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1. Bevezetés

A nem-invaziv 1égzéstamogatas ¢és a kevésbé invaziv surfactans kezelés terén
a kozelmultban elért eredmények ellenére a gépi 1élegeztetés tovabbra is
fontos terapia maradt az ujsziilott intenziv osztalyokon. Az ujsziildttek
szamara eredetileg a  hatvanas-hetvenes  években  kifejlesztett
Iélegeztetogépek kezdetben egyszerti, csak mechanikus részekbol allo,
nyomas alatt 1évé orvosi gazokkal mukddtetett, elektromos aramot nem
igényld eszkozok voltak. A modern 1élegeztetdgépek ezzel szemben
szamitogépekkel és érintéképerny6s kijelzokkel vannak ellatva. Erzékelik a
betegbdl szarmazo jeleket és reagalnak azokra, és adaptiv lélegeztetési
moddokat tesznek Ilehetdvé. Minden elonyiik mellett az Osszetett
Iélegeztetogép-képernydk és az adaptiv 1¢legeztetési modok a modern gépek
hasznalatat jelentdsen megnehezitették a klinikusok szdmara. A gép altal
megjelenitett adatokat és trendeket a klinikusok gyakran hagyjak figyelmen
kivill, az uj és komplex lélegeztetési modokat pedig sokszor nem is
hasznaljak. Szamos adaptiv 1¢élegeztetési mod hasznalatdra amugy is csak
korlatozott bizonyitékok allnak rendelkezésre, mivel ezekre vonatkozéan
még nem torténtek magas mindségi klinikai vizsgalatok.

Az ujsziilottek 1¢legeztetése soran leggyakrabban hasznalt két adaptiv
funkcié a 1élegeztetdogép befuvasainak szinkronizaldsa a beteg spontin
légzéskisérleteivel, valamint a gép befuvasi csticsnyomasainak
hozzdigazitasa a légzésfiziologiai valtozasokhoz ¢és a csecsemd
légzéskezdeményeihez. A térfogat garantalt I¢élegeztetés, mas néven volumen
garancia (VG) biztositasa soran a lélegeztetogép az dramlasérzékeld eszkoz
adatainak integralasaval szamitja ki az egyes légzésciklusok soran kilélegzett
gazok térfogatat, és a kdvetkezd beflivas belégzési csucsnyomasat ugy allitja
be, hogy a kilégzési térfogat a lehetd legkozelebb legyen a klinikusok altal
meghatarozott célértékhez.

Metaanalizisek alapjan a  szinkronizalt Iélegeztetés alkalmazasa
ujszilotteknél leroviditi a gépi 1élegeztetés idotartamat és csokkenti a légmell
kockazatat. Nem bizonyitott azonban, hogy befolyasolja-e a hosszl tava
klinikai kimenetelt. A metaanalizisekbe bevont tanulmanyok egy része
azonban viszonylag régi, kevésbé érzékeny aramlasérzékeldkkel és kevésbé
kifinomult triggereld algoritmusokkal rendelkezd 1élegeztetégép modelleket
hasznalt. A nyomasvezérelt 1¢legeztetéssel dsszehasonlitva a VG stabilabb
légzési térfogatokat és parcidlis szén-dioxid (pCO2) szinteket biztosit,



valamint rovidebb ideig tartd gépi Iélegeztetéssel és kevesebb
szovodménnyel (légmellel) jar. Ezen tilmenden a VG hasznalata javitja a
hosszii tava kimenetelt. Térfogatgaranciaval Iélegeztetett Ujsziilottekben
alacsonyabb a halalozés, ¢és ritkdbban fordulnak el6 hosszatava
szovodmények, mint példdul a bronchopulmonalis diszplazia, sulyos
intraventrikularis vérzés és a periventrikularis fehérallomanyi elvaltozasok.

A fenti elonydk miatt a tétfogatgarantalt 1élegeztetést egyre gyakrabban
alkalmazzak ujsziilott intenziv osztalyokon (NIC). Ugyanakkor a VG
rutinszerti  klinikai ellatasba vald bevezetését késlelteti, hogy a
neonatolégusok még nem ismerik eléggé ezt az osszetett 1¢legeztetési modot
és nem biztosak abban, hogy kiilonboz6 klinikai helyzetekben milyen
céltérfogatot allitsanak be. Tovabb neheziti a VG hasznalatat, valamint a
LElegeztetogép paramétereinek és mitkodésének értékelését az endotrachealis
tubus koriili levegdszokés, vagy mas néven szivargas (leak), valamint a
maximalisan megengedett belégzési cstcsnyomds (Pmax) ¢és a
nyomasemelkedési id6 megvalasztasa, amelyek hatdsait eddig nem
vizsgaltak szisztematikusan. Az ujsziilott erételjes spontan légvételeinek a
VG algoritmusra gyakorolt hatasarol szintén nincsenek tanulmanyok, és nem
vizsgaltak a térfogatgaranciat jsziilottek siirgdsségi transzportja soran sem.
A kozelmultban szamos modern [élegeztetdgépen a nagyfrekvenciaju
oszcillacios 1élegeztetés (HFOV) soran is lehetévé valt a térfogatgarancia
(HFOV-VG) alkalmazéasa. Ezt a modot is egyre gyakrabban alkalmazzak a
rutin klinikai ellatdsban, noha errél nagyon kevés és korlatozott klinikai
bizonyiték all rendelkezésre.

A 1élegeztetdgépek gyartoi a fejlesztések soran és a szoftverfrissitéseket
megel6zéen is alaposan tesztelik a respiratorokat. Az 1jszilott
Iélegeztetogépeket tudomanyos kutatok is vizsgaltdk, sokszor tobb
kiilonboz6 modell teljesitményét hasonlitva 0ssze. Ezeket a vizsgalatokat
sztandardizalt koriilmények kozott és preciz tiddmodellek alkalmazasaval
végzik, amelyekben a 1égzésfizioldgiai paraméterek pontosan beallithatok és
a kiilonb6z6 tidéfolyamatok modellezhetok. A tubus koriili szivargas
mértéke szintén beallithatd. Az in vitro vizsgalatok 6 korlatja, hogy nem
képesek a klinikai ellatds soran eldforduld Dbeteg-lélegeztetdgép
kolcsonhatasok Osszetettségét modellezni. Ilyen interakciok a legtobb
Iélegeztetett babanal eléfordulnak, kivéve, ha az ujsziilott teljesen szedalt
vagy izomrelaxalt allapotban van, ami manapsag ritka. Ezen események a
légzésmechanika rovid tava (légzésrél-légzésre torténd) valtozasait



eredményezik, amelyek nem modellezheték a passziv tiiddomodelleken. Az
ujsziilott  1élegeztetogépeket tesztelték  kisérleti  allatokon  végzett
vizsgalatokban is. Az eredmények értékelése soran azonban figyelembe kell
venni, hogy a kisérleti allatok légzésfiziologidja eltér az emberétdl, és az
allatokat a kisérlet soran a technikai megvalosithatosag és allatjoléti
megfontolasok miatt 4ltalaban jelentdsen szedalni kell.

Ujabban beszamoltak az jsziilott 1élegeztetogépek teljesitményét a rutin
klinikai ellatas soran vizsgald tanulméanyokrol is. Ezek koziil néhany a jelen
dolgozat és a kapcsolodo publikaciok részét képezi. Az ilyen vizsgalatok f6
elénye, hogy a respiratorok a tényleges hasznalati koriilményeik kozott
értekelhet6k. Miikodésiik vizsgalhato kiilonboz6 demografiai és klinikai
jellemzdk, kiilonbozd 1égzésfiziologiai allapotok, és kiilonbozd szedacios
szintek esetén is. Ugyanakkor a NIC-ben torténd vizsgalatok fo korlatja,
hogy a kdriilményeket nem lehet teljesen sztandardizalni. E vizsgalatok csak
megfigyelésen alapulhatnak, mivel a 1élegeztetogép paramétereinek a beteg
allapotatol fliggetlen, kisérleti céli megvaltoztatasa etikatlan lenne. Emellett
a légzésmechanikai folyamatok és beteg-gép kolcsonhatsok elemzéséhez
nélkiilozhetetlen adatok letoltésére — egészen a kozelmultig — csak
korlatozott lehetdség allt rendelkezésre, és az is csak alacsony letdltési
frekvenciaval. Ez akadalyozta a kutatast, mivel a [élegeztet6gépek
mitkodésének kvantitativ és torzitdsmentes elemzéséhez az Osszes vagy a
legtobb befuvast rogziteni és elemezni kell.

Az utobbi idoben egyre inkabb elérhetové valik a nagy mintavételi
gyakorisaggal tortén0 folyamatos adatletoltés kiilonbozo jsziilott
LElegeztetogép modellek esetében. Ez teszi lehetévé a gépek
teljesitményének és a beteg-1élegeztetdgép kolesonhatasoknak az eddig soha
nem latott részletességli értékelését klinikai hasznalat soran. A letoltott
nagymennyiségli adat azonban 1j kihivasok elé is allitta az adatok
feldolgozasat és elemzését végzoket. Az adatok mennyisége - foleg, ha
hosszabb iddtartamon (6rdkon és napokon) keresztiil gytjtotték azokat —
meghaladja azt, ami tablazatkezeld programokkal reprodukalhatéan
elemezhetok. E nagy adathalmazok, kdzismert néven ,,Nagy Adatok” (,,Big
Data”) elemzésére szamitdgépes programozasi nyelvek hasznalata
sziikséges. Az informatikdban leggyakrabban hasznalt ilyen nyelvek a
,»Python”, az R és a ,,Matlab”.



Jelen munkaban tobb olyan, a Ilélegeztetogépek miikddését elemzo
tanulmany keriil bemutatasra, amelyekben a klinikai ellatds soran azokrol
nagy mintavételi gyakorisaggal letoltott adatok elemzésére kertilt sor. A nagy
adathalmazok feldolgozasa ¢és elemzése minden esetben ,,Python”
szamitogépes nyelvvel tortént.

Egy tovabbi, kevéssé kutatott teriilet a lélegeztetdgépek riasztasainak
kérdése. A Iélegeztetdgépeket a technologia megjelenése ota biztonsagi
okokbol riasztasokkal latjdk el. Egyes riasztasok a gazellatas
meghibasodasat, a 1égzO6kor szétcsiszasat vagy elzarodasat, illetve az
aramlasérzékeld problémait stb. jelzik. Masok akkor jeleznek, ha egy
paraméter (pl. a légzéstérfogat, percventilacio, belégzési csiicsnyomas vagy
a légzésszam) a felhasznalo altal beallitott tartomanyon kiviilre esik. Gyakori
riasztdsokhoz vezet, ha a hatarértékeket nem megfelelden allitottak be. A
nem optimalis beallitdsokkal torténd 1¢legeztetés rovid id6 alatt is sulyos
szovodményeket okozhat.

A LClegeztetdgépek egyre bonyolultabba valasaval egylitt jart a riasztasok
szamanak ¢és Osszetettségének novekedése is. A sok riasztds gyakori
hangjelzésekkel jar egyiitt, ami zavarja az Gjsziilottek komfortjat és normalis
fejlodését. A gyakori riasztdsoknak kitett szakszemélyzet azokra egyre
kevésbé reagal, ugynevezett "riasztasi faradtsag" alakul ki, ami azutan fontos
riasztasok figyelmen kiviil hagyasahoz vezethet. Az ECRI (Emergency Care
Research Institute) 2017-ben a 1¢élegeztetdgépek riasztasait a tiz legnagyobb
egészségligyi technologiai kockazat egyikének nyilvanitotta.

Jobb 1élegeztetogep riasztasok kifejlesztéséhez elészor kvantitativ mddon
kell megvizsgalni a riasztasok el6fordulasi gyakorisagat Gjsziilott intenziv
osztalyokon, és megérteni azok okait. A kozelmultig azonban csak manualis
emberi megfigyeléssel gylijtott adatok alltak rendelkezésre. A manualis
adatgyiijtés azonban munkaigényes volt és adattorzulast, illetve adatvesztést
okozott, és ezért az igy nyert adatok kevéssé voltak megbizhatéak. A
dolgozat az 0jsziilott 1¢élegeztetogépek riasztasairdl szolo olyan kvantitativ
elemzést ismertet, amely tobb napon 4t, folyamatosan letdltott adatok
szamitogépes feldolgozasan alapul.

A modern neonatologiaban csak ritka esetben hasznalunk mély szedaciot és
izomrelaxaciot. A spontan légzéssel rendelkez6 0jsziildttek komplex modon
Iéphetnek kolesonhatasba a Iélegeztetdgéppel: kohognek, megfeszitik



mellkasukat, ellene Iélegeznek a respiratornak, azaz kilélegeznek a
Iélegeztetogép befuvasi ciklusa alatt, vagy éppen akkor lélegeznek be,
amikor a gép mar éppen befejezte a befivast. A modern gépek képesek
felismerni a beteg légzéseit, ¢s milkodésiiket az Ujsziilott igényeihez
igazitjak. Ennek ellenére az 0jsziilottlélegeztetés soran még mindig gyakran
fordulnak elé Osszetett ¢és kedvezodtlen beteg-gép kolcsonhatiasok és
aszinkroniak.

A l1¢legeztetdgépek nem jelenitik meg, hogy milyen gyakran fordulnak eld
beteg-gép kolcsonhatasok, bar kijelzéiken a hullamforméak és hurkok
lathatok, és azokbol az aszinkronidk egyedileg azonosithatok. Az abnormalis
hullamformak és hurkok értelmezése azonban jelentds tapasztalatot és idot
igényel. Az elfoglalt klinikusok gyakran figyelmen kiviil hagyjak a
Iélegeztetogép kijelz6jén lathatd hullamformakat, vagy csak nagyon rovid
ideig figyelik azokat. Mivel ezen adatokat nem toltik le vagy taroljak
rutinszertien, késébb nem lehet azokat részletesen megvizsgalni. A
nemkivanatos kolcsonhatasok ezért gyakran észrevétlenek maradnak,
jelentés diszkomfort érzést okozva az 1jsziilotteknek, és amennyiben
gyakran fordulnak el6, rovid vagy hossza tava komplikdciokhoz is
vezethetnek.

A kitartéan végzett emberi megfigyelés alternativdja a gépi l1élegeztetés és a
beteg-respirdtor  kolcsonhatasok  tanulmanyozasara a  megfeleld
szamitogépes modszerek kifejlesztése, ami hozzaférést igényel a
Iélegeztetogép nyers adataihoz olyan mintavételi gyakorisdggal, amely
elégséges az egyes hullamformak és hurkok ujraépitéséhez ¢s elemzéséhez.
A nyers 1¢legeztetési adatok értelmezéséhez azokat elsé 1épésként egyedi
légzésciklusokra kell bontani, amelyek aztan tovabb bonthatok alfazisokra.
Ezek azonositasa ¢és szétvalasztasa lehetove teszi azok statisztikai elemzését
akar hosszabb idétartamok esetében is, tovabba a 1égzésciklus kiillonb6zo
fazisaiban a beteg-gép kolcsonhatasok automatikus felismerése, jellemzése
és mennyiségi elemzése is lehetdvé valik. A dolgozat és a hozz4 kapcsolodo
egyik tanulméany beszdmol egy olyan 0j modszerrdl, amely segitségével
sikeresen lehet az egyes 1égzési ciklusokat és azok alfazisait elemezni az
Ujsziilott  1¢legeztetdgépekrdl nagy gyakorisdggal letoltott adatok
feldolgozasaval.



2. Altalanos cél és konkrét célkitiizések
2.1. Altalanos cél

A dolgozatban és a kapcsolodd publikaciokban bemutatott munkak atfogo
célja az volt, hogy az ujsziilottek légzéstamogatasa soran betekintést
nyerjiink a lélegeztetdgépek miikodésébe, valamint olyan 0j moddszerek
kifejlesztése, amelyek a klinikusok és a 1¢legeztetogépek gyartdi szdmara
pontos informaciot szolgaltatnak a beteg-gép kolcsonhatasokrol. Az uj
ismeretek  segitséget nyujthatnak az Ujsziilottek jobb mindségl
Iélegeztetéséhez, az 0jsziilott respiratorok tovabbfejlesztéséhez, és hosszabb
tavon az Ujsziilottkori gépi l1élegeztetés automatizalasahoz.

2.2. Konkrét célkitiizések

1. Uj szamitogépes eljarasok kifejlesztése az wjsziilott 1élegeztetogépekrél
nyert nagy mintavételi gyakorisdgu adatok feldolgozasara és elemzésére.

2. Annak vizsgalata, hogy a Dréager Babylog™ VN500 Iélegeztetogép
Ujsziilott intenziv osztalyos koriilmények kozott mennyire tartja stabilan a
beallitott térfogatot térfogatgarantalt (VG) lélegeztetési tizemmodban.

3. Annak vizsgalata, hogy a fabian™+ncpap lélegeztetdgép a neonatélis
transzport koriilményei kozott mennyire tartja stabilan a beallitott
légzéstérfogatot volumengarantalt 1élegeztetés soran, és hogy a mentdautod
mozgasa vagy a szallitds egyéb koriilményei befolydsoljak-e a gép
miikodését.

4. Annak vizsgalata, hogy a Driager Babylog™ VNS500 és fabian™-+ncpap
Iélegeztetogépek mitkodési algoritmusai hogyan reagalnak az endotrachealis
tubus kortili levegészokésre, és szivargas kompenzaciés mechanizmusaik
mennyire hatékonyak.

5. Annak vizsgalata, hogy hogyan befolyasolja az ujsziilott 1élegeztetogép
teljesitményét két eddig kevéssé tanulmanyozott és a klinikusok altal is
gyakran figyelmen kiviil hagyott paraméter, a nyomasemelkedési id6 (PRT)
¢és a maximalisan megengedett belégzési nyomas (Pmax)?



6. Annak vizsgalata, hogyan teljesiilnek a beallitott értékek a Dréger
Babylog™ VNS500 és a fabian™+ncpap l¢legeztetdgépek hasznalata soran
nem szokvanyos helyzetekben, mint példaul erdteljes spontan légzésii
ujszilotteknél  vagy  hiperventilacié  esetén.  Alkalmazhaté-e a
térfogatgarantalt I¢legeztetés ezekben a helyzetekben?

7. Annak vizsgalata, hogy a Drager Babylog™ VNS500 Iélegeztetdgép hogyan
teljesiti a beallitott gépi paramétereket nagyfrekvencids oszcillacios
Iélegeztetés térfogatgaranciaval (HFOV-VGQG) iizemmodu 0j 1élegeztetési
eljarasban; hogyan jellemezhetdk a gépi paraméterek HFOV-VG soran;
tovabba hogyan értelmezhetd a szén-dioxid difftizids egyiitthatd (DCOx2)
HFOV ¢és HFOV-VG alkalmazasa soran.

8. A lélegeztetdgépek riasztasainak mennyiségi elemzése nagyszamu, NIC-
ben respirdlt Ujsziilott tartds lélegeztetési periodusainak vizsgalataval,
kiilonos tekintettel a gépi riasztasok el6fordulasara, idétartamara és okaira.

9. Szamitoégépes szoftver kifejlesztése az egyes légzésciklusok
(1¢legeztetogép beflivasok vagy spontan 1égzések) felismerésére,
elkiilonitésére,  megjelenitésére  és  jellemzésére az  Ujszilott
Iélegeztetogépekrol nagy mintavételi gyakorisaggal letoltott adatokban.
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3. Médszerek
3.1. A vizsgalatban résztvevé betegek

A dolgozatban bemutatott valamennyi eredmény olyan ujsziilottekrdl
gyljtott adatokon alapul, akik a klinikai ellatasuk részeként endotrachealis
tubuson keresztiili gépi 1élegeztetésben részesiiltek az ujsziilott intenziv
osztalyon vagy a siirg0sségi 0jsziilottszallitas soran. Valamennyi tanulmany
— egy kivételével — obszervacids vizsgalaton alapult, aminek soran
kutatasi/vizsgalati célbol nem tortént valtoztatas az ujsziilott ellatasaban.

A Kklinikai és Iélegeztetési adatokat Osszesen 316, a cambridge-i Rosie
Koérhaz (Egyesiilt Kiralysag) ujsziilott intenziv osztalyara 2015 szeptembere
¢és 2022 decembere kozott felvett 0jsziilottdl gyiijtottiik. Az osztaly egy olyan
nagy forgalmu regiondlis harmas szintd NIC, ahol évente ~800 felvétel
torténik, és mintegy 1500 lélegeztetési nap respiracios kezelés zajlik,
valamennyi 0jsziilottnél Drager Babylog™ VNS500 Iélegeztetogéppel (Drager
Medical, Liibeck, Németorszag) konvencionalis vagy magas frekvencidji
iizemmodu 1élegeztetéssel.

A Debreceni Egyetem Gyermekgyogyaszati Klinika 1jsziilott intenziv
osztalyara 2021 szeptembere és 2022 decembere kozott felvett 52 Gjsziilott
adatait is Osszegyujtottiik. Az osztaly regionalis harmas szinti NIC, ahova
helyben sziiletett, illetve mas korhazakbol szallitott tjsziilotteket is
felvesznek. Minden csecsem6 Driger Babylog™ VNS500 [élegeztetogéppel
(Driager Medical, Liibeck, Németorszdg) kapott Iégzéstamogatést
konvencionalis vagy magas frekvenciaju 1¢legeztetéssel.

Az Ujsziilottek transzportja sordan végzett obszervacios vizsgalatokhoz a
Peter Cerny Alapitvany altal 2017 marciusa és 2023 februarja kozott
szallitott 1575 ujsziilottrél gytjtottink klinikai és 1élegeztetési adatokat.
Minden Ujsziilott bevalaszthatd volt a vizsgalatokba, ha korhazak kozotti
stirgdsségi szallitds soran invaziv vagy nem-invaziv légzéstamogatasban
részesiilt a neonatolégiai rohamkocsin rendszeresitett fabian™-+ncpap
ujsziilott-1¢legeztetdgépekkel (Vyaire Medical, Mettawa, IL, Egyesiilt
Allamok).

A dolgozatban szerepld egyes obszervacids tanulmanyok e betegek
alcsoportjait hasznaltak az adott tanulméany szempontjabdl relevans tovabbi
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kivalasztasi kritériumok alapjan. Ezeket az egyes tanulmanyok esetében az
Eredmények fejezetben ismertetjiik.

A LélegeztetOkorben 1évo aramlasi sebességnek a 1élegeztetési paraméterekre
¢és vérgazokra gyakorolt hatasat vizsgalo intervencios vizsgalatba a betegek
akkor keriiltek bevonasra, ha sziiletési sulyuk <2000 gramm volt, és SIPPV-
VG modban lélegeztették dket. Azok az jsziilottek keriiltek a vizsgalatbol
kizarasra , akik (1) 1égzési allapota instabil (FiO2 >50%, PaCO2 >8.5 kPa
(>64 mmHg) vagy <5 kPa (<37.5 mmHg) volt az el6z6 12 6raban); (2)
akiknél 12 oran beliil extubalast terveztek; (3) akik az el6z6 12 oraban
sebészeti beavatkozason estek at vagy a kdvetkezd 12 oraban terveztek ilyet;
(4) akiknek mellkasi drénnel ellatott légmelliik volt; (5) akiknél az
endotrachealis tubus koriil >50%-o0s levegdszokést észleltek; (6) akiknek
nem volt artérias kaniiljiik; (7) ha a sziilok nem jarultak hozz4 a vizsgalathoz;
vagy (8) ha a klinikai ellatocsoport nem értett egyet azzal. A beavatkozasok
15 perces SIPPV-VG vagy PSV-VG [legeztetési periddusokbol alltak,
kiilonb6z6 nyomasemelkedési idokkel, randomizalt sorrendben, amelyet egy
atmeneti idoszak kovetett. A vizsgalat alatt folyamatos end-tidal CO:
monitorizalds tortént. Egyebekben a vizsgalat az 0jsziilott klinikai ellatasat
nem befolyasolta.

Az illetékes kutatasetikai bizottsagok valamennyi vizsgalati tervet el6zetesen
megvizsgaltak és jovahagytak. A sziilok minden esetben a felvilagositast
kovetden Un. ,.tajékozott beleegyezést” (informed consent) adtak, kivéve a
szallitas alatti megfigyeléses vizsgalatokat és a debreceni Ujsziilott intenziv
osztalyos adatrogzitéseket, ahol a helyi etikai bizottsag eltekintett az egyéni
sziil6i beleegyezés sziikségességétol.

3.2. Adatgyiijtés

Osszesen 2419 napnyi lélegeztetési adatot gytijtéttiink 368 jsziilottdl, akiket
a Dréager Babylog™ VN500 l¢legeztetdgéppel 1¢legeztettek a mar emlitett két
harmas szintli 0jsziilott intenziv osztalyon. A I1élegeztet6gép adatait a Drager
"Technologia és Szellemi Tulajdon" osztalya altal kifejlesztett letoltd
program segitségével és a gép egyik soros kommunikacids portjahoz
csatlakoztatott kabelen keresztiil toltottiik le laptop szamitdégépekre. A
letoltott adatok milliszekundumos pontossagu idébélyeggel rendelkeztek, és
~comma separated values” (csv) tipusu szoveges fajlokba irodtak ki a
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cres

toltotte le a léguti nyomasi és aramlasi adatokat. A 1éguti nyomast a gép
érzékeloi mérték. Az aramlast az endotrachealis tubus proximalis végéhez
csatlakoztatott 4ramlasérzékeld detektalta. A 100 Hz-es mintavételi
frekvencia elegendd volt az egyes 1égzések és befivasok hullamformainak
rekonstrualasahoz. A térfogat hulldmformakat az &ramlasi adatokbol
szamitassal lehetett rekonstrudlni. A program | Hz-es mintavételi
frekvenciaval toltdtte le az Osszes szamitott lélegeztetési paramétert is,
beleértve a gépi, spontan, belégzési, kilégzési tidal (VT) és perc (MV)
volumeneket, a belégzési csucsnyomast (PIP), a léguti kdzépnyomast
(MAP), a kilégzésvégi pozitiv nyomast (PEEP), a belégzési (Ti) és kilégzési
(Te) idoket, a belégzési oxigénaranyt (FiO2) stb. A letoltdprogram az
idobélyeggel ellatott riasztasi adatokat is lekérdezte, rogzitve a riasztas
kezdeti id6pontjat és azt, amikor a riasztast kivalto probléma megoldodott. A
gépi ¢és riasztasi bedllitasok valtoztatasai is idébélyegzovel kertiiltek
rogzitésre, amely a modositasok idopontjat mutatta.

Emellett tovabbi 1720 oranyi lélegeztetogép-adatot gyljtottiink 1575
Ujsziilottdl, akik korhazak kozotti slirgbsségi szallitds soran invaziv vagy
nem-invaziv légzéstamogatasban részesiiltek fabian™-+ncpap
Iélegeztetogéppel. A 1¢legeztetdgép adatait a lélegeztetdgép gyartdja altal
kutatasi célokra kifejlesztett adatgyiijtdé program segitségével, az egyik
kommunikacios soros porthoz csatlakoztatott kabelen keresztiil toltottiik le
egy laptop szamitogépre. A szamitogépet beépitettiik az inkubatoros szallitd
egységbe, ¢és az allanddan a lélegeztetdgéphez kapcsolt allapotban volt. A
Iélegeztetogép adatainak letdltése automatikusan megkezdddott a gép
bekapcsolasakor, és a késziilek kikapcsolasaig folytatodott. A szoftver 125
Hz-es mintavételi frekvenciaval toltotte le a léguti nyomas-, dramlas- és
térfogat adatokat. A 1élegeztetdgép paramétereit (pl. PIP, VT, RR, MV, FiOz
stb.) 0,5 Hz-es mintavételi frekvenciaval (1 adatpont 2 masodpercenként)
lehetett letdlteni. A program a lélegeztetogép beallitasait, azok valtozasait és
a lélegeztetogép riasztasait is rogzitette. Minden adat ezredmasodperces
idobélyegzdvel volt ellatva, és szoveges fajlként volt tarolhato.

A mentdautd gyorsulasi adatait egy szabadon hozzaférhetd szoftver
(Accelerometer Analyzer, 16.11.27 verzio) segitségével rogzitettiik, ami egy
mobiltelefonra volt telepitve, amit a szallité inkubator tetejére rogzitettiink,
a menetiranynak megfeleléen beallitva. A gyorsulasméro és a lélegeztetogép
belsd orait minden egyes szallitas el6tt perc-pontossaggal szinkronizaltuk. A
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gyorsulasmérd érzékeldje 100 Hz-es mintavételi frekvenciaval gytjtotte a
gyorsulasi adatokat a tér harom dimenzidja mentén: elére-hatra (X), balra-
jobbra (Y) és fel-le (Z). Az érzékeld felbontasa 0,009 m/sec?, maximalis
tartoméanya 39 m/sec?, minimélis késése pedig 10 milliszekundum volt. A
gyorsulasi adatokat csv formajaban exportaltuk szoveges fajlokba.

3.3. Adatfeldolgozas és elemzés

A lélegeztetogép adatait a ,,Python” programozasi nyelvvel és annak
adattudomanyi konyvtarai segitségével dolgoztuk fel és elemeztik. A
dolgozatban bemutatott kutatds sordn hasznalt Osszes szoftver nyilt
forraskodu és ingyenesen hozzaférhetd. A szamitogépes programozas
Jupyter Notebook-okban tortént az ,,Anaconda disztribucid” ingyenes
verzidjanak hasznalataval, MacBook Pro személyi szamitogépek 2014-es és
2019-es verziodjara telepitve. Az adatfeldolgozas és elemzés minden 1épését
tartalmazé ¢és elmagyarazé Jupyter notebook-ok jelenleg is elérhetok
,,GitHub” kodtarakban a https://github.com/belteki cimen. A ,,Ventiliser”
szoftvert a dolgozatban bemutatott munka részeként fejlesztettiik ki, és az
szintén ingyenesen elérhetd a https://pypi.org/project/ventiliser cimen.

A 1élegeztetési adatokat a ,,pandas” és az annak hatterében allé ,,NumPy”
Python csomagok felhasznalasaval kezeltik és elemeztik. A pandas
csomagot hasznaltuk a leir6 statisztikai elemzések soran, a hidnyzo adatok
kezelésére, adattisztitasra, és az adatok hosszabb idészakokra (pl. 1 perc vagy
hosszabb id6szakok) torténd atlagolasa soran is. A normal eloszlast mutato
paraméterek esetében az egyes iddszakokra szamtani atlagot és sztandard
deviaciét (SD), a nemparametrikus eloszlast paraméterek esetében mediant
¢és interkvartilis tartomanyt (IQR) szamitottunk. A statisztikai hipotézis
tesztelést, korrelacios és regresszids elemzést a ,,SciPy ” csomag segitségével
végeztiink. Az adatok vizualizalasa és a dolgozatban, valamint a kapcsolédo
publikaciokban megjelenitett abrak eldallitasa a ,,matplotlib” és a ,,seaborn”
csomagok segitségével tortént. A Ventiliser csomag grafikus felhasznaloi
feliilete a ,,PyQt5 ” segitségével késziilt.

A mentbautd gyorsulasi ¢és razkodasi adatait a pandas programba
importaltuk. A leir6 statisztikak, a hidnyzo adatok kezelése és az adattisztitas
is a pandas segitségével tortént. A gyorsulasmérd adatok esetében a
fiiggbleges gyorsulasértékekbdl kivontuk a gravitaciés gyorsulast (9,81
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m/sec?). A magas frekvencidj razkodds és az alacsony frekvenciju “tartos”
gyorsulads (a mentéautd gyorsuldsa, lassuldsa vagy iranyvaltoztatasa miatt)
elkiilonitésére a Scipy segitségével harmadrendii Butterworth-féle magas-,
illetve alulateresztd sziir6ket alkalmaztunk. A hatarfrekvencia mindkét
esetben 0,5 Hz volt. Minden egyes percben és minden egyes tengely mentén
(elore-hatra, balra-jobbra, fel-le) kiszamitottuk a vibracids és a ,tartos”
gyorsulds vektorok abszolut értékeinek (el6jel nélkiili mennyiségének)
median értékét. A teljes gyorsulas illetve razkodas (irdnytol fiiggetlen)
meghatarozasahoz a vektorok Euklidészi hosszat (mas néven L2 normal
értékét), mint X2 + Y2 + Z2 négyzetgyokét szamoltuk ki.
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4. Eredmények
4.1. A 1élegeztetogépek miikodésének vizsgalata

4.1.1. A légzéstérfogat és az egyéb lélegeztetési paraméterek stabilitasa
térfogatgarantalt 1élegeztetés soran

4.1.1.1. Az ujsziilott intenziv osztalyon

A Dréiger Babylog™ VN500 Iélegeztetogéppel az 1jszilott intenziv
osztalyon SIPPV-VG l¢legeztetésében részesiild 30 ujsziilott vizsgalataval
azt elemeztiik, hogy a kilégzési térfogat mennyire marad a célérték kdzelében
a szivargas kompenzaci6 hasznalataval, illetve anélkiil. Osszesen 19 betegtdl
3.376.158 levegdszokést kompenzald befuvast és 11 betegtdl 1.202.595
levegdszokést nem kompenzalo befuvast rogzitettiink.

Osszességében azt taldltuk, hogy nem volt kiilonbség a két csoport kozott.
Ha azonban a tubus kortili szivargas >50% volt (105.207 felfuvas, 2,3%), a
tényleges ¢és a megcélzott kilégzési térfogat kozotti atlagos kiilonbség
(VTdiff = VTmand - VTset) szignifikdnsan kisebb volt szivargas
kompenzacioval (0,15 ml/kg) mint szivargds kompenzaciéo nélkil (1,15
ml/kg, p<0,001), ahol az atlagos VTemand fokozatosan a VTset ala
csokkent, ahogy a leveg6szokés >50%-ra nétt. Szivargas kompenzacidval az
atlagos VTmand minden szivargasnal a célérték kozelében maradt, egészen
>80%-o0s levegd szokésig, amikor is némileg tallépte azt. A VTdiff azonban
mindkét csoportban nagyon valtozo és gyakran pozitiv volt, azaz a leadott
VT gyakran kissé meghaladta a céltérfogatot. Szivargas kompenzacio nélkiil
a Pmax ¢és a PIP kozotti kiilonbség (Pdiff) a szivargas novekedésével
fokozatosan csokkent, mivel a szivargas novekedésével a 1élegeztetdogép
novelte a PIP-et, hogy megprobalja a céltérfogatot biztositani. A pCO:
median értéke kissé magasabb volt szivargadskompenzacidval, mint anélkiil:
54,0 mmHg (IQR 47,3-64,5) vs. 51,8 (45,8-57,0) mmHg, p=0,037, Mann-
Whitney U-teszt).

Vizsgaltuk a lélegeztetogép teljesitményét a komplex szinkronizalt
intermittalo kotelezd 1¢legeztetés térfogatgaranciaval és a spontan
légzéseken torténd nyomastamogatassal (SIMV-VG-PS) lizemmodban is a
Dréiger Babylog™ VNS500 lélegeztetogép hasznalata soran. A NIC-ben
SIMV-VG-PS iizemmodban Iélegeztetett 16 jsziilottél 137 napnyi
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IElegeztetési adatot gyljtottiink, akiknél Osszehasonlitottuk egymassal a
garantalt térfogati kotelez6 beflivasok és a nyomastamogatott spontan
légzések paramétereit.

Megallapitottuk, hogy a kotelezd befuvasok PIP-je minden esetben
nagymértékben valtozd volt, mig a nyomastdmogatds szintjét ritkan
valtoztattak a klinikusok. A nyomastamogatott spontan 1égzések térfogata és
azok aranya a kotelezden garantalt térfogatth befivasok légzési térfogatdhoz
képest szintén nagymértékben valtozo volt. A legtobb Ujsziilott esetében
voltak olyan idészakok, amikor a nyomastamogatott spontan légzések
térfogata meghaladta a kotelezd befuvasok térfogatat. Azon iddszakokat,
amikor a nyomastamogatott spontan légzések térfogata nagyobb volt a gépi
befuivasokhoz képest, szignifikansan nagyobb volt a spontan 1égzésszam is,
noha a kotelezd befuvasok szdma nem kiilonbozott szignifikansan. A
nyomastamogatott spontan légzések hozzajarulasa a percventilaciohoz
szintén nagyobb volt ezekben az id6szakokban. A transzkutan szén-dioxid-
szintek k6zott azonban nem volt kiilonbség. Végiil, az aramlés-ciklusolt és a
nyomastamogatott spontan 1égzések belégzési ideje szignifikdnsan
(p=0,0003) rdvidebb volt, mint az id6-ciklusolt gépi befuvasok soran
beallitott Ti.

4.1.1.2. Ujsziilottek transzportja soran

A fabian™+nCPAP [élegeztet6gép mikodését 1¢élegeztetett wjsziilottek
transzportja soran vizsgaltuk. Osszesen 83 0jsziildtt ~107 éranyi adatat
elemeztiik, akik SIPPV-VG, SIMV-VG vagy SIMV-VG-PS I¢legeztetésben
részesiiltek.

Az elemzés alapjan megallapithatd volt, hogy a VTdiff, a gépi befuvasok
tényleges kilégzési 1égzési térfogata és annak célérték kozotti kiilonbség,
kozel nulla volt: atlaga -0,04 ml/kg volt (median: -0,06 ml/kg, IQR: -0,30 -
0,27 ml/kg). A VTdiff abszolut értéke (a nullatol vald eltérés barmelyik
iranyba) szintén alacsonynak bizonyult: az atlaga 0,72 ml/kg volt (medidn:
0,29 ml/kg, IQR: 0,11 - 0,79 ml/kg). A célértékekhez képest a befuvasok
80%-a 1 ml/kg-on belill volt, 40%-uk pedig 0,2 ml/kg-on belil. Az
endotrachealis tubus koriili levegdszokeés jelentdsen befolyésolta a kilégzési
térfogatot: amikor a szivargas >50%-os volt, a VTemand fokozatosan a
célérték ala csokkent, és a PIP a bedllitott maximalisan megengedett befivasi
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nyomasig (Pmax) emelkedett. A Pmax és a PIP ko6z6tti median kiilonbsége
7,1 cmH>0 volt (IQR: 2,7 - 11,7 cmH20). A PIP csak a befuvasok 7,2%-aban
érte el a Pmax értékét, annak ellenére, hogy a Pmax értéket a legtobb esetben
viszonylag alacsonyan allitottak be. Az esetek atlagos Pmax értéke 14,5 - 46
cmH20 ko6z6tt mozgott, a csoport medianja: 22 cmH20 volt. A VTemand
gyenge inverz korrelaciot mutatott a pCOz szinttel (r =-0,34, p=0,0022). Az
MV és a pCO2 kozotti korrelacio szintén gyenge volt (r =-0,22, p = 0,0567).
Erdekes médon a normokapnias (37,5-60 mmHg kozétti pCO2) vérgazok
mindossze 52%-ahoz (28/54) tarsult a 4-6 ml/kg kozotti kilégzési térfogat;
31% (17/54) esetében az <4 ml/kg, mig 17% (9/54) esetében >6 ml/kg volt.

Egy masik vizsgalatban az ujsziilottkori szallitds soran alkalmazott
térfogatgarantalt 1¢élegeztetést elemeztiik, 0sszehasonlitva egy 45 0jsziil6ttbol
allo, SIMV-VG l¢legeztetésben részesiilo csoportot €s egy 32 ujsziilottbol
allo, VG nélkili SIMV-t kapo csoportot. A VG-vel I¢legeztetett
ujsziilotteknél a kilégzési térfogat alacsonyabb volt, mint a VG nélkiil
Iélegeztetetteknél. A 6 ml/kg-ot vagy 8 ml/kg-ot meghalad6 kilégzési
térfogatu befuvasok aranya alacsonyabb volt a VG csoportban, mint a VG
nélkiili csoportban (csoportmedianok 3% vs. 44%, p=0,0001 ¢és 0% vs. 7%,
p=0,0001). A SIMV-VG-ben részesiiloé ujsziilottekben 4atlagosan
alacsonyabb ¢és valtozékonyabb volt a PIP. A két csoport kdzott nem volt
szignifikdns kiilonbség a légzésszam, a percventilacio, a FiO2 és az tubus
Kkoriili szivargas szazalékos aranya tekintetében. Erdekes médon a VG
iizemmoddal respiralt csecsemoknél a teljes percventilacid kisebb részét
tették ki a gépi befuvasok (csoportmedian 66% vs. 83%, p=0,02), ami azt
jelentette, hogy a SIMV befuvéasok kozotti spontan légvételek nagyobb
meértékben jarultak hozzd a teljes percventilaciohoz. A kapillaris pCO:z
értekek hasonloak voltak a két csoportban kozvetlenill az atvevd
intézménybe érkezés utan (csoport atlagok: VG: 52,4 mmHg, VG nélkiil:
56,5 mmHg), p=0,39).

4.1.1.3. Hipoxias-iszkémias enkefalopatidban szenvedé ujsziilottekben

Ebben a vizsgalatban olyan ujsziilottek l¢élegeztetdgép paramétereit és a
vérgazait hasonlitottuk Ossze, akik hipoxids-iszkémias enkefalopatiaban
szenvedtek, a transzport soran terapias hipotermiaban részesiiltek, és SIMV
moddal voltak 1¢legeztetve, vagy térfogatgaranciaval (n=28) vagy
térfogatgarancia nélkiil (n=8). A gépi befuvasok kilégzési térfogata
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szignifikdnsan (p=0,01) alacsonyabb volt a SIMV-VG-iizemmodddal
respiraltak csoportjaban (median: 4,9 ml/kg, IQR: 4,6-5,3 ml/kg), minta VG
nélkiili SIMV-vel 1élegeztetett csoportban (medidn: 7,1 ml/kg, IQR: 5,3-8,0
ml/kg). A SIMV-VG-ben részesiild csecsemoOk esetében szignifikdnsan
(p=0,02) alacsonyabb volt a PIP, nagyobb szorassal (median: 10,7 cmH20,
IQR: 7,8-17,2 emH20), mint a VG nélkiil 1¢élegeztetett csoportban (median:
17,5 emH20, IQR: 16,6-19,4 cmH20). A SIMV ciklusok kdzotti spontan
légzések mindkét csoportban jelentdsen hozzajarultak a  teljes
percventilaciohoz: a SIMV-VG alatt 39% (IQR: 18-52%), a VG nélkiili
SIMV alatt 30% (IQR: 20-38%) volt (p=0,29). A légzési céltérfogat, a
1égzésszam, a percventilacio, a FiOz, a PEEP és a MAP nem kiilonbozott a
két csoportban. Ugyancsak nem volt szignifikans kiilonbség a kapillaris
pCO2-ben a szallitds végén: a median (IQR) pCO2 46 (26-55) mmHg volt az
SIMV-VG csoportban és 49 (27-59) mmHg az SIMV csoportban (p=0,42).
Csak 5 (18%) SIMV-VG-vel I¢élegeztetett ujsziilotnél és 2 (25%) SIMV-vel
élegeztetett ujsziilottnél volt az érkezési pCO2 <35 mmHg.

4.1.1.4. Igen alacsony belégzési csiicsnyomast igényld ujsziilotteknél,
volumengarantalt 1élegeztetés soran

Térfogatgarantalt 1¢legeztetés soran, 95 csecsemonél, dsszesen 968 napnyi
Iélegeztetés befiivasi nyomasai (Pinfl = PIP - PEEP) keriiltek elemzésre.
Harom klinikai szitudciot vizsgaltunk: (1) Igen kis sulyt, a varandossag 32.
befejezett hete eldtt sziiletett korasziilottek, akiket az élet elsé hetében
SIPPV-VG-vel I¢legeztettek; (2) igen kis sulyu korasziilottek, akiket az élet
els6 hete utan SIPPV-VG-vel Iélegeztettek; (3) hipoxias-iszkémias
enkefalopatiaban (HIE) szenvedd és SIMV-VG-vel lélegeztetett érett
ujsziilottek. Kiilonbozoé hossziisagu idészakokra vonatkoztatva kiszamitottuk
az egyes vérgazok levétele eldtti befivasi nyomasok median értékeit és
elemeztiik, hogy ezek hogyan hatnak mas 1élegeztetogépi paraméterekre és a
vérgazokra.

Az egyes vérgazok levétele el6tti 1 oras idészakokat tekintve (n=3371) a gépi
beftivasok median Pinfl értéke 0,3 és 43 mbar kozott mozgott (csoportmedian
14 mbar). A vizsgaltak kozott 109 jsziilottnél (56%) fordult eld, hogy a
vérgazt megeléz6 60 percben Pinfl medidnja <10 mbar volt, és 59
ujszilottnél (30%) volt olyan 1 6ras iddszak, amelynek medianja Pinfl <5
mbar volt; kozottiik érettek és korasziildttek egyarant voltak. Amikor a Pinfl
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medianja <5 mbar volt, 1égzési céltérfogat szignifikdnsan alacsonyabb volt
az ¢élet els6 hetében SIPPV-VG-vel 1élegeztetett korasziilotteknél és a SIMV-
VG-vel [élegeztetett érett ujsziildtteknél. A tényleges kilégzési térfogat
azonban mindharom csoportban szignifikansan (p<0,0001) meghaladta a
célértéket, és nem kiilonbozott a magasabb Pinfl-értékkel rendelkezd
idoszakokban kapott kilégzési térfogattdol. A korasziilott csecsemdk
szignifikdnsan (p<0,0001) tobb gépi befuvast triggereltek SIPPV-VG
hasznalata sordn, amikor a Pinfl medianja <5 mbar volt, mig a HIE-s érett
ujszilotteknek tobb és mélyebb spontan 1égzése volt a SIMV beftivasok
kozott. A percventilacid nem kiilonbozott a Pinfl kiilonb6z6 szintjein a
harom csoport egyikében sem. A HIE-s érett 0jsziilottek esetében a FiO:
szignifikdnsan alacsonyabb volt, amikor a median Pinfl <5 mbar volt, mint
amikor a Pinfl magasabb volt. Az <5 mbar-os befivasi nyomas a vérgazokat
megel6z6 1 oras idOszak alatt nem jart egyiitt a vérgazok szignifikdns
valtozasaval a harom klinikai csoport egyikében sem. Az egyes vérgazok
el6tti rovidebb (15 vagy 30 perc) vagy hosszabb (2, 4, 6, 12 vagy 24 ora)
idoszakok Iélegeztetogépi adatainak 4tlagoldsa hasonld eredményeket
hozott.

4.1.2. A megengedett maximalis belégzési csicsnyomas hatisa a
1élegeztetogép miikodésére

Ebben a vizsgalatban 25 olyan ujsziilott adatai kertiltek elemzésére, akik
legalabb 12 oran keresztlil folyamatosan SIPPV-VG {izemmoda
Iélegeztetésben részesiiltek aktiv szivargds kompenzacioval. Az esetek
tobbségében a PIP nagy valtozékonysagot mutatott az egyes befuvasok
soran, mivel azt a l1élegeztetogép térfogatgarancia algoritmusa folyamatosan
valtoztatta a spontan 1égvételek valtozo erdsségére, a beteg-légzokésziilék
kolcsonhatasokra és a valtozo mértéki tubus koriili levegdszokésre reagalva.
A Pmax 8 esetben (32%) 20-30 mbar kozott, 14 esetben (56%) 30-40 mbar
kozott és 3 esetben (12%) 40 mbar f6lott volt. A Pdiff medianja az egyes
esetekben 5-20 mbar kozott mozgott (csoport median: 11 mbar), annak
ellenére, hogy az osztaly klinikai iranyelve szerint a Pmax-ot 5 mbarral a
uzemi” PIP felett kellett volna tartani. Osszességében a Pdiff a befavasok
43,1%-aban <10 mbar, 16,1%-aban <5 mbar volt, és a PIP 5,2%-ban érte el
a Pmax-ot. Ezért annak ellenére, hogy a legtobb esetben a Pmax altalaban
>10 mbar-ral a PIP felett volt, a PIP sok befiivasnal mégis elérte a Pmax-ot.
Ezek az adatok azt mutatjak, hogy a VG l¢legeztetés soran a PIP nagyfoku
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ingadozésa miatt a klinikusok szdmara nem konnyl meghatarozni egy
"izemi belégzési csiicsnyomast", €s arra alapozni a Pmax beallitasat.

Ahogy az ujsziilottek kiilonbozo erdsséggel 1élegeztek s a 1élegeztetdgép
ciklusrol ciklusra véltoztatta a PIP-et, a 1égzéstérfogat is valtozott 1égzésrol
légzésre. Hosszu iddszakokra atlagolva viszont a VImand nagyon kozel
maradt a bedllitott célértékhez: a VTdiff medianja <0,5 ml/kg volt minden
esetben. A légzéstérfogat akkor is stabil maradt, amikor a Pmax Iényegesen
magasabb volt, mint a PIP: a VTdiff medianja <0,1 ml/kg volt, és a VTdiff
hasonlo valtozékonysdgot mutatott a Pdiff minden tartomanyaban,
amennyiben az <20 mbar volt. Amikor a Pdiff >20 mbar volt, a VTdiff
medidnja még mindig csak 0,45 mlkg volt, viszont nagyobb
valtozékonysagot mutatott. Az olyan befuvasok soran, amikor a tényleges
légzéstérfogat a célérték felett volt, a PIP viszonylag alacsony maradt, ami
arra utalt, hogy a nagy légzéstérfogatokat az ujsziilott 1élegeztetokorbol vett
aktiv 1égvételei okoztak, és erre valaszként a 1élegeztet6gép VG algoritmusa
csokkentette a PIP-et.

Amikor a PIP elérte a Pmax-ot, a VImand gyakran alacsonyabb volt a
célérteknél. Azon beflivasoknak az ardnya, amikor a Pmax tobb mint |
ml/kg-mal korlatozta a 1égzési térfogat leadasat, a kiilonbozd ujsziildttekben
0% és 8,5% kozott volt. A Pmax altal korlatozott befivasok szazalékos
aranya forditott korrelaciot mutatott a Pdiff medidnjaval (Spearman-féle
korrelacio: r = -0,79, 95%-os konfidenciaintervallum (CI): -0,91, -0,58,
p<0,001). A rogzitések soran a Pmax-ot a klinikusok ritkan valtoztattak meg
(median 0,65 alkalommal naponta), és a valtozasok gyakorisiaga nem allt
szoros Osszefiiggésben a PIP variabilitasaval. Az ,,alacsony 1égzési térfogat”
riasztasok szama 0,1/6ra és 22,5/6ra kozott mozgott. Gyakorisaguk erds
forditott korrelaciot mutatott a Pdiff-vel (r = -0,71, 95% CI: -0,86, -0,44,
p<0,001). Vagyis minél alacsonyabb volt a Pmax, annal tobb befavas nem
érte el a célzott 1égzési térfogatot, mivel a PIP-et a Pmax korlatozta, igy a
gép anndl tobb ,,alacsony 1égzési térfogat” tipusu riasztast adott.

Vizsgalatra keriilt az is, hogy a Pmax-ot elérd csucsnyomast befuvasok
aranyat hogyan befolyasolja a Pmax valtoztatasanak gyakorisadga, valamint a
Pmax szintje, amennyivel azt a megfigyelt PIP érték folé allitottak. Ennek
elemzése a Pmax bedllitasi gyakorisaganak széles skaldja szerint tortént,
kétorankénti és naponta egyszeri beallitasok kozott. A Pmax szintjét a
megfigyelési id6szak soran leggyakrabban megfigyelt PIP (a PIP statisztikai
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modusza) fol¢ allitottuk kiilonbdz6 mértékben (5 és 15 mbar kozott). Ezeket
a szituaciokat a gyiijtott 1élegeztetési adatokban modelleztiik, 11 x 12 =132
szamitogépes modell Iétrehozasaval, és vizsgaltuk, hogy milyen gyakran érte
volna el a Pmax-ot az egyes modellek esetén. Amikor a Pmax 5 mbar-ral a
PIP moédusza felett volt, az a befivasok >10%-at korlatozta. Ha a Pmax
értekét 10 mbar-ral emeltiik a PIP modusza f6l¢é, akkor csokkent az ilyen
befiivasok szdma. A Pmax altal korlatozott befivasok szadma nem valtozott
jelentdsen, akar 2 6ranként, akar 12 éranként allitottuk be a Pmax értékét.

4.1.3. A nyomasemelkedési id6 hatasa a 1élegeztetogép paramétereire

Ebbe a ,,cross-over” vizsgalatba tizenkét Ujsziildttet vontunk be, akiknél
kiilonb6z6 nyomasemelkedési iddket (,,pressure rise time”, PRT)
alkalmaztunk SIPPV-VG ¢és a PSV-VG Iélegeztetési modok soran. A
résztvevok atlagos gesztacios kora a sziiletéskor 26,5 hét (tartomany: 23,7 -
31,0) volt, a sziiletés utani atlagos életkoruk 3,25 nap (tartomany: 1 - 7). A
vizsgalat idején a testtomegiik 515 - 1720 gramm kozott mozgott (atlag: 904
gramm). Klinikai &llapotromlas vagy mds nem kivanatos esemény
egyikdjlikben sem lépett fel.

PSV-VG alkalmazasa soran a novekvd PRT szignifikdnsan hosszabb
belégzési idovel jart egyiitt (p<0,0001), ami viszont nem volt megfigyelhetd
a SIPPV-VG iizemmddnal, ahol a Ti mindig 0,4 masodpercre volt beallitva.
A SIPPV-VG esetében a PIP nem valtozott jelentdsen a PRT ndvekedésével,
viszont a MAP kis mértékben, de szignifikansan csokkent (p=0,001). A PSV-
VG sordan a PRT noveléséhez szignifikansan alacsonyabb PIP tarsult
(p=0,003), bar a MAP nem kiilonbozott szignifikansan. Rovid PRT (0,08 s)
esetén a PIP magasabb volt PSV-VG alatt, mint SIPPV-VG alatt (19,8 mbar
vs. 16,5 mbar, p=0,042). A szivargas kompenzalt kilégzési térfogat
(VTmand) a célértékhez képest 0,5 ml/kg-on belill maradt minden PRT
esetén, mind a SIPPV-VG, mind a PSV-VG alkalmazasa soran. A kiillonb6z6
PRT-vel végzett iddszakok kozott nem volt kiilonbség a percventildcio, a
1égzésszam és a FiOx tekintetében egyik 1¢élegeztetési modban sem.

A SIPPV-VG hasznalata alatt a szaturacié (SpOz) enyhén emelkedett a PRT
novekedésével, de ez nem volt statisztikailag szignifikdns (egyiranyt
,repeated measures ANOVA, p=0,092). A PSV-VG alatt nem volt
kovetkezetes valtozas a SpOz-ben. A kilégzésvégi szén-dioxid (,,end-tidal”
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COz, ET-CO») szintek jo korrelaciot mutattak az artérias vérgazok PaCO»-
szintjeivel (r = 0,79, p<0,001). Az ET-CO: atlagosan 1,42 kPa-val volt
alacsonyabb, mint a PaCO: (tartomany: -0,098 - 2,57). SIPPV-VG
alkalmazasa soran az ET-CO:-szintek a hosszabb PRT-k esetén kissé
emelkedtek, de a valtozas nem volt statisztikailag szignifikans (p = 0,402).
PSV-VG hasznalatakor az ET-COz nem valtozott. A legnagyobb kiilonbség
a 0,40 és 0,08 s PRT kozott volt a SIPPV-VG soran (0,41 kPa, 90%-os
konfidenciaintervallum: 0,112 - 0,586 kPa). Mivel a COz-eliminacio
tekintetében a <0,5 kPa kiilonbséget tekintettiink klinikailag egyenértékiinek,
igy adatainkbol az egyenértékiiség sem Dbizonyithatdé  90%-os
megbizhatosaggal.

4.1.4. A lélegeztetogép miikodése térfogatgarantilt magas frekvencidja
oszcillacios l1élegeztetés (HFOV-VG) soran

E retrospektiv vizsgalatban 17 olyan ujsziilott lélegeztetési adatainak
elemzése tortént, akik klinikai ellatdsuk soran >12 o6ran at HFOV-VG
Iélegeztetésben részesiiltek. Korrigalt varandossagi koruk az adatrogzités
idopontjaban median 28 hét volt (tartomany 24-40 hét). Testtomegiik 515 és
3476 gramm kozott volt (median: 1100 gramm).

Részletesen elemeztik a HFOV-VG iizemmodu 1¢legeztetés ~3,2 millio
masodpercét (36,7 nap), l/sec (1 Hz) mintavételi frekvencidval. Az
oszcillaciok soran bevitt térfogat (VThf) medianja 1,93 ml/kg volt (IQR:
1,64-2,45 ml/kg). A VThf a rogzitett idészak 42%-aban 1,5 - 2 ml/kg kozatt,
24%-éban pedig 2 - 2,5 ml/kg kozott volt. A beallitott és a leadott 1égzési
térfogat kozotti kiilonbség a rogzitési id6 83%-aban <0,2 ml/kg volt, 93%-
aban pedig <0,5 ml/kg volt.

Az egyes esetekben a VThf medidnja 1,44 és 3,31 ml/kg kozott mozgott. A
VG tlizemmad ellenére néhany esetben a VThf jelentds valtozékonysagot
mutatott, a tényleges VThf az id6 5%-aban >1 ml/kg-kal tért el a célértektdl.
Ez jellemzden olyan ujsziilotteknél fordult eld, akik kevés szedalast kaptak
¢és nem voltak izomrelaxalva. Ez a jelenség feltételezhetden a konvencionalis
Iélegeztetésnél tapasztaltakhoz hasonld beteg-gép kolcsonhatdsoknak
tudhatok be. Amikor azonban a mediant 5 perces iddszakokra szamitottuk ki,
a VThf mindig nagyon kozel volt a célértéekhez. A nyomasamplitido rovid
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¢és hosszu tavon is valtozott, ami valosziniileg a spontan 1égzési mintak vagy
a légzésmechanika valtozasait tiikrozte.

Minden egyes beteg esetében kiilon, és az dsszes letdltott adatban egyiittesen
is elemzésre keriilt a VThf és a szén-dioxid difftizids koefficiens (DCOz)
pCOz-vel valo korrelacioja. Kiszamitottuk ezen paraméterek median értékét
az egyes vérgazok elotti 10 perces idészakokban. Testtomeg-korrekeid utdn
a VThf és a DCOz gyenge, bar statisztikailag szignifikans inverz korrelaciot
mutatott a pCOz értékekkel. A korrelacio akkor is gyenge maradt, ha csak
artérias vérgazok vizsgalta tortént. A testtomegre nem korrigalt VThf vagy
DCO:z értékek nem mutattak inverz korrelaciot a pCOz-vel. Csak 6 vérgaznal
(2,5%) fordult el a 2,5 ml/kg feletti VThf és a 8 kPa (60 mmHg) feletti pCO2
egyiittesen. A >2,5 ml/kg VThf 87%-os pozitiv prediktiv értékkel jelezte
elére a pCO2 <8 kPa értéket. A negativ prediktiv érték azonban csak 25%
volt, és sok ujsziilottnél sokkal kisebb VThf-re volt csak sziikség a
hiperkapnia elkeriiléséhez. A VThf és a pCO2 ko6z6tti inverz korrelacio még
az egyes betegek egymas utan levett vérgazaiban is valtozé mértéki volt, s6t
néha ugyanazok a VThf és frekvencia beallitasok 1ényegesen eltéré pCO:
értekeket eredményeztek.

4.1.5. A szén-dioxid diffuzios koefficiens (DCO:) értékelése magas
frekvenciaju oszcillacios 1élegeztetés soran

A vizsgélat soran 14 HFOV-val 1élegeztetett 0jsziilott adatainak elemzésére
keriilt sor. A felvételek egyiittes id6tartama 952,5 6ra (kortilbeliil 39,7 nap)
volt. Annak érdekében, hogy az egyedi méréseknél reprezentativabb DCO:
értekeket kapjunk, a vérgaz levételét megel6zo 10 perc alatti 600 DCOz érték
atlagat szamoltuk ki és vettiik figyelembe. A DCO: adatokat testtomegre
korrigaltuk 1ugy, hogy elosztottuk azokat a kilogrammban kifejezett
testtomeg négyzetével (DCOxcorr).

Amikor az Osszes vérgazt egyiittesen vettilk figyelembe, a korrigalatlan
DCOsz értékek nem mutattak korrelaciot a pCOz-dal. A DCO2 értékek
tartomanya nagyon széles volt (5,5-570 ml%/sec kozott), és az egyes betegek
DCO: értékei a grafikon kiilonb6zo részeire lokalizalodtak. Ez és az inverz
korrelacio hianya akkor is megfigyelhetd volt, ha csak az artérias vérgazokat
vettiik figyelembe. A DCOzcorr értékek lényegesen kisebb variabilitast
mutattak, tartomanyuk 5,2 - 169 mL?%/sec/kg? kozott volt. A DCOs-val
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ellentétben a kiilonboz6 betegekbdl szarmazd DCOxcorr inverz korrelaciot
mutatott a pCOx-értekekkel. Ez gyenge volt (r = -0,3025, 95%-os
konfidenciaintervallum: -0,4097, -0,1871), de statisztikailag szignifikdns
(p<0,001). Emellett a grafikonon az egyes betegekbdl szarmazd értékek
kevésbé ,,csoportosultak”. Amikor csak az artéridas vérgazokat vettiik
figyelembe, szintén forditott korrelacié mutatkozott, de a kis szdmok miatt
statisztikailag az 0sszefliggés nem volt szignifikans.

Azon 1jsziilottek esetében, akiktdl legalabb 10 vérgaz allt rendelkezésre, a
DCOxcorr és a pCO2 kozotti korrelaciot kiilon is elemeztiik. Kettd kivételével
mindegyik esetben forditott korrelacio mutatkozott a DCOxcorr és a pCOz
kozott, bar az a 14-bol csak 6 esetben volt statisztikailag szignifikdns
(p<0,05). Ez valosziniileg a vérgazmintak kisebb szamabol adodhatott.

Annak vizsgalatahoz, hogy a 10 perctdl eltérd id6ablakok hasznalata a DCO2
atlagolasa soran jobb eredményekhez vezetnek-e, ugyanezt az elemzést
kiilonboz6, 2 és 20 perc kozotti idéablakok hasznalataval is elvégeztiik. A 2,
5 és 15 perces iddtartamok alatt kapott DCOzcorr adatok szintén inverz
korrelaciot mutattak a pCO:-dal, bar valamivel gyengébbet, mint a 10 perces
adatok. A 20 perces iddablakokkal kapott adatok nem mutattak inverz
korrelaciot.

Az endotrachedlis tubus koriili leveg6szokés hatdsanak vizsgalatdhoz a
vérgazokat a levételiik elott mért szivargas mértéke alapjan két csoportra
osztottuk: <10% szivargas (209 vérgaz) és >10% (45 vérgaz) szivargas.
<10%-os szivargas esetén a DCOzcorr ¢és a pCO2 kozotti korrelacid tovabb
javult (r = -0,4342, 95%-o0s konfidenciaintervallum: -0,5375, -0,3181 és
p<0,0001). Emellett az inverz korrelacio statisztikailag szignifikans volt
akkor is, ha csak az artérias pCOz értékeket vettiik figyelembe. Az >10%-os
szivargast mutatd alcsoportban nem volt korrelacié a DCOacorr vagy és a
pCO2, vagy a paCO2 kozott.

Vizsgalatok torténtek annak megallapitasara is, hogy a DCOzcorr érték
felhasznalhato-e a hiperkapnia (pCO2 >8 kPa mmHg) elkeriilésének
elérejelzésére. A ,receiver operating characteristic” (ROC) gorbe elemzése
a Youden statisztikdval egyiitt azt mutatta, hogy az optimalis hatarérték a
DCO: >50 mL?*/sec/kg? esetén volt, amely a <8 kPa pCO:-t 0,886 pozitiv
prediktiv értékkel ¢és 0,278 negativ prediktiv értékkel jelezte eldre
(specificitas = 0,825, szenzitivitas = 0,39, Youden pontszam = 0,215, gorbe
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alatti teriilet = 0,638). Az 57 DCOxcorr érték koziil, ami 60 m1*/sec/kg? f616tt
volt (9 betegtdl), csak 5 tarsult >8 kPa pCO. értekkel. Ezek alapjan
javasolhato, hogy a 60 ml%/sec/kg? fol6tti DCOxcorr értékek bedllitdsa ne
legyen rutinszerti klinikai gyakorlat, hacsak nem 4&ll fenn jelentds
hiperkapnia.

4.1.6. A mentéauté gyorsulasanak és rezgésének hatasai a 1élegeztetogép
teljesitményére

A gyorsulasi €s l¢legeztetési adatok elemzése 109 ujsziilott siirgdsségi
szallitasa soran gyujtott adatok felhasznaldsaval tortént. A gyorsulas a
szallitas id6tartamanak nagy része alatt mindharom irdnyban 1 m/sec? -nél
kisebb volt. Eléfordultak azonban nagy gyorsuldssal jar6 iddszakok, a
legtdbb esetben >5 m/s? gyorsulasi értékekkel. Osszességében a mentdautd
mozgasanak iranyaban (X) mért gyorsulasi komponens volt a legnagyobb,
0,16-1,37 m/sec® kozott értékekkel (csoport median 0,51 m/sec?), ami
szignifikansan (p<0,001) nagyobb, mint az oldaliranyu (Y, 0,11-0,64 m/sec?,
csoport median 0,32 m/sec?) vagy a fel-le iranyt (Z, 0,03-0,55 m/sec?,
csoport median 0,38 m/sec?) gyorsulas.

Az adatrogzitések perceinek tobbségében minden irdanyban jelentds vibracio
volt tapasztalhatd. Voltak azonban olyan percek is, amikor az X (elére-hatra)
és Y (oldalra) iranyokban jelentds tartos gyorsulas allt fenn, de a vibracio
alacsony volt; ezek valdszintileg olyan idészakoknak feleltek meg, amikor a
mentdautd viszonylag sima utfelilleten novelte vagy csokkentette a
sebességét (X irdny), illetve fordult balra vagy jobbra (Y irdny). A
varakozasoknak megfelelden fiiggdleges irdnyban (Z) csak vibracio fordult
el6. A nagy gyorsulas vagy vibracié nem jart egylitt a légzéstérfogatok, a
percventilacio, a PIP és a FiO2 gyors valtozésaival.

A vibraci6 és a tartds gyorsulas hatasait kiilon-kiilon is vizsgaltuk, mivel
azok kiilonbozo fizikai erdket jelentenek, és potencidlisan eltérd hatast
gyakorolnak a lélegeztetdgépre és az Ujsziildttre. Osszehasonlitottuk a
Iélegeztetogép paramétereit az egyes rogzitések legnagyobb és legkisebb
vibracidval jellemzett percei alatt. Nem volt kiilonbség az atlagos kilégzési
térfogat, a PIP, a percventilacio és az FiO: tekintetében ezen iddszakok
kozott. A paraméterek valtozékonysagat szintén nem befolyasolta a vibracio.
Még az extrém korasziilotteknél sem volt tapasztalhatdo kiilonbség.
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Térfogatgarantalt [élegeztetés soran a légzéstérfogatot ugyanolyan jol
sikeriilt fenntartani az erds vibracioval jellemzett idészakokban, mint
alacsony vibraci6 esetén. Nyomdsvezérelt lélegeztetés soran a PIP a
felhasznalo 4ltal beallitott célértéknek felelt meg. SIPPV soran az ujsziildttek
nem triggereltek tobb befuvast a vibracios iddszakok alatt. Osszehasonlitva
a lélegeztetdgép paramétereit a legnagyobb és a legalacsonyabb tartds (eldre-
hatra vagy oldaliranyba torténd) gyorsuldssal jard, de jelentds vibracio
nélkili idOoszakokkal, itt sem nem talaltunk kiilonbséget sem a
paraméterekben, sem azok variabilitadsaban.

A vibraci6 gyakran szabalytalanabba tette azonban a nyomas-térfogat (PV)
hurkokat. Osszességében a PV-hurkok Osszetettsége (az egy idészak alatti
nyomas-térfogat adatparok szamaban kifejezve) nagyobb volt a nagy
vibracidval jaré 1 perces iddszakokban, mint az alacsony vibracioval
jellemzett percekben. A nyomads-térfogat adatparok szamanak medianja
(IQR) 2522 (1928 - 3148), illetve 2740 (2029 - 3418) volt (p<0,0001).

4.2. Az ujsziilott 1élegeztetogép riasztasainak elemzése

Otven, Driger Babylog™ VNS500 Iélegeztetdgéppel 1élegeztetett jsziilstts]
letoltott gépi riasztasi esemény szamitogépes modszerrel torténd elemzésére
kertilt sor. A felvételek atlagos id6tartama 2,5 nap volt (tartomany: 22 és 165
ora kozott). A teljes adatgytijtés hossza 116 nap volt. Harmincnégy 0jsziilott
(74%) részesiilt SIPPV [élegeztetésben, 14 (30%) SIMV-ben, 14 (30%)
HFOV  {izemmoddal, 3 (6%) pedig PSV-vel volt respirdlva.
Térfogatgaranciat 45 esetben alkalmaztak a rogzitési id6 egy részében vagy
egészében. Tobb 1jsziilott esetében valtozott a I¢legeztetési mod az
adatgyiijtési idoszak alatt.

A rogzitett adatokban 27.751 riasztasi esemény fordult eld, betegenként
atlagosan 603, 24 ora alatt atlagosan 238, vagyis betegenként és oranként ~10
riasztas (tartomany: 0,75 - 57,2). A riasztdsok tipusa, gyakorisidga és
idotartama az egyes ujsziilottek esetében eltérd volt. A hasonld jellegli
riasztasok gyakran csoportosultak egymassal, néha o6rankét >100 fordulva
el6 beldliik. Egyes betegek esetében az adatgytijtési ido tobb mint 10%-ban
volt egy vagy tobb riasztas aktiv.

27



A riasztasok 22 kategoridba voltak sorolhatdk, amelyek koziil 8 kategoriaba
tartozott az Osszes riasztasi esemény ~99%-a. Az a harom riasztés, ahol a
felhasznalo allithatja be a riasztdsi hatarértékeket, az 0sszes riasztas 46,5%-
at tette ki: a "percventilacio < als6 hatarérték" (7.792 esemény, 28%), a
"percventilacio > felsd hatarérték" (2.376 esemény, 8.6%), és a "1égzésszam
> fels6 hatarérték" (2.760 esemény, 9.9%).

A "percventilacié > felsé hatarértek" (,MV magas”) riasztasi események
szama a kiilonbozo ujsziilottek esetében még a 24 oras iddszakokra
normalizalva is nagy eltéréseket mutatott. Egyeseknél nem volt gyakori,
vagy azért, mert a percventilacio alig véltozott az alkalmazott mély szedacio
vagy az izomrelax4cio miatt, vagy pedig azért, mert a riasztasi hatarértéket
tulsdgosan magasra allitottak be, néha >1 L/kg/perc értékre, konvencionalis
IElegeztetésben részesiild betegeknél. Mas esetekben, amikor az ,,MV
magas” riasztasi hatarat fiziologiailag relevans szintre allitottdk be, és a
percventilacid erds ingadozast mutatott, a riasztds tobb szazszor lépett
mitkodésbe. A gyakori riasztasok néha arra késztettek a személyzetet, hogy
ariasztasi hatarértéket nagyon magas szintre emeljék. Voltak olyan esetek is,
amikor a "percventildcio < als6 hatarértek” ("MV alacsony") riasztas fordult
el6 tobb mint szazszor. Ez néha a nem megfelel6en magas, pl. >0,2 L/perc/kg
értekre bedllitott riasztdsi hatarérték miatt tortént. Mas esetekben a
percventilacio ingadozéasa volt magas, és az alkalmanként 0,2 L/perc/kg ala
esett. A "légzési térfogat < also hatarérték" riasztas gyakran egybeesett az
.MV alacsony” riasztasokkal. A "légzésszam > felsé hatarérték" ("RR
magas") riasztds gyakran akkor Iépett ¢életbe, amikor az 1jsziilott
légzésszama jelent6sen meghaladta a beallitott gépi 1égzésszamot. Ez mind
SIPPV, mind SIMV iizemmodban el6fordult, még ugy is, ha az ,,RR magas”
riasztasi hatar >100/perc volt. Egyes esetekben a riasztast az légzokorben
mozgd és a spontan 1égzést imitald, oda lecsapodott (kondenzalt) viz
valthatta ki.

Harom gyakori riasztds azzal volt kapcsolatos, hogy a légzéstérfogat a
beallitott célérték alatt maradt. A "légzési térfogat < als6 hatarértek" (7.734
esemény, 27,9%), a "térfogat nem allando" (3.676 esemény, 13,2%) és a
"tubus elzarodott" (2.437 esemény, 8,8%) riasztasok mind a célzott
légzéstérfogat el nem érésére utaltak, és néha ugyanaz a klinikai esemény allt
a hatteriikben. Ezek a riasztasok az 0sszes riasztasi esemény 49,9%-at tették
ki, és bizonyos esetekben a riasztasok tobbségéért voltak felelosek. A
légzéstérfogat célértéktdl elmaradasit VG modban okozhatja: (1)
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nagymértékii levegdszokés az endotrachealis tubus koriil, (2) alacsonyan
beallitott Pmax, amikor a nyomas nem tud eléggé megemelkedni a beallitott
VTe eléréséhez, (3) ha az 0jsziilott megfesziti hasizmait a befuvas soran, és
akadalyozza a tiidobe torténd gazaramlast.

A maradék két gyakori riasztdas a kovetkezd volt: "a I¢legeztetogép
szétkapcsolodott" (476 esemény, 1,7%) és "ellendrizze az dramlasérzékelot"
(195 esemény, 0,7%). Bar a szerelék szétcstiszasa bekovetkezhet véletleniil
is, a legtobb esetben a 1¢legeztetdgép korének tudatos megszakitisa okozta
példaul az endotrachedlis tubus leszivdsai soran. Az "ellendrizze az
aramlasérzékelSt" riasztds az dramlasérzékeld barmilyen hibajat jelentheti,
de altalaban vagy kalibraciés hiba okozza, amit az érzékeld tjra
kalibralasaval lehet orvosolni, vagy egyszeriien az érzékeld folyadékkal
szennyezddott.

A riasztasok median (IQR) id6tartama 10 (4-21) masodperc volt, ami azt
jelentette, hogy a riasztas ennyi ideig volt aktiv, fliggetleniil attol, hogy a
felhasznalé a hangjelzést elnémitotta-e vagy sem. A riasztds id6tartama
26.106 (94,1%) alkalommal 1 percnél rovidebb volt, 13.516 (48,7%) pedig
kevesebb mint 10 masodpercig tartott. A hét gyakori riasztas koziil csak az
"ellendrizze az aramlasérzékelot" riasztadsok median id6tartama volt tobb
mint 30 masodperc. A percventilacio, 1égzésszam légzéstérfogat riasztasok
jellemzden gyakoriak és rovidek voltak, és altaldban mar a klinikus aktiv
beavatkozasa eldtt aktivalodtak és inaktivalodtak. Viszont 86 riasztasi
esemény id6tartama tobb mint 10 perc volt, 17-¢ pedig tobb mint 1 6ra. A
tizenhét >1 oran at tartd riasztasbol tiz az aramlasérzékelovel kapcsolatos
riasztds volt. Ez problémat jelent, mivel a pontos aramlasérzékeld
elengedhetetlen a VG lélegeztetés soran a kilégzési térfogat pontos
meghatarozasahoz. Ezért fontos, hogy a szakszemélyzet kelléen képzett
legyen az ilyen riasztasokra valé azonnali reagalésra.

4.3. Az qjsziilott lélegeztetogép hullaimformainak és hurkainak
szamitogépes elemzése

Kifejlesztettiink egy szdmitogépes eljarast — amit Ventiliser-nek neveztiink
el — ami az Ujszilott 1élegeztetdgépekrdl nyert adatokat egyes légzési
ciklusokra, azokat pedig 1égzési fazisokra és alfazisokra képes felosztani. A
Iélegeztetogép befuvasait és a kozottiik talalhato spontan 1égzéseket is képes
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felismerni, amennyiben vannak ilyenek. A Ventiliser szabalyokon alapul6
(,,rule-based”) algoritmust hasznal, és egy jelentést készit, amely tartalmazza
az Osszes azonositott befivast és spontan légzést, a kiilonbdz6 aramlasi és
nyomasallapotok ¢és alfazisok kezdeti iddpontjaval és id6tartamaval
egyetemben. Tovabbi paraméterek, mint példaul a belégzési és kilégzési ido,
a tiidé befuvasi és leengedési id6, a belégzési és kilégzési csticsaramlas, a
belégzési és kilégzési térfogat szintén jelentésre keriilnek.

A Ventiliser rendelkezik egy kiértékeld6 modullal is, amelyet a megfelel6
programozasi ismeretekkel rendelkezd felhasznald, a kimeneti adatok
mindségellendrzésére is hasznalhat. A program tartalmaz tovabba egy
grafikus felhasznaléi feliiletet (GUI), amely képes a nyers 1élegeztetogép-
adatok beolvasasara. A GUI a felhaszndld altal bedllitott idéablakban
nyomds- ¢s aramladsi hullamformakat mutat. A felhasznaldé manudalisan
azonosithatja és bejelolheti az aramlédsi és a nyomaséallapotok ko6zotti
hatarpontokat. A manudlis annotacio exportalhatd és Osszehasonlithatd a
program altal biztositott automatikus annotacioval. A Ventiliser egy
kozépkategorias személyi szamitogépen lefuttathatd, megkozelitdleg 2
perc/lélegeztetési nap sebességgel (ami 8,64 millio adatpontnak felel meg),
és a futdsi id6 linedrisan ndvekszik az adatrogzités idétartamanak
novekedésével.

Az algoritmus teljesitményének értékeléséhez harom ujsziilott hosszabb
rogzitéseibdl véletlenszerlien 5 perces mintdkat vettiink; mindharom
csecsemonek volt spontan 1égzése, és komplex modon Iépett kdlcsonhatasba
a lélegeztetogéppel. Ezeket az adatokat nem hasznaltuk fel a Ventiliser
kifejlesztése soran (mintan kiviili validalas). A mintakat kézzel annotaltuk a
GUI segitségével. Az algoritmus sikeresen azonositotta a manualisan
annotalt aramlasi és nyomasallapotok >97%-4t, 10 és 40 milliszekundum
kozotti atlagos hibaval (ami 1-4 adatpontot jelent), kivéve az ,,exspiracios
tartas” légzésfazis kezdetének pontjat, amelynek atlagos hibaja 49,4
milliszekundum volt. Osszességében a manudlisan és a Ventiliser altal
azonositott alfazisok atlagos iddtartama kozotti kiilonbség 83,33%-aban
(25/30) <50 milliszekundum volt.

A Ventiliser hasznossaganak bizonyitasara egy SIPPV-VG iizemmodban
LElegeztetett érett Ujszilott gépérdl letdltott 39 ora hosszusagu adatsor
elemzését végeztiik el. A 14.044.274 nyomas- és aramlasi adatpontban a
Ventiliser 143.260 1égzésciklust azonositott: 128.663 gépi befuvast és 14.597
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spontan légzést. Mivel a tényleges gépi 1égzésszam a teljes rogzités soran 60-
65/min kozott volt, a Ventiliser a 1¢élegeztetogép befuvasok ~85-90%-at
észlelte. A felvétel két 1 oras alperidodusat részletesebben is elemeztiik. A
befiivasok alfazisokra torténd felosztasa lehet6vé tette ezen alfazisok
kvantitativ elemzését. Azt talaltuk példaul, hogy az elsé periodusban a
tényleges nyomasemelkedési idé (PRT) atlagosan jelentdsen hosszabb volt a
beallitott értéknél (80 milliszekundum). A 2. periddus soran a PIP szinten
1év6 nyomasszinten eltoltott id6 medianja jelentésen rovidebb volt, és a
PEEP-szintre torténé nyomascsokkenés ideje és a tiidé deflacios ideje is
jelentésen rovidebb volt, mint a 1. periddus esetén. Ezzel 6sszhangban az 1.
periddusban a befuvasok nagyobb hanyadanal volt ,,inspiracios tartas” (a
nyomas a PIP-szintjén volt, levegdaramlas nélkiil). Az 1. periddusban tobb
befiivasnal nem volt kilégzésvégi sziinet, vagyis a kovetkezd befuvas
kozvetleniil a tiid6 deflacioja utan megkezddott, ami auto-PEEP lehetdségét
vetette fel.
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5. Megbeszélés
5.1. Az ujsziilott 1élegeztetogép miikodésének vizsgalata
5.1.1. Altalanos megfontolasok

A dolgozatban bemutatott tizenegy obszervacidos és egy intervencios
vizsgalatban két kiillonbozo ujsziilott 1élegeztetd gép (a Driager Babylog™
VN500 [élegeztetégép és a fabian™+ncpap 1élegeztetogép) miikodését
vizsgaltuk klinikai koriilmények kozott két NIC-ben, illetve egy neonatalis
transzportszolgalatnal. Elemeztiik, hogy a gépek VG lizemmodban mennyire
tartjak a beallitott célértékhez kozel a kilégzési térfogatot kiilonb6z6 klinikai
jellemzokkel rendelkez6 ujsziilotteknél, mind konvencionadlis Iélegeztetés,
mind HFOV alkalmazésa soran. Elemeztiik a 1élegeztetogépek teljesitményét
olyan nehezitett esetekben is, mint példaul hiperventilald ujsziildtteknél,
vagy amikor az endotrachealis tubus koriil jelentds szivargas allt fenn, vagy
amikor a mentfautd mozgasa soran jelent0s gyorsulas vagy vibracid volt
tapasztalhato. Megvizsgaltuk azt is, hogy a felhasznalo altal valasztott Pmax
érteke hogyan befolyéasolja a 1¢legeztetdogép teljesitményét VG 1élegeztetés
soran.

Tanulményoztunk néhany olyan funkciot is, amelyek altaldban
megtalalhatok a modern Wjsziilottlélegeztetd késziilékeken, de a klinikai
kutatasban még nem vizsgaltdk oOket. Az egyik ilyen volt a
nyomasemelkedési id6, amely igy vagy ugy minden Iélegeztetégépen
beallithato, de nagyon kevés publikalt adat van rola. Ugyancsak részletesen
vizsgaltunk egy komplex adaptiv lélegeztetési modot (SIMV-VG-PS),
amelyet gyakran haszndlnak a NIC-ekben anélkiil, hogy béarmilyen
publikaci6é megjelent volna rdla.

Vizsgalataink f6 erdsségeként értékelhetd, hogy a harmas szintii 0jsziilott
intenziv osztalyokon jellemzden eléforduld betegpopulacion alapulnak, és
hogy az elemzésekhez nagy mintavételi gyakorisdgu szadmitogépes
adatletoltést alkalmaztunk. Adatgytijtési modszeriink tobb, a kézi és/vagy
alacsony mintavételi frekvenciaju adatgyiijtésnél tipikusan eléfordulod
problémat is kikiiszobol, nevezetesen az emberi megfigyelés szelektivitasat
¢és az ebbdl fakadd adattorzitast, valamint azt, hogy alacsony gyakorisagl
adatgyijtéssel nem lehet megragadni az adaptiv 1¢legeztetési modok soran
eléforduld Dbeteg-1¢legeztetogép kolcsonhatasok Osszetettségét. Ezen
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tulmenden az adatok feldolgozésara és elemzésére kifejlesztettiink egy, a
Python programozasi nyelven alapuld szamitéogépes eljarast is. Ennek
Ujszeriisége és jelentdsége abban all, hogy a vizsgalataink soran keletkezett
hatalmas adatmennyiséget nem lehetett volna reprodukalhatdan feldolgozni
olyan tablazatkezel$ programmal, mint példaul a Microsoft Excel™.

A dolgozatban bemutatott tanulmanyok f6 korlatja, hogy egy kivételével
megfigyelésen alapuld vizsgalatokat tartalmaztak. Ennek oka, hogy a
Iélegeztetett jsziildtteken nehéz intervencios vizsgalatokat végezni.
Nehezitd tényez6, hogy a sziilok kisebb eséllyel adjak beleegyezésiiket
intervencids vizsgalatokhoz, mint obszervacios vizsgalatokhoz, kiilondsen a
kritikusan beteg Ujsziilottek esetében. Emellett az intervencios
vizsgalatokhoz a hozzdjarulast legtobbszor a beteg bevondsa eldtt kellene
beszerezni, és ellentmondasos, s6t néha etikatlan is hozzajarulast kérni nem
sokkal egy extrém korasziilott vagy kritikusan beteg 0jsziilott megsziiletését
kovetden a sokkszerti pszichés allapotban 1évo sziiloktol. Ezért az ujsziilott
intenziv osztadlyokon végzett obszervacids vizsgalatainkban a halasztott
beleegyezési modellt alkalmaztuk, igy a sziildk ~85%-a hozzdjarult a
Iélegeztetogépekrol torténd adatgyljtés folytatdsahoz és a klinikai adatok
gyljtéséhez. A siirglsségi Ujsziilott-szallitds sordn végzett vizsgalatok
esetében az illetékes Kutatasetikai Bizottsdg eltekintett a beleegyezés
sziikségességétol, mivel ugyancsak nem lett volna etikus olyan sziiloknek a
tudomanyos vizsgalatrol beszélni, és beleegyezésiiket kérni, akik az Gjsziilott
stirgdsségi szallitasa elott annak életéért és egészségéért szoronganak, a
veliik valo utélagos kapcsolatfelvétel pedig valdszintileg nagyon alacsony
valaszadasi aranyt eredményezett volna.

Vizsgalataink masik korlatjat az jelenti, hogy nem vizsgaltunk klinikai
kimenetelt, hasonloan a legtobb mas ujsziilottkori 1élegeztetési vizsgalathoz.
A klinikai kimenetel, kiilondsen az olyan hosszi tava kimeneti mutatok, mint
a bronchopulmonalis diszplazia vagy az idegrendszeri fejlédés vizsgalata,
jelentds emberi és pénziigyi er6forrasokat igényelnek, és altalaban jelentds a
hosszu tavu utankdvetés szamara elveszo betegek aranya. Emellett nagyobb
szamu vizsgalati résztvevore is sziikség lenne ahhoz, hogy a hosszu tava
utankovetéses vizsgalatok megfeleld statisztikai erdvel rendelkezzenek,
mivel a hosszu tavu kimenetelt szamos tényez6 befolyasolja, és az egyes
faktorok, mint példaul a respirdcidés terdpia, szerepe nehezen
meghatarozhatd. Végiil, a 1élegeztetégéppel kapcsolatos vizsgalatokkal
kapcsolatban tovabbi megfontolast igényel, hogy mire a hosszu tava
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kimeneti adatok elérhetdvé valnak (tobb év vagy akar évtized), a technologia
kozben jelentdsen fejlodik, igy az eredmények nem feltétleniil alkalmazhatok
a legujabb generacios 1¢legeztetdgépekkel 1élegeztetett 0jsziilottekre.

A fent felsorolt limitalé tényezok ellenére a 1¢legeztetogépek teljesitményét
felmérd vizsgalatok a NIC-ekben, illetve a transzport alatt mégis fontosak,
mert a hosszll tava kimeneti adatok hidnyaban is informaciot nyujtanak a
klinikusok szamara azokrol a berendezésekrdl és technoldgiakrol, amelyeket
nap mint nap hasznalniuk kell. Ilyen ismeretek nélkiil az elfoglalt
klinikusoknak igen korlatozott idejiik marad a I¢legeztetdgépek
megfigyelésére €s tanulmanyozasara. Ennek megfeleléen a komplex és
adaptiv 1¢legeztetési modok, mint példaul a térfogat garancia, részleteivel
kapcsolatos ismereteik igen korlatozottak. Elegendd tudés és id6 hianyaban
pedig sokszor nem tudjadk megkiilonboztetni a 1élegeztetogép hibas
mitkodését a normalis miikddéstol, példaul amikor a VG 1élegeztetés soran a
légzéstérfogat jelentSsen eltér a célértéktdl. Igy valoszinii, hogy a
Iélegeztetogépekbdl szarmazd nagy mintavételi gyakorisdgu adatok egyre
sz¢lesebb korti elérhetdségével a hasonld tanulmanyok szama névekedni fog.

5.1.2. A konkrét eredmények megvitatisa

Az ebben a dolgozatban bemutatott tanulmany volt az elsd, amely a Dréger
Babylog™ VNS500 I¢legeztetogép VG funkciojat az egyes befuvasok
szintjére lebontva is elemezte. A fabian™+ncpap 1¢élegeztetdgépek esetében
pedig a miénk volt dsszességében is az els ilyen, Ujsziilotteken végzett
atfogo6 tanulmany. Mindkét esetben azt talaltuk, hogy a kilégzési térfogat
nagyon kozel allt a célértékhez, fiiggetleniil a csecsemd sulyatol és attol is,
hogy a Iélegeztetés modja SIPPV vagy SIMV volt-e. Ugyanakkor a
légzéstérfogat jelentds rovid tavia valtozékonysagot mutatott, és néhany
esetben még az atlagérték is joval a céltérfogat alatt vagy felett volt.

Tobb vizsgalatban azt talaltuk, hogy a 1égzéstérfogat és a vér pCOz értékei
kozott csak gyenge korrelacio allt fenn. Ez részben a kiilonb6z6 vérgazok
idején mért eltéré légzésszdmmal magyarazhatdo. Ugyanakkor a
percventilacio (amely egyarant magéaban foglalta a gépi befuvasokat és a
spontan 1égzéseket is) és a pCO2 kozott is gyenge volt a korrelacio. Ennek
oka részben az lehet, hogy a vérgazok jelentds része kapillaris vérgaz volt,
¢és a kapillaris vér CO2 szintje nem minden esetben tiikrozi pontosan az
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artérias PaCO:z értékét. Ugyanakkor tobb cikk is beszamolt arrdl, hogy a
1égzéstérfogat, illetve a percventilacid és a pCOz értékek kozott sem volt
korrelacio, vagy csak gyenge inverz korrelacid allt fenn [élegeztetett
ujszilotteknél, még akkor is, ha csak artérias vérgazokat hasznaltak. Ez nem
meglepd, mivel az alveolaris ventilaciot befolydsolja az anatdomiai és
funkcionalis holttér, valamint az egyenetlen tiid6perfuzio. Végiil bizonyiték
van arra is, hogy a konvenciondlis gépi lélegeztetés sordn a tomeges
gazaramlas egyszerl fizikai modellje nem magyarazza meg teljesen a CO:
eliminacié mechanizmusat. Emellett szol, hogy a nagyon kis sulya
korasziilotteket is lehet konvenciondlis 1élegeztetéssel ¢s 4-6 ml/kg
légzéstérfogattal 1élegeztetni, igy biztositva a normalis pCO:2 értékeket,
jollehet esetiikben ez az anatomiai holttérnél kisebb 1égzéstérfogatot jelent.
Ugyanakkor, érdekes modon egyik vizsgalatunkban csak az esetek felében
volt a kilégzési térfogat az altalanosan elfogadott 4-6 ml/kg tartomanyon
beliil, még akkor is, ha a pCO2 normalis volt.

A SIMV-VG-PS iizemmodot elemz6 tanulmanyunkban azt taldltuk, hogy
ebben az Osszetett [¢legeztetési modban nehéz manudlisan a térfogatgarantalt
befuivasok automatikusan szabalyozott belégzési csticsnyomasahoz igazitani
a nyomastamogatas szintjét, és igy stabil légzési térfogatokat, illetve
percventilaciot elérni. A klinikusoknak fontolora kell venniiik, hogy SIPPV-
VG vagy PSV-VG modot hasznaljanak inkébb, ahol a VG algoritmus szinte
minden légzési ciklusban szabalyozza a légzéstérfogatot. A SIPPV
alacsonyabb 1égzési munkaval jar, mint a SIMV, akar nyomastamogatéassal
akar anélkiil. Tovabba a SIPPV vagy a PSV esetén az ujsziilottek gépen
toltott idotartama révidebb volt, mint a SIMV esetében.

Elemeztiik a Drager Babylog™ VNS500 1¢legeztetdgép teljesitményét HFOV-
VG modban is, amely egy 0j és a NIC-ekben egyre gyakrabban alkalmazott
modozat. Adataink azt mutatjak, hogy a HFOV-VG soran a nagyfrekvencias
1égzési térfogat (VThf) jol fenntarthatd, és hosszabb id6tartamra atlagolva
kisebb valtozékonysagot mutat, mint a VG nélkiili HFOV soran. A HFOV-
VG soran emellett gyakran jelent6s rovid tavl ingadozas tapasztalhatd az
oszcillacios térfogatokban. Tapasztalataink szerint a VThf e rovid tava
valtozékonysaga jobban fligg a beteg-gép kdlcsonhatdsok jelenlététol vagy
hianyatol, azaz a csecsemd spontan 1égzési aktivitdsatol vagy mozgasatol,
mint attol, hogy a térfogatgaranciat hasznaltdk-e vagy sem. Adataink alapjan
azt javasoljuk, hogy a HFOV-VG-t 2-2,5 ml/kg VThf-val kezdjék el, a COz
szintek szoros figyelemmel kisérése mellett, mivel sok ujsziildttnek
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valdjaban 2 ml/kg-nal alacsonyabb VThf-re lesz csak sziiksége. A VThf
ezutan kis lépésekben (egyszerre legfeljebb 0,1 ml/kg-mal) csokkenthetd
folyamatos CO2 monitorizalas vagy a vérgazok alapjan, mivel szorosabb
kapcsolat all fenn a VThf és a pCO: kozott, mint a hagyomanyos HFOV
soran csokkentendd oszcillacidés nyomas amplitado és a pCO2 kozott.

Egy masik vizsgalatban bizonyitottuk, hogy a COz diffuzios egyiitthatojanak
testtdmegre valo korrigaldsa javitja annak a vér CO: szintjével valo
volt, akkor a szignifikdns hiperkapnia (pCO2 >8 kPa azaz >60 mmHg)
valoszinlisége csak 17,5% volt, ha pedig a DCOxcorr >60 mL?%/sec/kg? volt,
akkor az <10% volt. Ezért a HFOV inditasakor a klinikusnak nem tanécsos
rutinszertien olyan beallitisokat alkalmaznia, amelyek >60 mL?/sec/kg?
DCO?corr értékeket eredményeznek.

A nyomasemelkedési id6 (PRT) a modern Iélegeztetdgépeken altaldnosan
elérheto beallitas, de jelentéségeérdl nagyon kevés publikacio jelent meg, igy
a klinikusok gyakran nem tudjak, hogyan allitsdk azt be. Egy intervencios
vizsgalatban elemeztiik, hogy a kiilonb6z6 PRT-k hogyan véltoztatjak meg a
nyomashullamformakat, hogyan befolyasoljak a Iélegeztetégép paramétereit
¢és hogyan hatnak a vérgazokra. Azt talaltuk, hogy a vizsgalat elsddleges
kimeneti paramétere, a légzésvégi CO2 nem kiilonbozott szignifikdnsan a
rovid vagy a hossza PRT-ket hasznalo 1élegeztetés soran. A bevont betegek
kis szama miatt azonban vizsgalatunk nem rendelkezett elég statisztikai
erdvel a potencialisan szignifikans kiilonbségek kimutatdsdhoz. Azt is
megallapitottuk, hogy a légzési céltérfogatot a gép kiilonb6z6 PRT-k
esetében is megbizhatéan be tudta vinni. Nem volt kiilonbség a
légzésszamban vagy a percventildcioban sem. PSV-VG {lizemmoédban
rovidebb belégzési idéket figyeltink meg a rovid PRT-k soran, és ezek
magasabb belégzési csuicsnyomasokkal tarsultak, ami feltehetden a célzott
légzéstérfogat rovidebb ido alatt torténd leadasdhoz volt sziikséges. SIPPV-
VG soran a léguti kdzépnyomas magasabb volt rovidebb PRT esetén, mig
PSV-VG soran nem volt kiilonbség a MAP-ban annak ellenére, hogy a rovid
PRT-k magasabb belégzési csticsnyomasokkal jartak. Ennek oka, hogy a
rovid PRT-hoz PSV-VG soran rovidebb Ti is tarsult, és igy a MAP-nak
megfeleld nyomdsgorbe alatti teriilet Osszességében nem lett nagyobb.
Véleményem szerint a térfogatgarantalt 1élegeztetés sordn a PRT (illetve a
vele szoros kapcsolatban levd 1€gzokori aramlasi sebesség) és a MAP kozotti
kapcsolat Osszetett, mivel a belégzési csucsnyomast a VG algoritmus
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folyamatosan valtoztatja a beallitott 1égzéstérfogat elérése érdekében, és a
sziikséges PIP-et befolyasolja a 1égzOkori aramlas, valamint PSV-VG
esetében a valtozo belégzési id6 is. Tanulmanyunk tehat hasznos informaciot
nyujt a klinikusoknak arrdl, hogy a kiilonbozé PRT-k beallitisa hogyan
befolyasolja a 1¢élegeztetdgép egyéb paramétereit.

Azt is elemeztiik, hogy a Pmax bedllitdsa a térfogatgarantalt 1¢legeztetés
soran milyen hatassal van mas gépi paraméterekre. Kimutattuk, hogy a PIP
jelentésen ingadozik VG soran, amennyiben az ujsziildttek maguk is
Iélegeznek. E valtozékonysag miatt a "tizemi” PIP nehezen hatarozhat6 meg,
és a helyi protokollt, amely szerint a Pmax-ot 5 mbarral az "tizemi” PIP felett
kell tartani (ahogyan azt szakértok ajanlottdk), nehéz a gyakorlatban
végrehajtani, még gy is, ha a Pmax-ot a klinikai személyzet gyakran
feliilvizsgalja. Kimutattuk tovabba, hogy ha a Pmax értéket csak 5 mbarral a
klinikailag "tzemi” PIP-nek tekintett érték folé allitjuk, akkor a
légzéstérfogat bevitele gyakran elégtelen lesz, ¢és az ,alacsony
légzéstérfogat” riasztasok gyakoribba valnak. Ezek a hatisok jelentdsen
csokkenthet6k, ha a Pmax-ot a munka-PIP f6lé emeljiik. A Pmax magasabb
szintre torténd beallitasa azonban a 1élegeztetéshez kapcsolodo
komplikaciok, példaul tubuselzarodas vagy 1égmell késedelmes felismerését
eredményezheti. Arra a kovetkeztetésre jutottunk, hogy a Pmax értéket
egyénre szabottan kell beallitani, figyelembe véve a Iélegeztetett babak
klinikai jellemzo6it, valamint a NIC felszereltségét és szakszemélyzettel valo
ellatottsagat.

Elemeztiik, hogy a két ujsziilott respirator hogyan teljesit VG iizemmodban,
amikor jelent6s levegdszokés van az endotrachedlis tubus koril.
Megallapitottuk, hogy a fabian™+nCPAP evolution lélegeztetogép valoban
fenntartotta a célzott 1égzési térfogatot 50%-os szivargasig, ahogy az a
neonatologusok kozott anekdotikusan ismert. A Driager Babylog™ VN500
Iélegeztetdgép esetében szivargas kompenzacio nélkiil a hatar szintén 50%
volt. Szivargas kompenzacioval azonban a gép a céltérfogatot magasabb
szivargasi szintek esetén is fenntartotta egészen >80%-ig, amikor is némi
térfogat tullépés volt megfigyelhetd. Megjegyezzik, hogy a szivargas
kompenzacié nem csak a Dréger lélegeztetégépekre jellemzd, hanem a
legtobb modern ujsziilott 1élegeztetdgépen is elérhetd. A kiilonb6zd
respiratorok ¢és a gyartok altal alkalmazott szivargds kompenzacios
mechanizmusok azonban nagyon eltéréek. A levegdszokés kompenzalt
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kilégzeési térfogat megeélzasa a VG alatt a Dréger 1élegeztetogépek sajatja,
¢és ez lehet a felelds a jobb teljesitményiikért >50% szivargas esetén.

Két tanulmanyban elemeztiik azt a klinikai helyzetet, amikor a csecsemo erds
l1égzési aktivitdsa miatt a PIP a PEEP kozelébe (<5 mbar-ral az fol¢) csokken
a VG [élegeztetés soran. Bar ez leggyakrabban a hipoxias-iszkémias
enkefalopatiaban szenvedd csecsemoknél fordult eld, az Osszes Ujsziilott
~30%-4at érintette, beleértve sok korasziilottet is. A percventilacié nem volt
eltér6 azokban az iddszakokban, amiket 5 mbar alatti median Pinfl jellemzett,
sem korasziilott, sem érett ujsziilottekben, annak ellenére, hogy a klinikusok
alacsonyabb 1égzési céltérfogatokat allitottak be ezekben a periddusokban.
Ez annak volt kdszonhetd, hogy ilyenkor a csecsemok tullépték a célként
beallitott 1égzésérfogatot és magasabb volt a 1égzésszamuk is, tobb befuvast
triggerelve (SIPPV-VG alatt), vagy mélyebben és gyakrabban lélegezve azok
kozott (SIMV-VG sordan). A magasabb laktat szintet kivéve nem volt
kiilonbség a vérgazokban az olyan idoészakok kozott, amikor a befuvasi
nyomas <5 mbar, vagy magasabb volt, amikor a median Pinfl <5 mbar volt
hipoxias-iszkémids enkefalopatidban szenvedd érett ujsziilotteknél. A
magasabb laktat szint valosziniileg az ezeknél az ujsziilétteknél tipikusan
jelen 1évo perinatélis tejsavas acidozist tiikrozte. Felvetddott, hogy az
alacsony befuvdsi nyomdas a csecsemd elfaradasdhoz ¢és epizodikus
hiperkapnidhoz vagy acidézishoz vezet. Adatainkbol nem tudjuk sem
megerdsiteni, sem teljesen kizarni ezeknek az idészakoknak az el6fordulasat,
mivel a sav-bazis paramétereket (pH, pCOz, bazisdeficit és laktat) nem
rogzitettiik folyamatosan, mivel csak a klinikai ellatds soran gytjtott
vérgazok adatait elemeztiik.

Egyik tanulmanyunkban megvizsgaltuk a térfogatgarantalt lélegeztetés
hatésat siirgdsségi 0jsziilott szallitas koriilményei kozott. Azt talaltuk, hogy
a térfogat garanciaval lélegeztetett jsziilotteknél alacsonyabb és kevésbé
valtozo volt a 1égzési térfogat, mint a VG nélkiil 1¢legeztetett csecsemdknél.
VG nélkiil az ujsziilottek gyakran kaptak olyan befuvasokat, amelyek
kilégzési térfogata >6 ml/kg vagy akar >8 ml/kg volt; ez sokkal ritkdbban
fordult el6 VG soran. Bar a VG nélkiili csoportban a PIP median értéke
szignifikdnsan magasabb volt, mint a VG csoport median PIP értéke, ez még
mindig csak 19,5 cmH2O0 volt. Ez a megfigyelés félrevezetheti a
klinikusokat, akik ugy vélhetik, hogy ha VG nélkiil 1élegeztetnek, de
egyidejiileg alacsonynak itélt PIP-et hasznalnak (pl. <20 cmH20), akkor a
nagy tidal volumenek megeldzhetok. A kozvetleniil a szallitas utan mért
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pCO:a értékek hasonloak voltak a két csoportban, és sulyos hipokapnia csak
egy esetben fordult eld. Vagyis, ha nem hasznalunk VG-t 0jsziilottszallitas
soran, a nagyobb légzési térfogatok nem feltétleniil okoznak tullélegeztetést
¢és hipokapniat, ami egyes esetekben akar a szallitas rovid idotartamaval is
Osszefiiggésben lehet.

s

elemeztiik a Iélegeztetdégép paramétereire és a I¢legeztetési hurkokra,
stirgdsségi jsziilottszallitas soran. Azt talaltuk, hogy a transzport legtobb
perce alatt jelentds fokl vibracio volt tapasztalhatd, tartdos gyorsuldssal
illetve lassulassal (a jarmii sebességének vagy iranyanak jelentds
valtozasaval) vagy anélkiil. Mivel a vibraciot nagymértékben befolyasolja az
utfeliilet és a jarmi sebessége, megallapitasaink ravilagitanak a minél jobb
burkolati utak haszndlatdnak el6nyben részesitésére és a mentdautod
sebesség-korlatozasanak fontossagara, amellett, hogy a gyorsitast, a lassitast
és a hirtelen kanyarodast észszerli hatarokon beliil keriilniink, illetve
minimalizalnunk kell a transzport soran. Azt is megallapitottuk, hogy még a
jelentds vibracio vagy a tartds gyorsulds sem befolyasolta a 1élegeztetdgép
paramétereit vagy annak teljesitményét. A lélegeztetégép paramétereinek
stabilitasa ellenére azonban azt talaltuk, hogy az intenziv vibracio
szabalytalanabba és Osszetettebbé tette a nyomads-térfogat hurkokat, bar
ennek mértéke valtozoé volt. Ez a jelenség lehet a rezgésnek a 1élegeztetogép-
beteg egységre gyakorolt kozvetlen fizikai hatasa, vagy tikrozheti az
Ujsziilott fiziologiai reakcidit. Ez utobbit befolyasolhatja a gesztacios és
posztnatalis kor, a testtomeg, a Iélegeztetést igényld betegség természete és
a szedalas foka. A lehetséges egyéb befolyasolo faktorok nagy szama lehet
felelds a vibracio kiilonbozo betegeknél tapasztalt valtozo mértékii hatasaért.
Mindazonaltal tanulmanyunk szolgaltatja az elsé bizonyitékot arra, hogy a
szallitds kozbeni vibraci6 Dbefolyasolhatja a beteg-1élegeztetogép
kolcsonhatasokat egyes kritikus allapota beteg 0jsziilotteknél.

5.2. A lélegeztet6gép riasztasai

Bar a lélegeztetogeép riasztasok gyakoriak, és koztudottan egyarant zavarjak
az ujszilotteket, a sziiloket és a szakszemélyzetet is, a téma eddig kevéssé
volt kutatott. A miénk volt az els6é publikacio, amely szamitogéppel elemzett
tobb ezer ilyen, lélegeztetdgépekrol letdltott riasztast. Kimutattuk, hogy az
ujszilott 1élegeztetdgép riasztasai atlagosan oOranként 10 alkalommal
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fordulnak el6. Azt is megallapitottuk, hogy a riasztasok kozel felét a
légzésszam vagy a percventilacio fiziologias valtozékonysaga, illetve a
riasztasi hatarértékek nem megfeleld beallitasa okozta. Mig a legtobb riasztas
<1 percig tartott, sot gyakran csak néhany masodpercig volt aktiv, néha
azonban a személyzet nagyon hosszu ideig is toleralta azt. Eredményeink jol
felhasznalhatok az ellatoszemélyzet oktatdsara, a riasztdsi hatarértékek
vonatkozodan. A 1élegeztetdgépek gyartdinak és a szabalyozd hatosagoknak
pedig azzal nyujt potencialis segitséget, hogy tajékoztatast ad a kiilonb6zd
riasztasok klinikai gyakorlatban val6 hasznossdgéarol. Reményeink szerint a
mienkéhez hasonld riasztdsi statisztikai adatok a jovoben rutinszeriien
lesznek elérhetoek az 1jsziildttek 1élegeztetogépeken.

A megtartott spontan légzéssel rendelkez6 ujsziilotteknél a percventilacio
(MV) értéke percrol percre valtozik, ami gyakori rovid riasztdsokhoz vezet.
Ennek elkeriilése érdekében a személyzet a MV alacsony és magas riasztasi
hatarértékeit sokszor nem fiziologias értékekre, pl. <0,1 L/min/kg-ra vagy
>0,5 L/min/kg-ra &llitja be, ami jelentds klinikai események késedelmes
felismeréséhez vezethet. Javasoljuk, hogy a MV alacsony és magas riasztasi
hatarértékeket 20-30%-kal az aktualisan megfigyelt értékek ala és folé
allitsuk be, és a hatarértekeket rendszeresen vizsgaljuk felill, amint a
csecsemo allapota valtozik. Emellett egyes 1élegeztetogépeknél lehetdség
van a MV riasztasok 10-15 masodperccel torténd késleltetésére is. Ennek a
stratégidnak az alkalmazasa osztalyunkon a klinikai események nélkiili
riasztasok szdmanak jelentds csokkenését eredményezte.

A klinikusoknak be kell allitaniuk a "légzésszam > fels6 hatarérték" riasztas
kiiszobét is. Mig a korasziilottek 1égzésszama altalaban 40-60/min kozott
van, néha eléfordul, hogy a légzésszam >80/min. Hipoxids-iszkémias
enkefalopatiaban és metabolikus acidozisban szenvedd érett ujsziilottek néha
100/percnél is tobbet 1¢legeznek. A 1égzésszdm gyorsan is valtozhat, ami
megneheziti a riasztasi hatarértékek megallapitasat. A tal sok riasztsi
esemény elkeriilése érdekében javasoljuk, hogy a 1égzésszam magas riasztési
értékeét a tényleges értéknél 20-30%-kal magasabbra allitsuk be. A >130/perc
légzésszamot altalaban a lélegeztetdgép korében 1évd kondenzélt viz
mozgasa altali automatikus triggerelés okozza. Ennek megel6zése érdekében
a kondenzalt vizet rendszeresen el kell tavolitani, vagy olyan légzokort kell
hasznalni, ahol a vizgdz képes elparologni a csé falan keresztiil.
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A HFOV soran a szén-dioxid eltavolitasat a CO» diffuzios egyiitthato
hatdrozza meg. Bar a HFOV alatt a percventilaci6 mint paraméter nem
relevans mutato, sok l¢legeztetdgépen a HFOV alatt is be kell allitani a MV
riasztési hatarértékeket. A HFOV nagy "percventilacioval" jar (altalaban >1
L/kg/perc), igy a MV riasztasi fels6 hatarértékét jelentdsen meg kell emelni,
maskiilonben folyamatos "MV magas" riasztés 1ép fel. Amikor a 1¢élegeztetési
mddot visszavaltjak konvencionalisra, a klinikusoknak emlékezniiik kell a
MYV riasztasi hatarérték csokkentésére.

Anyagunkban sok olyan ,,alacsony légzéstérfogat” riasztas volt, ahol a Pmax
korlatozta a belégzési csucsnyomast, ¢és megakadalyozta, hogy a
LElegeztetogép elegendd nyomast hasznaljon a beallitott céltérfogat
biztositasahoz. Javasoljuk, hogy a Pmax-ot olyan magas szinten allitsak be,
ahol még nem valo6szinii, hogy gyakori riasztast valt ki, de arrol, hogy a
IElegeztetogép ilyen magas csucsnyomast hasznal, a klinikusoknak mar
tudniuk kell azért, hogy meg tudjak vizsgalni, mi torténik a l1élegeztetdgéppel
és az Ujsziilottel, és hogy sziikség van-e beavatkozasra vagy a lélegeztetési
paraméterek megvaltoztatasara.

A riasztasok gyakori oka az aramlasérzékel6vel kapcsolatos probléma volt.
Az aramlasérzékelok riasztasait az ellatoszemélyzet néha tobb oran keresztiil
is tlirte anélkiil, hogy annak okat kikiiszobolte volna. Fontos hangsulyozni,
hogy a szinkronizalt lélegeztetéshez elengedhetetlen a jol miikodd
aramlasérzékel6. Az éaramlasérzékeldre sziikség van a légzési térfogat
kiszamitasadhoz is, ami viszont elengedhetetlen a VG lélegeztetéshez. Az
aramlasérzékeldket rendszeresen kalibralni kell, és ha kondenzalt viz miatt
szennyezddnek, cserére szorulhatnak.

5.3. Az ujsziilottlélegeztetégép hullimformainak és hurkainak
szamitogépes elemzése

Kifejlesztettiink és validaltunk egy olyan szamitégépes programot
(Ventiliser), amely az ujsziilottkori 1élegeztetdgéprol letoltott léguti nyomas
¢és aramlas adatokbol azonositja és jellemzi az egyes befuvasokat. A szoftvert
a Driger Babylog™ VN500 Iélegeztetogéprol letoltott nyers adatokkal
fejlesztettiik ki és teszteltiik elsé korben. Mivel azonban a program bemenete
platformfiiggetlen, és barmilyen tablazatos formatumu aramlasi és nyomas
adatot elfogad, ami kellden nagy mintavételi gyakorisaggal rendelkezik, a
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Ventiliser potencialisan barmely olyan ujsziilottkori 1élegeztetogéppel
hasznalhato, amelyrdl ilyen adatok nyerhetdk.

Felnéttek 1¢legeztetése sordn a beteg ¢és a lélegeztetdgép kozotti
kolcsonhatasok azonositasara és jellemzésére mar fejlesztettek ki
szoftvereket, de ezeket ujsziilotteknél még nem hasznaltdk vagy validaltak.
A felnétt és az ujsziilott 1¢élegeztetés fiziologidja jelentdsen kiilonbozik: az
ujsziilotteket altaldban mandzsetta nélkiili endotrachedlis tubussal intubaljak,
¢és a tubus koriil 4ltalaban van tobb-kevesebb levegdszokés. Tovabba az
ujszilottek 1¢legeztetése soran altalaban kevesebb szedaciot hasznalnak,
mint felndttek 1¢legeztetése esetén, és a csecsemdk gyakran 1élegeznek a gépi
befiivasok alatt is. A neonatoldgidban hasznalt 1¢élegeztetési modok és
beallitasok is eltérnek a felnbttek lélegeztetése soran hasznaltaktol, és a
beteg-1¢legeztetdgép kdlcsonhatasok is kiilonbdznek.

A Ventiliser szabalyokon alapuld (,,rule-based”) algoritmuson alapul, a
program nem hasznal gépi tanulast. A gépi tanulasi modellek gyakran jobban
teljesitenek, ha olyan 0j adatokon tesztelik 6ket, amelyeket az algoritmus
fejlesztése soran nem hasznaltak. A feliigyelt (,,supervised”) gépi tanulési
modszerek kifejlesztéséhez azonban nagy annotalt adathalmazokra van
sziikség, amelyet csak a szakteriilet szakért6i tudnak eldallitani kézi
annotacioval. Mivel a 1élegeztetOgép adatok a Iélegeztetogép és a beteg
kozotti interakciok miatt Osszetettek és zajosak, a befuvasok ezreit kellene
megvizsgalniuk és manudalisan annotalniuk az 0jsziilottkori 1¢élegeztetésben
megfeleld szakértelemmel rendelkezd klinikusoknak. Ezenkiviil a nagy
kockazatu technologidk, példaul az életfenntartd berendezések gyartdi és
szabalyoz6 hatdsagai is vonakodnak az un. "fekete doboz" modellek, példaul
a gépi tanulasi algoritmusok elfogadasatol és jovahagyasatol.

Szabalyokon alapuld algoritmusa ellenére a Ventiliser harom, az algoritmus
kifejlesztése soran nem hasznalt rovid mintdban >97%-os pontossaggal
helyesen azonositotta a befuvasokat és azok alfazisait. A manualisan annotalt
adatokon végzett, mintan kiviili (,,out of sample”) validalas is azt mutatta,
hogy a Ventiliser algoritmusa jo pontossaggal volt képes azonositani a
befuivasok kulcspontjait (az alfazisok kozotti hatarokat). A kulcspontok
kozotti intervallumok hossza pedig megadta az egyes alfazisok hosszat.

Reményeink szerint a Ventiliser felhasznalhato lesz a jovoben kifejlesztett
Osszetettebb vagy kifinomultabb szegmentalo algoritmusok
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teljesitményének teszteléséhez, a grafikus felhaszndléi feliilet pedig
alkalmazhaté manudlisan annotdlt adatallomanyok eldallitasdhoz. A
Ventiliser lehetévé teszi a gépi befuvasok kvantitativ elemzését hosszh
Iélegeztetési iddszakok alatt, és a jovOben varhatéan megkonnyiti az ilyen
jellegili vizsgalatokat is.

5.4. Jovébeli iranyok

Mivel a gépi lélegeztetés rovid és hosszu tava szovodményekkel jar,
kivanatos a lélegeztetogépek tovabbi fejlesztése annak érdekében, hogy
korlatozni lehessen az elkeriilhetetlen gépi Iélegeztetési szovodményeket. Az
elvégzett és kozzétett tobb ezer klinikai vizsgalat ellenére korlatozottak a
bizonyitékok arra vonatkozdan, hogy milyen 1élegeztetési modokat és milyen
Iélegeztetogép beallitasokat kell alkalmazni. Ugyanakkor a respiratorok,
mint orvosi eszkozok az elmult 2-3 évtizedben igen jelentds fejlodésen
mentek keresztiil. A klinikusok azonban altalaban nincsenek tisztdban a
modern Iélegeztetési modok részleteivel, és néha a modern 1¢élegeztetégépek
altal kinalt szadmos lehetdséggel sem. Ahhoz, hogy a klinikusok jobban
megeérthessék gépeik miikodését, objektiv adatokra van sziikségiik, amelyek
tajékoztatjadk Oket a kiilonbozd lélegeztetdgépek és 1élegeztetési mddok
klinikai koriilmények kozott (in vivo) tesztelt hatékonysagarol, ahelyett,
hogy csak laboratériumi (in vitro) koriilmények kozott szerzett
tapasztalatokra, vagy rovid kontrollalt vizsgalatok eredményeire alapoznak
az agy melletti dontéseiket. Ilyen adatok gytijtése volt a f6 motivacioja az
ebben a dolgozatban bemutatott vizsgalatoknak. A kovetkezd szakaszban
roviden kitérek arra, hogy véleményem szerint hova fog vezetni és milyen
elényokkel jarhat az 0jsziilott 1¢élegeztetogépek tovabbi fejlesztése.

Jelenleg a [élegeztetdgépek adatletoltd programjai kutatasi eszkozok,
amelyeket a 1¢legeztetdgépek gyartoi csak bizonyos felhasznalok szamara
bocsatanak rendelkezésre, és a kinyert adatok csak kutatasi célokra
hasznélhatok fel, a klinikai ellatas soran nem. Ugy vélem, hogy a modern
gépek hasznalata soran a lélegeztetdgép adatok folyamatos ,,streaming®-
jének ¢és letoltésének a napi klinikai rutin részévé kellene valnia. A
technologia hasznalhatna nem intruziv eszkozoket (pl. Raspberry Pi
mikroszamitogépeket), vagy az adatokat lehetne vezeték nélkiil is
tovabbitani megfelel6 taroloeszkozokre. Az ilyen nagy gyakorisagh
mintavétellel nyert I¢legeztetdgép adatok feldolgozasahoz és értelmezéséhez
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olyan szamitastechnikai eszk6zokre van sziikség, amilyeneket ez a dolgozat
is bemutat. Ezek a software-ek nyilt forraskoduak és szabadon
hozzaférhetéek, de a klinikusok ritkan ismerik Oket. Fontosnak tartom
amellett érvelni, hogy az orvosi adatok elemzésére szolgald
szamitastechnikai eszk6zok haszndlatara a jovoben nagyobb hangsulyt
kellene fektetni mind a gradudlis mind a posztgradualis orvosi képzésben,
mivel a hasonl6 tigynevezett, Big Data” azaz ,,nagy adathalmazok™ a klinikai
orvostudomany legtobb teriiletén mindeniitt jelen vannak, vagy rovidesen
jelen lesznek. Sziikség van tovabba az egészségligyi kutatdsban dolgozo
informatikusok szamanak ndvelésére, valamint a klinikai ¢és adat
tudomanyban dolgozé szakemberek kozotti integraciora és a kommunikéacio
javitasara is.

Jelenleg nagyszamu kiilonféle 1élegeztetogép riasztas létezik, de ezek koziil
sok felesleges, nehezen értelmezhetd vagy egyenesen klinikailag
értelmezhetetlen. Sok riasztas csak egy lélegeztetési paramétert értékel, és a
klinikusoknak kell bedllitani egy adott riasztasi hatarértéket, amely ugyanaz
marad mindaddig, amig azt meg nem valtoztatjak. Lélegeztetett Gjsziilottek
esetében azonban egyes paraméterck, mint példaul a 1égzésszam és a
percventilacio, jelentds rovid tava variabilitdst mutathatnak, és iddvel
valtoznak is, ahogy a betegség lefolyasa, a 1égzésmechanika, a posztnatalis
érettség és az ujsziilott szedacios szintje valtozik. Az ellatd személyzet ritkan
vizsgalja feliil a riasztasi hatarértékeket, és még ha feliil is vizsgalja azokat,
a riasztasi hatarértékek nem allithatok be fiziologiailag relevans szintre
anélkiil, hogy e paraméterek rovid tava valtozékonysaga ne okozna jelentds
szamu riasztast. Ezért ezeknek a gépi riasztasoknak az értéke jelenlegi
forméjukban megkérddjelezhetd.

A jovo az "intelligens" 1élegeztetdgép riasztasok kifejlesztése lesz, amelyek
egyes adatpontok vagy rovid iddszakok vizsgalata helyett tobb
élegeztet6gép paramétert és azok hosszabb iddbeli tendencidit veszik majd
figyelembe. Az intelligens riasztasok a fizioldgiai paraméterekbdl, példaul
az oxigén szaturacid és a transzkutan vagy a légzésvégi CO2 mérésébol is
kapnak majd adatokat. Mesterséges intelligenciat hasznalnak majd a
nemkivanatos események €s a riasztas sziikségességének elorejelzésére, bar
a ,fekete dobozos” gépi tanulasi modellekkel kapcsolatos aggalyokat és az
értelmezhetd mesterséges intelligencia sziikségességét még meg kell oldani,
miel6tt az ilyen algoritmusok rutinszerti klinikai hasznalatba keriilhetnek.
Hosszl tdvon azonban ezek az intelligens riasztasok valoszintileg képesek
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lesznek majd csokkenteni a téves riasztidsokat és a riasztasi faradtsag
kialakulasanak kockazatat.

Lélegeztetett ujsziilotteknél a beteg ¢és a Iélegeztetdgép kozotti
kolcsonhatasok eléfordulasi gyakorisaga és jelentdsége nagyrészt ismeretlen.
A tankonyvek és attekintd cikkek altalaban idealizalt 1élegeztetdgép
hullamforméak ¢és hurkok illusztracidit mutatjdk be, amelyeket kézzel
rajzoltak vagy a lélegeztetogép képerny6jének "megfeleld idoben" torténd
fényképezésével allitottak el6. Elméleti 1égzési ciklusokat mutatnak,
amelyekben vagy nincsenek beteg-gép interakciok vagy idealizalt beteg-
LElegeztetogép  koOlcsonhatasokat abrazolnak, amelyek a  klinikai
gyakorlatban ritkan fordulnak el6. A modern 1¢legeztetdgépek kijelzoi valos
idoben mutatjak a lélegeztetdgép hullamformait és a hurkait, de az elfoglalt
klinikusoknak ritkan van idejiik arra, hogy hosszabb idén keresztiil figyeljék
a lélegeztetogép képernydjét. Ezért a neonatologidban a 1égzési
hullamformak Osszetettsége ¢€s a Dbeteg-lélegeztetégép interakciok
gyakorisaga erdsen alulértékelt.

Felnétteknél a gyakori Iélegeztetégép aszinkronidk rossz klinikai
kimenetellel tarsulnak. Az ujsziilottkori beteg-gép interakciok hosszabb
iddszakon keresztiil torténd szamszertsitésének hianya azonban akadalyozza
az Ujszilottkori gép-beteg kolcsonhatasok és a klinikai kimenetel
Osszefliggéseit vizsgald kvantitativ tanulmanyokat. A Iélegeztetogép
nyomas- és aramlasi adatainak nagy mintavételi sebességgel torténd letdltése
lehetdvé teszi az egyes légzési ciklusok részletes megjelenitését. Az
interakciok azutan emberi megfigyeléssel és annotacidval azonosithatok, bar
ez jelentds munkat igényel az ujsziilottkori 1élegeztetést jol ismerd
klinikusoktol. Az ilyen manudlisan indexelt adathalmazokat viszont fel lehet
hasznélni a gép-beteg kolcsonhatasok automatikus felismerésére alkalmas,
feliigyelt gépi tanulasi algoritmusok kifejlesztésére. Ilyen algoritmusok
segitségével hosszi idon keresztil meg lehetne hatdrozni az egyes
kolcsonhatasok gyakorisagat, és kvantitativ médon tanulményozni lehetne a
klinikai kimenetellel valé Osszefiiggésiiket. Hosszii tavon olyan
Iélegeztetogépeket is ki lehetne fejleszteni, amelyek tajékoztatjadk a
klinikusokat a 1¢legeztetett 1ijsziilotteknél eléforduld beteg-lélegeztetdgép
interakciok és aszinkronidk gyakorisagarol és azok idobeli valtozasarol.

A gépi Iélegeztetés, minden fejlodése ellenére, félig automatizalt technologia
maradt. A klinikusok kiilonbozo 1élegeztetogép paramétereket allitanak be,
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amelyeket azutan a lélegeztetogép megprobal a célértéken vagy annak
kozelében tartani. Az ellatd személyzet folyamatosan ellendrzi az oxigén
szaturaciot és ujabban a szén-dioxid-szintet transzkutan vagy kilégzésvégi
CO:2 monitorozassal, és idonként vérgaz elemzést végez. Ezek alapjan a
LElegeztetogép paramétereit a klinikusok feliilvizsgaljak és modositjak,
amikor ugy ¢érzik, hogy erre sziikség van.

Szamitogéppel ellatott 1€legeztetdgépekkel és folyamatosan monitorozott
¢élettani  valtozokbol szarmazd visszajelzésekkel a gépi 1élegeztetés
potencialisan automatizalhatd. A teljes automatizalas (legaldbb) harom
komponenst foglalna magédban: (1) az oxigenizacid6 automatikus
szabalyozasa az oxigén szaturacié visszajelzése alapjan; (2) a szén-dioxid
eliminacié automatikus szabalyozasa a folyamatosan monitorozott szén-
dioxid-szintek visszajelzése alapjan; (3) a beteg és a l¢legeztetogép kozotti
kedvezotlen kolesonhatasok folyamatos monitorozasa és a lélegeztetogép
beallitasainak automatikus modositasa ezek minimalizalasa érdekében.

Az oxigenizacié automatizalasat a FiO» automatikus beallitdsdval mar
bevezették a klinikai gyakorlatba. A széndioxid eliminaci6é automatizalasara
is kifejlesztettek szoftvereket, példaul automatikus leszoktatasi protokollokat
¢és kotelezd percventilaciot (,,mandatory minute ventilation”), és néhany
modern 1élegeztetdgépen ezek mar elérhetdk. A neonatoldgiaban azonban
még nem hasznaltak ezeket, kivéve kisebb klinikai vizsgalatokban. Raadasul
a COz eliminacié automatizalasanak megvaldsitasa nehezebb és kevésbé
sikeres, mint az automatikus FiO» szabalyozas, mivel a 1élegeztetogép
paraméterei és a pCO2 kozott joval bonyolultabb a kapcsolat, mint a FiO2 és
a szaturacio kozott. Példaul a percventilacid és a CO:2 eliminacio kozotti
korrelacio még akkor is gyenge marad, ha ugyanazon 1jsziilott egymast
kovetd vérgazait vessziik figyelembe, amint azt az ebben a dolgozatban
bemutatott adatok is mutatjak. Elképzelheté azonban, hogy nagy mennyiségii
¢és részletes 1¢élegeztetdgépi és fizioldgiai adat felhasznalasaval komplexebb
paraméterek szarmaztathatok, amelyek jobb eldjelzé6 képességgel
rendelkeznek a COz elimindciora tekintetében. Az ilyen megkozelitésekhez
elengedhetetlen, hogy nagy mintavételi gyakorisagu lélegeztetdgép adatok
alljanak rendelkezésre.

Végiil a modern tjsziilottkori 1élegeztetés célja nemcsak az oxigén szaturacio

és a vérgazok normalis szintjének biztositdsa, hanem az is, hogy a
LElegeztetett jsziilottnek tulzott szedacid alkalmazésa nélkiil is megfeleld
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komfortot biztositson. Ezt csak gy lehet elérni, ha a I¢legeztetogép
paramétereit ugy allitjuk be, hogy a csecsemd komfortérzete megmaradjon,
azaz minimalizaljuk a kéros beteg-1¢legeztetdgép kolcsonhatasokat. Az ilyen
protokollok kidolgozasahoz elengedhetetlen, hogy a Iélegeztetdgép ezeket az
aszinkronidkat automatikusan észlelje és felismerje.
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6. A dolgozat legfontosabb eredményei

1. Szamitéogépes modszereket fejlesztettem ki az  jsziilottkori
Iélegeztetogépekrdl nagy mintavételi gyakorisaggal letoltott adatok
elemzésére. Ezek lehetové tették szdmomra, hogy a Iélegeztetégépek
teljesitményét egyszerre, nagy felbontasban és hosszu idészakokon keresztiil
tanulmanyozzam.

2. Kifejlesztettem egy olyan szoftvert is (Ventiliser), amely automatikusan
elemzi a lélegeztet6gép adatait, a gépi befuvasok, spontan légzések és azok
alfazisainak felismerésével. Bemutattam, hogy a program képes tobb millio
légzésciklus kvantitativ elemzésére. A szoftvert nyilt forraskoduva és
szabadon hozzaférhetéve tettem.

3. Két ujsziilott 1élegeztetogép (a Driager Babylog™ VNS00 és a
fabian™+ncpap 1élegeztetogépek) teljesitményét vizsgaltam klinikai
koriilmények ko6zott, nagy mintavételi frekvenciaval (1 Hz) letdltott adatok
felhasznalasaval, amik révén szinte valamennyi légzési ciklust rogziteni és
vizsgalni tudtam. Vizsgalataimat megel6z6en csak egy hasonld tanulmany
létezett egy masik gyartmanyu 0jsziilottlélegeztetogéppel.

4. Kimutattam, hogy a térfogatcélzott l¢legeztetés soran mindkét
LElegeztetogép az id6 nagy részében a célérték kozelében (<1 ml/kg) tartja a
kilégzési térfogatot, a befivasi csicsnyomads és a légzéstérfogat jelentds
rovid tavu valtozékonysaga ellenére.

5. Megvizsgaltam, hogy az adott Iélegeztetdgép hogyan teljesit
térfogatgarantalt izemmodban, ha a tubus koriil jelentds levegdszokés
észlelhetd. Azt talaltam, hogy a fabian™-+ncpap 1élegeztetdgép 50%-os
szivargasig jol teljesit, és ugyanezt taldltam a VN500 1élegeztetégép esetében
is, amennyiben a szivargas kompenzaciés mod nem volt bekapcsolva.

6. Elsoként vizsgaltam a Driger Babylog™ VNS500 Iélegeztetogép
szivargas kompenzacios térfogatgarantalt modjat, amely e lélegeztetogép
modell egyediilallo tulajdonsdga. Kimutattam, hogy a szivargas
kompenzaciés modban a légzéstérfogat még >50%-os tubus koriili
leveg6szokes (,,leak™) esetén is jol fenntarthatd, bar variabilitasa fokozott.
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7. Elemeztem, hogy a maximalisan megengedett befivasi nyomas (Pmax)
megvalasztasa hogyan befolyasolja a légzéstérfogat fenntartasat
térfogatgarantalt 1élegeztetés soran. Kimutattam, hogy ha azt az 4ltalanos
ajanlast kovetjiik, miszerint a Pmax-ot 5 mbar-ral az ,,lizemi” PIP felett kell
tartani, az a megfeleld légzéstérfogat bevitelének elmaradasat okozza, és
gyakori riasztasokat eredményez.

8.  Elészor szamoltam be arr6l, hogy a nyomasemelkedési id6
megvalasztasa hogyan befolyasolja a Iélegeztetdgép paramétereit és a
vérgazokat, az ujsziilottkori térfogatgarantalt 1¢legeztetés soran. Kimutattam,
hogy a nyomasemelkedési idok széles skalaja biztonsagosan alkalmazhato
klinikai allapotromlas vagy a vérgazok jelentds megvaltozasa nélkiil.

9. Elsoként vizsgaltam ujsziilottekben az SIMV-VG iizemmodot a
spontan légzésekre adott nyomdastamogatds alkalmazasaval. Kimutattam,
hogy erds spontan 1égzéssel rendelkez6 1jsziildtteknél a térfogatgarantalt
kotelezo befuivasok csticsnyomasa lecsokken, ami paradox helyzetet teremt,
mert a beteg igy kisebb tamogatast kap a Iélegeztetogéptol, mint a
nyomastamogatott spontan légzések esetében.

10. Megvizsgaltam azt a gyakran vitatott klinikai szituaciot, amikor
térfogatgarantalt 1élegeztetés soran az erds spontan légzéssel bird
ujsziilotteknél a belégzési csucsnyomas a PEEP szintje kozelébe csokken.
Megallapitottam, hogy ez az allapot nem vezet a beteg kimeriiléséhez, illetve
a korabban feltételezett hiperkapnidhoz vagy acidozishoz sem.

11. Elemeztem a térfogatgarantalt I¢legeztetést hipoxids-iszkémias
enkefalopatiaban szenvedd ujsziilotteknél. Kimutattam, hogy a VG
alkalmazasa ezeknél a csecsemoOknél csokkenti a 1égzési térfogatokat, és
gyakran nagyon alacsony belégzési csticsnyomast eredményez anélkiil, hogy
befolyasolna a pCO»-t.

12. Elsoként végeztem el a HFOV-VG — egy viszonylag 0j és egyre
szélesebb korben hasznalt 1élegeztetési mod — alkalmazdsa soran a
LElegeztetogép paramétereinek részletes elemzését. Kimutattam, hogy az
oszcillacios térfogatok rovid tavon jelentds valtozékonysagot mutatnak, de
atlagosan a célérték kozelében maradnak. Adatokat szolgéltattam arrdl is,
hogy milyen oszcillaciés térfogatok sziikségesek a pCOs-szintek
céltartomanyban tartasahoz.
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13. Bizonyitottam, hogy HFOV tizemmod alkalmazésa soran a szén-dioxid
diffuzios egyiitthatd (DCO2) testtomegre korrigaladsa javitja annak

crer

14. Elsoként vezettem be a térfogatcélzott Iélegeztetést siirgdsségi
Ujsziilottszallitas soran. Kimutattam, hogy a VG alkalmazasakor a szallitdsok
utani vérgazok tekintetében ugyan nem volt kiilonbség, a 1égzési térfogatok
valtozékonysaga azonban csokkent és a tulzottan magas 1égzési térfogatok is
ritkabban fordultak eld.

15. Elemeztem, hogy a gyorsulds és a vibracido hogyan befolyasolja a
LElegeztetogep teljesitményét és a beteg-l¢legeztetdgép kolcsonhatasokat az
Ujsziilottek szallitasa alatt. Azt talaltam, hogy a 1¢legeztetdgép paraméterei
még az erds vibracid vagy a nagyfoku fenntartott gyorsulas id6szakaiban is
stabilak maradtak, bar a lélegeztetogép hulldmformai és hurkai dsszetettebbé
és rendezetlenebbé valtak.

16. Szamitogépes uton tobb ezer 1élegeztetdgépi riasztast gyljtottem Ossze
¢és elemeztem. Azt taldltam, hogy az ujsziilottek 1élegeztetése soran igen
gyakoriak a riasztasok, atlagosan hatpercenkénti gyakorisaggal. Azt is
kimutattam, hogy a klinikai személyzet néha tobb 6ran keresztiil toleralja a
riasztasokat anélkiil, hogy orvosolna az alapproblémat.

17. Kimutattam, hogy a Iélegeztetdgép riasztasainak tobbségéért néhany
riasztasi tipus felelds. Kimutattam, hogy a percventildcioval és a
légzésszammal kapcsolatos gyakori riasztasok e paraméterek normalis
valtozékonysaganak tudhatok be, ami a legtobb 1élegeztetett 1jsziilottnél
megfigyelhetd volt. Bemutattam, hogy nem lehet tigy beallitani e riasztasok
hatarértékeit, hogy a gyakori riasztasok elkeriilhetok legyenek, de a riasztasi
hatarértékek mégis relevansak és biztonsagosak maradjanak.
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8. Scientometria

Bélteki Gusztav (Gyermekgydgyaszat) tudomanyos és oktatéi munkassaganak 6sszefoglalasa
MTA V. Orvostudomanyi Osztalya (2023.08.29)

I 2 37
szakcikk ozi i , idegen nyelvii 31 901 1019
szakcikk hazai idegen nyelvii 0 0 0
szakcikk magyar nyelvii 1 0 0
szakcikk sokszerzés, érdemi szerzoként® 0 0 0
0 6 kdzlemény 3 58 59
révid kézlemény 2 1 1
II. Konyvek 1
a) onyv, A y ol 1
idegen nyelvii 0 0 0
magyar nyelvii 1 0 0
aa) Felsdoktatasi tankdnyv 0 0 [
b) anyv, kezikony, — Bny = 0
idegen nyelvii 0
magyar nyelvii 0
bb) Fels6oktatasi tankonyv 0
IIl. Konyvrészlet 2
idegen nyelvii 0 0 0
magyar nyelv(i 2 0 0
cc) Felséoktatasi tankonyvfejezet 0 0 0
Iv. 6 7 0 0 0
Oktatasi ké é 6 (l1.aa,bb-lll.cc) 0 0 0
a o é (1.-1V) 40 960 1079
és oktatasi ko é ) (I-IV.) 40 960 1079
V. Tovabbi a miivek 5
_Tovébbi Iudoménygs mﬁ\{ek, ide értve anem teljes folyé_iratc_ikkeket _és anem 2 0 0
ismert I teljes is
Oségi és, aszola valaszok 3 6 7
Oltalmak ) 0 0 0
VL. Hivatkozott absztraktok® 0 0 0
Osszes i 966 1086
Hirsch index® 14
| E] index® 32

Els6 szerzés teljes folyoi szama? 13 599
Utols6 szerzés teljes folysiratcikkek szama? 12 85
|A tudomanyos fokozat (PhD) elnyerése utani (2006) teljes tudomanyos 33 614
Girati szama
|Az utols6 10 év (2013-) tudomanyos, teljes, lektoralt tudomayos 27 328
Giratcikkeinek szama
hi G ko. i i szama (az o
6sszes hi 1) 290 26.7%
Hi sok szama, amelyek nem szerepelnek a WoS/Scopus rer 1+0
Jelentés, guideline 0 0
Csoportos (multicentrikus) ko i6s kézremiikode’ 3 346
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budapesti Peter Cerny Alapitvanyi MentOszolgalat esetein. Szeretnék
koszonetet mondani ezen egységek valamennyi orvosanak és névérének az
odaadod és magas szinvonali klinikai munkéjukért, mivel enélkiil ezek a
vizsgalatok nem torténhettek volna meg.

Kiilonosen halas vagyok Somogyvari Zsoltnak, a Peter Cerny Alapitvany
vezetdjének, aki batoritott arra, hogy a neonatologiat valasszam
szakteriiletemnek, és akinek szakmai elkdtelezettsége és hosszi tavi
tamogatasa lehetdvé tette az ujsziilott szallitds soran végzett vizsgalatokat.
Kiilon koszonetet szeretnék mondani Colin Morley professzornak is, akinek
lelkesedése és az T1jsziilottkori 1égzéstamogatasrol szerzett hatalmas
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megfelelden iranyitsam kutatdsaim iranyat.

Szeretnék koszonetet mondani annak a sok orvosnak és orvostanhallgatonak,
akik hozzajarultak az ebben a dolgozatban bemutatott tanulmanyokhoz.
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Halaval tartozom a két 1¢legeztetégép-gyarté cégnek (Dréger és Vyaire),
amelyek ujsziilott 1¢élegeztetdgépei az ebben a dolgozatban bemutatott
tanulmanyok targyat képezték. Kiilondsen halas vagyok Thomas Kriigernek
¢és Kreske Maxnak (Dréger), valamint Roland Hotznak és Rainer Kiihnernek
(Acutronic, késébb Vyaire) a [élegeztetdgépek miuszaki részleteivel
kapcsolatos szakért6i tanacsaikért.

Sok mas személyt is megemlithetnék, és talan meg is kellett volna
emlitenem, akik az évek soran hatassal voltak ram és a kutatasaimra, de
mindannyiuk emlitése meghaladta volna e rovid fejezet kereteit. Mindezek
utan megtiszteltetésnek érzem, hogy két kivalo — a kelet-angliai és a
magyarorszagi — neonatologiai szakmai k6zosség tagja is lehetek, és azt is,
hogy egy ilyen sok sikerélménnyel jaro klinikai szakteriileten dolgozhatok.
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