd (mandatory)

ciklusok nyomésanak 66%-ara javasolt allitani.

A vizsgalat egyik tapasztalata az lett, hogy a PIPspontdn/PIPmand ardny nagy altalanossagban
meghaladta a meghaladta az elvart 66%-ot. Ugyanakkor ez az dsszefiiggés gyakran valtozott is, a
PIPmand nagy variabilitdsa révén. Sokat mond a 26. abra. A tobb napon keresztiil rogzitett felvétel
masodik szakaszan a garantalt volumenek biztositdsdhoz a gép magasabb, €s pillanatszeriien
véaltozé PIPmand-ot generalt. A leadott volumenek a célérték koriil helyezkedtek el, igy a
magasabb Pmand értékek hatterében feltételezem, hogy az Ujsziilott tiidejének alacsony
tagulékonysaga allt. A felvétel harmadik szakasza alacsonyabb ,.elvart” 1€gzési volumenekkel
indul, s a Pmand gyakran alacsonyabb a Pspont-nal. Az elvart, (,,set””) volumenérték fokozatos
novelésével a PIPspont/PIPmand arany kozelebb keriilt az protokoll altal megadott 66%-os
értékhez.

A megfigyelés kapcsan megkérdezem a jeloltet, hogy alkalmaztak-e a mandatory
csucsnyomasokra felsé hatart, és ha igen, hogyan alakult a Pmax-PIP érték, illetve miként

befolyasolta ez a 1élegeztetést?

Osszességében szamomra a megfigyelések azt jelzik, hogy a SIMV-VG-PS iizemméd
hasznalataval jelentds igény marad a folyamatos szuperviziora, korerekcidra, s talan a 1élegeztetett

0jsziilott pillanatszeriien valtozo igényeihez se teljesen alkalmazkodik. (Balajthy A 2022)



Megkérdezem a jeloltet, hogyan latja az SIMV-VG-PS iizemmodd helyét az ujsziilott

lélegeztetésben, tervez-e ezzel a médozattal tovabbi vizsgalatokat?

A NICU-kon gyakran hasznalt 1élegeztetési lizemmod az SIPPV, mely alapvetden id6 vezérelt
ciklusokkal miikodé modozat, a belégzési nyomas a beallitott inspiracios id0 végén a PEEP
szintjére esik vissza. A belégzések zomét a I1¢legeztetett alany kiiszobértéket meghalado 1égzési
kisérlete triggereli. Lassu 1égzésszam, illetve apnoe esetrén a gép a bedllitott 1égzésszammal
folytatja a l¢legeztetést. (Az 1Ujsziilottek, korasziilottek magas spontdn 1égzésszdma jellemzden
meghaladja ezt.) A PSV mod az eldzével szemben aramlads vezérelt, azaz a belégzés vége az
aramlas csokkenéséhez igazodik, a belégzési id6 nem fixalt. A belégzési nyomas emelkedésének
meredeksége, - a ,,pressure rise time” (PRT), befolydsolja a belégzési cstcs-, és atlagnyomast.
Mivel mindkét 1¢élegeztetési eljarashoz kapcsolddhat a volumen garancia, tisztazatlan volt a PRT
szerepe az SIPPV-VG és a PSV-VG iizemmoddokban. A Driager Babylog VN500 I¢legeztetdgépek
lehetdve teszik a PRT kozvetlen szabalyzasat. A kérdés tisztdzasara a jelolt és munkatérsai egy
vizsgalatot végeztek, melybe 12 NICU-n apolt, 24.-31 gesztacios idejli, kis stlya, RDS-ben
szenvedd korasziilottett vontak be. Minden bevont alany 1élegeztetése magaba foglalta, (random
sorrendben) mindkét VG tizemmod egyenként 15 percig tartd valtozatait, melyekben a PRT idejét

Ot 1épésben 0.08 s- rol 0.4 s-ig emelték. A vizsgalatokat leak kompenzacid mellett végezték.

Az SIPPV-VG modozatokban a belégzési id6 fix volt, azonban a PSV-VG mddozatoknal a PRT
nyuldsa a belégzési 1d6 szignifikdns novekedéséhez vezetett. A beallitott és a tényleges
1égzésszamok hasonloak voltak az egyes szakaszokban, csakiigy mint a Vmand értékek. A PRT
nyulasaval mindkét alaptizemmod mellett szignifikans modon csokkent a belégzési csicsnyomas,
az atlagnyomas csokkenése csak a PSV-VG modban érte el a szignifikanciat. Nagyon érdekesnek
tartom, hogy SIPP-VG ilizemmoddban a PRT nyuldsa befolyasolta a gazcserét. Bar az oxigén
szaturacio emelkedése nem érte el a szignifikancia hatart, klinikusként figyelemre méltonak tartom
a 41. abran lathatd emelkedést. Feltételezem, hogy nagyobb esetszam mellett ez a tendencia még
nyilvanvalobb lenne. A vizsgalat egyértelmiien megallapitotta, hogy a hagyomanyosan javasolt 0.1
s koriili PRT-nél a neonatoldgiai gyakorlatban joval hosszabb idok is biztonsaggal hasznalhatok.

(Chong D 2020).



A dolgozat magaba foglalja a jelolt azon kozleményét is, mely az ujsziilottek., korasziilottek
transzportja soran fellépo razkddasok, vibraciok és gyorsuldsok fabian+nCPAP evolution neonatal
1¢legeztetdre, illetve magara a I1¢legeztetett alanyra gyakorolt hatdsait vizsgalja. A nagyon korszeri
eszkozokkel folytatott tanulmany részletesen dokumentélja a fenti zavar6 tényezok eléfordulasat,
azonban megallapitja, hogy ezek pillanatszerli valtozasoktol eltekintve szamottevoen nem
befolyasolta a Iélegeztetést. A vizsgalat eredményei természetesen az adott terepre, és
I¢legeztetdgépre érvényesek, érdemes lenne a vizsgalatokat kiterjeszteni varosok kozti
transzportra is, - ami Magyarorszagon szintén gyakori feladat, és feltételezhetd, hogy eltérd

mechanikus perturbaciok kisérik. (Lantos L 2019)

A disszertacié tobb kozleményt is magaba foglal a jelolt magas frekvenciaji oszcillacids
I¢legeztetéssel szerzett tapasztalatairol. A HFOV a felnétt intenzistdk szamdéra kevéssé ismert
teriilet, azonban a neonatoldgiai intenziv osztalyokon mar hosszabb ideje alkalmazzak. A jelolt a
bevezetd fejezetben ismerteti a HFOV mechanizmusait, az élettani hatteret, melyre itt részletesen
nem térhetek ki. Roviden, HFOV soran kontrollalt atlagos légti nyomas mellett 5-20 Hz
frekvenciaji nyomashullamokat generdlnak, szabalyzott amplitidoval és [.E arannyal. Az
oszcillaciok kis volument, - gyakran a holttér volumenénél is kisebb volumenleadast generalnak,
ez a volumen a VThf. E kis volumenek effektivitdsdnak magyardzatara szamos elmélet sziiletett.
Szamomra ésszerlinek tlinik Hurley és Keszler elképzelése, melyet a jelolt is idéz, s eszerint a

leadott aramléas nem egyenletes, ¢és friss levegd sugar-csucsok torhetik at a holtteret.

A VThf és a CO» eliminacid Osszefiiggése nem linearis, hanem exponencidlis jellegli. A HFOV
CO; eliminacidra gyakorolt hatasat a CO» diffuizids egyiitthatojaval (DCO») értelmezziik, melynek
képlete az oszcillacids frekvencia * VThf2. A DCO; alakuldsat ugyanazon 0jsziiléttben HFOV
alkalmazasakor mar hosszabb ideje kovették, azonban a kiilonb6z6 alanyok adatai nem
bizonyultak Osszehasonlithatonak. Ennek tobbek kozott egyik oka az alanyok igen kiilonb6zd
teststilya. Megjegyzendd, hogy a teststlyra torténd korrigalast a neonatoldgiaban konvencionalis
1élegeztetés mellett mar ismert modon alkalmazzdk. A jelolt 2016-os kozleményében DCO»
Osszefliggéseinek értelmezéséhez az ujsziilottek négyzetre emelt testulyaval végzett a korrekciot

vezetett be.



A testsuly korrekcio elemzéséhez a sajat NICU-n, nagy mintavételezéssel gytijtott adatbazisbol,
14, Driager VNNS500 késziilékkel, HFOV-VG mddozatban 1¢élegeztetett Gjsziilott, (18 regisztratum)
adataibol mintegy 952 oranyi felvételt vontak be az analizisbe. (A HFOV-VG mddozatra a
késobbiekben visszatérek.) A vizsgalat ideje alatt 254 vérgaz vizsgélatot végeztek, ezek 42%-a
artérias mintabol késziilt. Mikor az 0sszes vérgaz adatbol nyert pCO» értéket a hozzajuk rendelhetd
nem-korrigalt DCO, értékekhez viszonyitottdk nem taldltak szignifikans Osszefiiggést. Ezzel
szemben a négyzetre emelt teststllyal korrigalt DCO; és a pCO- gyenge, de szignifikans inverz
Osszefiiggést mutatott. Tizennégy regisztratumnal rendelkezésre allt legkevesebb 10 vérgazmérés
eredménye is, s ezeknél individualisan is elvégezték a korrigalt DCO> — PCO, Osszefiiggések
analizisét. Két eset kivételével kimutathatd volt az inverz Gsszefiiggés, s ez 6 esetben elérte a
statisztikai szignifikancidt. Megvizsgaltdk a korrigalt DCO; prediktiv értékét a 60 Hgmm-t
meghaladé pCO2 jelzésére. A ROC analizis alapjan az optimélis cut-off érték az 50 m1*/s/kg? volt.

A NICU-n Driger Babylog VN500 késziilékkel folytatott HFOV-VG mddozath 1¢legeztetésrol
gyljtott adatbazisra az el6zéekben mar utaltam. A jeldlt és munkacsoportja publikélta az els6 olyan
kozleményt mely a korasziilottek szamol be. A HFO-VG alkalmazasa a vizsgalati idépontjaban a
jelolt intézetében ,rescue” eljarasnak, utolsd lehetdségként bevetett mddozatnak szamitott.
Tizenhét korasziilottet vontak be, akik medidn 28 hét gesztacids iddvel sziilettek, kis sulyuak,
(median 1100g) voltak, s az RDS mellett egyéb rendkiviil stilyos neonatélis tarsbetegségekben is
szenvedtek. A kezelést 7-12 Hz kozti oszcillacidval folytattak, 1:1-es I:E arannyal. Az atlagos
léguti nyomast kezdetben a korabbi, konvencionalis 1élegeztetés soran mért értékre allitottak be.
A HFOV volumenleadasat dontéen meghatarozé oszcillacios 1éguti nyomasamplitidot eleinte a
klinikailag megfigyelhetd mellkasfal oszcillaciok alapjan valasztottak, s utobb a tCOz szint alapjan
modositottak. A stabilizalodast kovetden allitottdk be az amplitiddé maximumot, és folyamatosan
monitoroztdk a volumenleadast. A korszerii 1élegeztetégép lehetdveé tette a HFOV volumen
garantdlt lizemmoda hasznalatat, melynek sor VThf célérték vezérelte a nyomasamplitudd

megfeleld ingadozasait.

A jelolt megallapitotta, hogy Osszességében nagyon jol sikeriilt a cél VThf érték megkozelitése, a
mérések 83%-aban a cél és a ténylegesen leadott volumenek kiilonbsége kisebb volt 0.2 ml/kg-

nal. A VThf stabilizaldsa az amplitido kifejezett rovid-tavi ingadozdsdnak novekedésével jart,



egyes alanyokban, - mint azt a 43-as dbra mutatja, gyakran elérve a fels6 limit értékét. Erdekes
megfigyelés volt, hogy a VThf esetenként elérte a 3 ml/kg-ot, ez 6sszhangban all Hurley és Keszler
emlitett elméletével. A négyzetes testsulyre korrigalt DCO; és a pCO> kozott gyenge korrelacid
igazolodott. Ugyanakkor megallapitottak, hogy a 2.5 ml/kg, illetve ennél nagyobb VThf 60 Hgmm

alatti pCO» szintet valdszindsit.

Itt ki kell térnem A HFOV egy specialis aspektusara. Az oszcillacids frekvencia csokkenése
valtozatlan amplitidoval a VThf novekedésével jar, s mivel a VThf a DCO, 6sszefiigésben
négyzetesen szerepel, valtozasai ennek megfeleld aranyban befolyasoljak a CO» eliminaciot. AVG
tizemmod kapcsolddasa itt az oszcillacios amplitddo igazitdsdn keresztiil a VThf stabilizalasa
iranyaba hat, amint ez jol érzékelhetd a dolgozat 16. abrajan. A VThf stabilizalasanak ara a
megndvekedett amplitido-ingadozas, ezt a beallitott ,,amplmax” hatar korlatozza. Az elébb
ismertetetett tanulmany jol bizonytotta a VThf célérték koriili stabilitdsait HFO-VG tizemmodban,

azonban nem szerepelt a vizsgalatban VG nélkiili kontroll csoport.

A HFOV-VG iizemmédot a jelolt az ismertetett vizsgalatban rescue eljarasként alkalmazta.
Megkérdezem, hogy a vizsgalat lezarasa ota valtozott-e az intézeti protokoll, hasznaljak-e ezt

a lélegeztetési modot elso 1épésben valaszthato, rutin eljarasként?

Az Ujsziilott-korasziilott transzport 1dokozben egy uj lehetdséggel gyarapodott, megjelent a
fabian™ HFOi neonatal ventilator, mely immar szallitds soran is lehetové teszi a HFOV-VG
izemmod alkalmazasat. A jelolt és munkatarsai frissen publikalt kdzleménye a vilagon elsdként
szamol be a géppel szerzett tapasztalatokrol, egyuttal lehetévé téve a VG-nélkiili és VG-vel
kiegészitett HFOV 0sszevetését is. Adabdzisukbol a felvételek tartamét és egyéb kizérasi
tényezoket figyelembe véve 51 0jsziilott adatait vontak be az elemzésbe. Az adatgytijtés 2020 ¢és
23 kozott zajlott. Az elsé tapasztalatok arra utaltak, hogy a protokollban eldirt ampmax
hatarértéket talsdgosan alacsonyra helyezték, ezért megvaltoztattdk a protokollt, és az 1) hatart a
szokasos ,,working ampltud6” felett 10 vizem-rel huztak meg. Az eredeti kozlemény 1. abraja jol
illusztralja a modositas kovetkezményeit. Az ampmax- €és az aktudlis amplitado kiilonbségének

variabilitasa jelentdsen megnétt, de ezzel parhuzamosan csokkent a cél- és tényleges VThf



kiilonbsége is. Ez a kezdeti tapasztalatokrol beszamolo kzlemény a szallitas koriilményei kozott

is igazolta a HFOV-VH iizemmod biztonsagat

Biraltom végére hagytam a jelolt és munkatarsainak az adatfeldolgozas terén elért eredményeit.
Az uttoro jellegli megkozelités biztositotta a korabbiakban ismertetett munkakhoz az egyediilalld
adatmennyiséget. Varhato, hogy a jovoben a hasonléan nagy anyagokra tdmaszkodo6 kutatasok
megszokottd vallnak, a jelolt munkai iranyt mutatnak. Klinikusként egy aspektust szeretnék
kiemelni, mely a jovoben a mindennapi gyakorlatban részt vevd kollégdk munkajat is
befolyasolhatja. A bemutatott Ventiliser program, képes utolag rekonstrualni a 1égzési ciklusokat,
azok alfazisait, meghatdrozni az alkalmazott 1¢legeztetési modozatot, értelmezni a gép és a beteg
egylttmiikodését, részvételi aranyukat a 1égzésben. A jovoben nem csak az alkalomszeriien
rogzitett riasztasi események alapjan hanem a teljes kép figyelembevételével kell eldonteniink, mi
az ami kezelési stratégiankban nem volt optimalis, amit masképp is lehetett-, kellett volna

csinalnunk. Ez egy 1) orvos-gép kapcsolat kezdete.

A Dbirdlat 6sszegzéseként megallapithatd, hogy Dr. Bélteki Gusztav korasziilottek intenziv
osztalyos ellatdsa, valamint transzportja sordn folytatott gépi lélegeztetésre iranyuld vizsgalatai
egyértelmiien bdvitették ismereteinket, és a jelolt szamos 1) megéllapitast tett. Az
adatfeldolgozasra iranyul6 Ujszerli kutatasai is hasonld jelentdséggel birnak, s szdmos jovobeli
vizsgalat biztos alapjait képezik. Az értekezés vitara bocsatdsat €s szamara az MTA doktori

fokozat megitélését javaslom.

Szeged, 2025 januar 24
Dr. Rudas Laszl6
Az MTA doktora



