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zwigzanych z niedojrzatoscig osrodkowego ukfadu nerwowego i obnizong wrazliwoscig che-
moreceptorow na zmiany stezenia jonow H+, CO,. Bezdechy najczesciej maja charakter idio- Whptlyneto: 12.09.2016
patyczny i ulegaja samoistnemu cofaniu w momencie osiaggniecia przez noworodka dojrzato- Zaakceptowano: 03.10.2016
$ci odpowiadajacej 34.-37. tygodniu cigzy. W leczeniu bezdechdw stosuje sie stymulacje do- DOI: dx.doi.org/10.15374/PwAil02016014

tykowa oraz rézne formy bezinwazyjnego i inwazyjnego wsparcia oddechowego (CPAP, MV).
Leczenie farmakologiczne polega na podawaniu metyloksantyn, a przede wszystkim kofeiny.
Kofeina jest ztoty standardem w leczeniu bezdechéw. Wczesna opieka rozwojowa, fizykote-
rapia i kangurowanie to metody w znacznym stopniu wspierajace leczenie farmakologiczne.
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ABSTRACT: Apnea of prematurity are one of the most common pathologies prematurely born
baby. They are defined as a break in the spontaneous respiration for at least 20 seconds asso-
ciated with bradycardia (<80/min). The etiology of sleep apnea is complex but relates prima-
rily to central respiratory requlation disorders related to the immaturity of the central nervous
system, and lower sensitivity of chemoreceptors to changes in the concentration of H+, CO,
and proprioceptors. Apnea are usually idiopathic and undergo spontaneous backflow when
reaching the newborn maturity corresponding to 34-37 Hbd. Treatment: stimulation of CPAP,
MV pharmacological therapy involves the administration of methylxanthines and especially
caffeine. Caffeine is the gold standard in the treatment of apnea. Early developmental care,
physical therapy and kangaroo mother care method is largely supportive pharmacological tre-
atment.

KEY WORDS: caffeine, CPAP, etiology apnea, invasive ventilation, kangaroo care, newborn, pre-
mature apnea

UKtAD ODDECHOWY U NOWORODKOW o 26.-28. tydzien ciazy (hebdomadalis - Hbd) — w tym

PRZEDWCZESNIE URODZONYCH czasie sie¢ naczyn ptucnych oplatajgcych pecherzyki
plucne zaczyna umozliwia¢ wymiane gazowa;

Zaburzenia oddychania, w tym najczestsza i zwykle diu- o 24.Hbd - wtym czasie w ptucach pojawia si¢ surfak-

gotrwala ich posta¢, jaka sa bezdechy, zalezag w duzej mie- tant, czyli czynnik obnizajacy napiecie powierzch-

rze od stopnia rozwoju pluc. Kluczowe etapy tego rozwo- niowe i stabilizujacy pecherzyki ptucne; jest w pelni

ju to: rozwiniety okolo 35. tygodnia ciazy;
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o wzrost objetoéci pluc (do 200 ml), liczby peche-
rzykéw plucnych (24x16), $rednicy pecherzyka
(150 mikronéw) oraz powierzchni wymiany gazowej
do 2,8 m? (Tabela 1) [1-3].

Rozwdj pluc jest procesem dlugotrwalym i konczy sie

okoto 8. roku zycia.

Objawy kliniczne wynikajace z niedojrzaloéci morfolo-

gicznej ptuc charakteryzuja sie:

o nieregularnymi i plytkimi oddechami z udzialem
dodatkowych mie$ni oddechowych (wcigganie i za-
padanie sie mostka, stekanie wydechowe, wcigganie
miedzyzebrzy, szarpanie przepony), powodowanymi
zjawiskiem opdznienia wchtaniania ptynu ptucnego,
ktérego ewakuacja odbywa si¢ droga naczyn limfa-
tycznych i krwiono$nych, oraz niedostateczng czyn-
nosciowa pojemnoscia zalegajaca (ang. functional
residual capacity — FRC). Leczenie polega na wspo-
maganiu oddechu;

o zespolem zaburzen oddychania (ZZO) spowodowa-
nym niedoborem lub brakiem surfaktantu;

o przejéciowa wiotkoscig tchawicy i drzewa oskrze-
lowego zwigzang z niedojrzaloscia ukiadu mie-
$niowo-szkieletowego.

BEZDECHY U WCZESNIAKOW

Bezdechy wcze$niakow sg jedna z najczestszych patologii
wystepujacych u przedwczesnie urodzonego dziecka. De-
finiowane sg jako przerwy w spontanicznej czynnosci od-
dechowej na co najmniej 15-20 sekund, z towarzyszacymi
epizodami desaturacji SaO, <80% i bradykardiag <80 ude-
rzen serca/minute trwajaca >4 sekund. Nie ma jednak usta-
lonych dokfadnych granic czasowych dotyczacych trwa-
nia tych objawéw w celu zdefiniowania bezdechu patolo-
gicznego [3-5]. Etiologia bezdechéw jest wieloczynnikowa
i - mimo najczeéciej samoistnego ustepowania idiopatycz-
nej ich postaci - czesto wymaga zlozonej diagnostyki réz-
nicowej. Bezdechy wystepuja u okoto 50% wszystkich no-
worodkéw urodzonych <37. tygodnia ciazy i u 100% dzieci
urodzonych z waga <1000 g [4]. W Tabeli 2 przedstawiono
czesto$¢ wstepowania bezdechéw w zaleznosci od dojrzalo-
$ci noworodkow.

Bezdechy dzieli sie na trzy grupy:

o pochodzenia centralnego — 10-25%;

«  postac obturacyjna — 10-25%;

«  posta¢ mieszana — 50-75%.

Bezdech pochodzenia centralnego to catkowite przerwa-
nie oddychania bez wyraznych objawéw niedroznosci w ob-
rebie drég oddechowych. W bezdechu obturacyjnym nowo-
rodek probuje oddycha¢ mimo przeszkody w drogach odde-
chowych, co doprowadza do nadmiernych patologicznych
ruchow klatki piersiowej. Niedrozno$¢ drog oddechowych

Rozwdj centralnej czynnosci chemoreceptordw

REAKCJE W RDZENIU KREGOWYM

Zahamowanie odruchu
krtaniowego

Obnizenie centralnej
chemowrazliwosci
Ciezka depresja
hipoksemiczna

Preferencyjne zahamowanie
odpowiedzi neuronalnej do
gornych drég oddechowych
Ryc. 1. Eksperymentalny model powstawania bezdechu u noworodka
bezposrednio po urodzeniu. Opracowano na podstawie [7].

zwykle dotyczy gardla, ale moze takze wystapi¢ w obre-
bie krtani czy tchawicy. Mieszany bezdech powstaje zwy-
kle z powodu zwezenia drég oddechowych, nastepujacego
po bezdechu pochodzenia centralnego [6].

Bezdechy maja najczeséciej charakter idiopatyczny i uste-
puja samoistnie w przypadku osiggniecia przez noworodka
dojrzatosci odpowiadajacej 34.-37. Hbd.

Mechanizm powstawania bezdechéw nie jest dokladnie
wyjasniony. Neurobiologia rozwojowa opisuje mechanizmy
odpowiedzialne za bezdechy jako obnizong wrazliwo$¢ che-
moreceptoréw na zmiany stezenia jonéw H*, CO, i proprio-
receptoréw (Ryc. 1). U podioza tych zmian lezy niedojrza-
to§¢ osrodkowego ukladu nerwowego (OUN) i nieukon-
czona mielinizacja w obrebie mézgu oraz nerwéw obwodo-
wych. W odpowiedzi na hiperkapni¢ noworodek - a zwlasz-
cza wezesniak — reaguje inaczej niz osobnik dorosty, czy-
li poprzez wydtuzenie wydechu. Powoduje to zmniejsze-
nie objetosci minutowej. Natomiast odpowiedzig na hipok-
sje jest krotkotrwaly wzrost wentylacji z nastepowym obni-
zeniem czestoéci oddechéw oraz depresja oddechowa. Ob-
jawami towarzyszacymi jest spadek przeplywéw w naczy-
niach mézgowych i obnizenie metabolizmu mdzgowego.
Bradykardia towarzyszaca bezdechowi pojawia sie najcze-
$ciej po epizodzie desaturacji, a jej wystepowanie jest zalez-
ne od diugosci jego trwania [7]. Wspolistnienie hiperkap-
nii i hipoksji nie zapobiega depresji oddechowej, co suge-
ruje, ze wzrost PaCO, nie jest spowodowany hipoksj3. Jed-
nak przediuzajacy si¢ stan obnizonej zawartosci tlenu w po-
wietrzu wdychanym powoduje znaczny spadek odpowiedzi
na wzrost PaCO,. W depresji oddechowej biorg udziat neu-
rotransmitery, takie jak: adenozyna, kwas gamma-amino-
mastowy (GABA), serotonina i prostoglandyny. Stosowanie
inhibitoréw tych substancji moze mie¢ wplyw na zapobie-
ganie wystepowaniu bezdechéw [5, 6].

Diagnostyka réznicowa bezdechéw nie jest latwa, stad
najczeéciej rozpoznawana ich postacia sg bezdechy idiopa-
tyczne, w przypadku ktérych obserwuje si¢ zaburzenie réw-
nowagi miedzy ukladami autonomicznym i parasympa-
tycznym. W tym typie bezdechéw, potencjalnie groznych,

©Evereth Publishing, 2016
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Tabela 1. Parametry fizyczne ptuc u donoszonych i przedwcze$nie uro-
dzonych noworodkéw.

Parametr 30. tydzien cigzy 40. tydzien cigzy
Objetos¢ ptuc 25ml 150-200 ml
Masa ptuc 20-25¢g 509

Liczba pecherzykéw ? 50 milionéw
Srednica pecherzyka 32¢ 1509

Tabela 3. Przyczyny bezdechéw u wczedniakdw.
Sepsa wczesna i p6zna
Zakazenie wirusowe
Hemodynamicznie istotny przetrwaty przewdd tetniczy
Encefalopatia niedokrwienno-niedotlenieniowa
Ciezka niedokrwistos¢

Powiekszenie brzucha (zmniejsza objetos¢ ptuc i powoduje stymulacje ner-
wu btednego)

Bol

Wady wrodzone gérnych drég oddechowych
Niedroznos¢ przewodéw nosowych
Zaburzenia metaboliczne

Hipoglikemia

Hipotermia

Hipertermia

obserwuje si¢ nieprawidtowe wartosci réwnowagi kwaso-
wo-zasadowej oraz zaburzenia hemodynamiczne. Ta niesta-
bilno$¢ hemodynamiczna i okresy desaturacji moga wywie-
ra¢ niekorzystny efekt dlugofalowy w postaci przysztych za-
burzen rozwoju. Stad uzasadnione wydaje si¢ zapobieganie
i oczywiscie leczenie wystepujacych bezdechéw.

Bezdechy wystepuja w wielu chorobach okresu noworod-
kowego i czesto sg ich pierwszym, zwiastujacym objawem
(Tabela 3). Ostatnie badania dotyczace wcze$niakéw z cigz
blizniaczych - zwlaszcza monozygotycznych - wskazuja
na mozliwo$¢ genetycznego podioza bezdechéw. Przypusz-
czalng role przypisuje si¢ polimorfizmowi genu adenozyny
Al11A2A [8].Jedna z czestych przyczyn bezdechdéw jest nie-
dokrwisto$¢ wystepujaca u wezesniakdw. Podstawowe zna-
czenie w mechanizmie tej postaci choroby ma zmniejsze-
nie zdolnoéci transportu tlenu wskutek niedostatecznej licz-
by erytrocytéw [5]. Wystepujaca hipoksja powoduje zmniej-
szenie doptywu tlenu do OUN. Opublikowane w Journal of
Pediatrics w 2012 roku badania - dotyczace monitorowa-
nia czynnoéci serca, impedancji pneumograficzne;j i satura-
cji u 67 noworodkéw z masg ciata <1500 g — wykazaly zna-
czace zmniejszenie czestosci bezdechéw po transfuzji kon-
centratu krwinek czerwonych [9]. Inng przyczyna bezde-
chéw jest refluks zotadkowo-przetykowy, chociaz koincy-
dencja tych dwdch zjawisk nie jest jasna i do konca wyja-
$niona. Bezdech wystepuje zwykle jako nastepstwo refluk-
su, a nie zjawisko poprzedzajace go. Refluks moze induko-
wa¢é bezdech zaréwno centralny, jak i obturacyjny poprzez
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Tabela 2. Czesto$¢ wystepowania bezdechéw w zaleznosci od dojrzatosci
noworodkédw. Opracowano na podstawie [3].

Dojrzatos¢ - tydzien cigzy

Czestos¢ bezdechow (%)

<29 100
30-31 54
32-33 15
34-35 7

pobudzenie chemoreceptoréw obecnych w krtani. Nalezy
pamieta¢, ze bezdech moze by¢ spowodowany duzg iloscig
wydzieliny w gérnych drogach oddechowych. Przezprzely-
kowe pomiary pH pozwalajg na rozpoznanie kwasnego re-
fluksu Zofadkowo-przelykowego. Jednak u noworodkéw
otrzymujacych czesto zywienie alkalizujace metoda ta nie
jest dostatecznie wiarygodna. Precyzyjniejsza diagnostyka
jest mozliwa w oparciu o pomiar przetykowej impedancji,
ale nie jest to metoda rutynowo stosowana [5, 10]. Bezdechy
u wezesniakow nie maja znaczenia prognostycznego w wy-
stepowaniu zespolu naglej $mierci niemowlat. W zwigz-
ku z tym domowe rutynowe monitorowanie wcze$niakow
po wypisie ze szpitala nie znajduje uzasadnienia. Moze jed-
nak by¢ wskazane u noworodkéw z grupy wysokiego ryzy-
ka, u ktérych wystepuja nawracajace bezdechy z epizodami
bradykardii, przewleklymi bezdechami. Nie wykazano tak-
ze wiekszego zagrozenia nagla $miercia niemowlat u dzieci
z dysplazjg oskrzelowo-plucng. Rodzice powinni by¢ jednak
poinformowani o koniecznos$ci uktadania dziecka na wznak
w czasie snu oraz o koniecznoéci calkowitego odizolowania
go od dymu tytoniowego [5, 11].

U wcze$niakéw o dojrzatosci >34. tygodnia zycia bez-
dechy wystepuja zwykle w drugiej dobie zycia i zazwyczaj
ustepuja okolo 7. doby zycia. U noworodkéw o dojrzalo-
$ci <28. Hbd bezdechy utrzymuja si¢ znacznie dluzej, czgsto
nawet do 36. tygodnia wieku postkoncepcyjnego. U okoto
20% dzieci urodzonych w 24. tygodniu cigzy obserwuje si¢
bezdechy jeszcze w 40. tygodniu wieku postkoncepcyjnego.
Pelna sprawno$¢ przyjmowania pozywienia oraz osiagnie-
cie stabilizacji cieplnej czesto sa $cile zwigzane z ustapie-
niem objawéw choroby.

Podstawe leczenia bezdechéw stanowi stymulacja ukfa-
du oddechowego wszelkimi mozliwymi metodami, przede
wszystkim nieinwazyjnymi. Stymulacja dotykowa jest
pierwszym i bardzo skutecznym postepowaniem. Bezdechy,
ktérym towarzysza objawy hipoksemii, wymagaja stosowa-
nia CPAP (ang. continuous positive airway pressure), niein-
wazyjnej lub inwazyjnej wentylacji. Rodzaj wentylacji zalezy
od parametréw zyciowych i wynikéw réwnowagi kwasowo-
-zasadowej. Podstawowe znaczenie w leczeniu farmakolo-
gicznym maja metyloksantyny. Ich dzialanie polega na blo-
kowaniu receptoréw adenozynowych w OUN oraz wzro-
$cie cyklicznego 3,5-AMP nasilajacego kurczliwos¢ prze-
pony [12].

79



80

PIELEGNIARSTWO W ANESTEZJOLOGII T INTENSYWNEJ OPIECE 2016,2(3)

Artykut jest dostepny na zasadzie dozwolonego uzytku osobistego. Dalsze rozpowszechnianie (w tym umieszczanie w sieci)
o jest zabronione i stanowi powazne naruszenie przepisow prawa autorskiego oraz grozi sankcjami prawnymi.

Fizjologiczne nastepstwa stosowania metyloksantyn to:

o wzrost czesto$ci oddechdw;

e zmniejszenie stezenia CO,;

o zmniejszenie liczby bezdechéw;

o zwickszenie wentylacji minutowej;

»  wzrost odpowiedzi na wysoki poziom CO;

o zwigkszenie centralnego napedu oddechowego.

Sposrod metyloksantyn zaleca si¢ stosowanie kofeiny,
ze wzgledu na najlepszy indeks terapeutyczny oraz naj-
mniejsze dzialania uboczne. Kofeina jest jednym z pod-
stawowych lekéw w neonatologii, uwazanym za tzw. zloty
standard w zapobieganiu i leczeniu bezdechéw u noworod-
kéw przedwcezesnie urodzonych. Lek ten w postaci cytrynia-
nu kofeiny jest zwykle stosowany od pierwszych dni, a cza-
sem godzin zycia, az do 34.-35. tygodnia wieku postkon-
cepcyjnego. Brak jest szczegotowych zalecen precyzujacych
optymalny moment rozpoczecia terapii kofeing. Metaanali-
za opublikowana w 2015 roku przytacza dane z 5 publikacji
dotyczacych wczesnego podawania leku. Wszystkie te prace
wskazuja na korzysci z wezeéniejszego (w stosunku do poz-
niejszego) rozpoczynania leczenia cytrynianem kofeiny, ale
samo pojecie ,wczesnego leczenia” jest w nich réznie defi-
niowane [13-19].

Wezesne podawanie kofeiny jest metoda uzupelniajaca
wsparcie oddechowe, szeroko stosowang u wigkszo$ci no-
worodkow z zespolem zaburzen oddychania. Chociaz pod-
stawowym wskazaniem do stosowania kofeiny sg bezdechy
u noworodkdw, to podkresla sie takze jej znaczenie w celu
ulatwienia odlaczenia od respiratora i zmniejszenia ryzyka
niepowodzenia po ekstubacji. Lek ten znajduje takze zasto-
sowanie w leczeniu dysplazji oskrzelowo-plucnej [20]. Do-
datkowo coraz czgsciej podkresla si¢ korzystny wplyw wcze-
snego i dlugotrwalego podawania kofeiny na wczesny i diu-
gofalowy rozwdj dzieci [21, 22].

Kofeina jednakowo wchtania si¢ po podaniu dozylnym
i doustnym, dlatego dawkowanie jest identyczne i niezalez-
ne od drogi podania. Karmienie nie wplywa na wchiania-
nie z przewodu pokarmowego. Okres poltrwania u weze-
$niakéw wynosi okolo 100 godzin, a 86% leku jest wydala-
ne przez nerki w postaci niezmienionej. Metabolizm kofe-
iny moze si¢ dodatkowo wydtuza¢ u noworodkéw z niewy-
dolnoscig watroby, nerek, cholestaza oraz u dzieci karmio-
nych wylacznie piersia.

Po podaniu 20 mg/kg masy ciala cytrynianu kofeiny
maksymalne stezenie 6-10 mcg/ml jest osiggane w czasie
od 30 minut do 2 godzin. Stezenie terapeutyczne miesci si¢
w zakresie 5-25 mcg/ml. Rutynowe monitorowanie stezenia
w surowicy nie jest aktualnie zalecane. W przypadku czyn-
nosci serca powyzej 180/minute nalezy rozwazy¢ wycofa-
nie jednej dawki. Terapi¢ odstawia si¢ 5-7 dni po ustapie-
niu bezdechéw, zwykle okolto 33.-34. tygodnia postkoncep-
cyjnego. W przypadku ponownego ich pojawienia si¢ nalezy

znowu stosowaé kofeing przez okolo 2 tygodnie, a nastep-
nie ponowi¢ probe odstawienia. Réwnoczesnie nalezy po-
szukiwa¢ innych mozliwych przyczyn bezdechow i leczy¢
je. Po 32. tygodniu ciazy, a zwlaszcza po 33. tygodniu, me-
tabolizm kofeiny ulega przyspieszeniu; nie ma danych do-
tyczacych optymalnej dawki podtrzymujacej dla tego okre-
su, koniecznej do osiagnigcia stezenia terapeutycznego. Nie
jest bezpieczne wypisywanie do domu noworodka <34. ty-
godnia ciazy z obserwowanymi bezdechami. Po zaprzesta-
niu terapii kofeina dziecko powinno by¢ monitorowane
przez 7 dni. Brak bezdechéw bez leczenia farmakologiczne-
go oraz dobry przyrost masy ciata moga by¢ podstawa wypi-
su do domu [1, 13, 14].

Metoda w sposob ewidentny przyspieszajaca dojrzatosé
OUN, a tym samym zmniejszajacg liczbe bezdechéw i skra-
cajaca czas ich wystepowania, jest kangurowanie. Podczas
kontaktu ,,skéra do skdry” noworodka zwlaszcza z ekstre-
malnie malg masa ciala obserwuje si¢: stabilizacje czynno-
$ci serca (znaczaco mniej epizodéw bradykardii), regular-
niejszy tor oddychania (spadek bezdechéw o 75%), popra-
we saturacji, mniej zaburzen termoregulacji, dluzsze okre-
su snu (skrocenie fazy REM), lepszy przyrost masy cia-
ta i mniej okreséw pobudzenia. Przeklada si¢ to na szybszy
rozwdj moézgu [23].

Mimo licznych publikacji dotyczacych bezdechéw, sta-
le jeszcze aktualne sg watpliwosci dotyczace kluczowych za-
gadnien mechanizméw regulacji zaburzen oddychania, ich
zapobiegania i leczenia. Nalezy zastanowi¢ si¢, czy bezde-
chy rzeczywiscie maja wpltyw na diugofalowy rozwoéj psy-
choruchowy dziecka, a jezeli tak, to jaki czynnik towarzy-
szacy bezdechom jest najbardziej czuly w prognozowaniu
przyszlego rozwoju. Konieczne jest réwniez zastanowie-
nie si¢ nad nastepujacymi kwestiami: czy metyloksantyny,
a zwlaszcza kofeina, poprawiaja parametry rozwoju OUN;
czy refluks Zoladkowo-przelykowy powoduje bezdechy
(a jezeli tak, to czy sa skuteczne metody farmakologicznego
postepowania i czy metyloksantyny (kofeina) wywierajg ko-
rzystny efekt na refluks zoladkowo-przetykowy); jakie zna-
czenie ma ulozenie ciata dziecka wzgledem podloza; co jest
bardziej efektywne w leczeniu bezdechéw - farmakologia
czy nieinwazyjne metody wspomagania oddechu; czy odpo-
wiedz na leczenie zalezy od rodzaju bezdechus; jakie sg naj-
skuteczniejsze dawki kofeiny; kiedy nalezy odstawi¢ lecze-
nie farmakologiczne; czy podawanie metyloksantyn po wy-
pisie noworodka do domu jest bezpieczne i powinno by¢
stosowane; czy nalezy poszukiwa¢ innych metod farmako-
logicznego leczenia; jakie wartodci tlenu i CO, w badaniu
réwnowagi kwasowo-zasadowej mozna tolerowaé przy po-
wtarzajacych sie cigzkich bezdechach; czy z cala pewnoscig
uzasadnione jest profilaktyczne podawanie metyloksantyn.
W odpowiedzi na wszystkie z powyzszych pytan powinny
pomoc badania z randomizacja [4].
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Artykut jest dostepny na zasadzie dozwolonego uzytku osobistego. Dalsze rozpowszechnianie (w tym umieszczanie w sieci)

o jest zabronione i stanowi powazne naruszenie przepisow prawa autorskiego oraz grozi sankcjami prawnymi.

KONFLIKT INTERESOW: nie zgtoszono.
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