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* PIVH

* cPVL

* ROP

* sluchové postihnutie

* PDA

* BPD

* NEC

* neonatalna hypokalciémia




PIVH- Peri- Intra- Ventricular Hemorrhage

* - vyskytuje sa najCastejssie u prematurnych novorodencov zvycajne s
hmotnostou nizSou ako 1500g (20% novorodencov), gestacného veku
nizSieho ako 34 tyzdnov

* - je uzko spdte s multifaktorialnymi hemoragickymi léziami
germindlnej matrix (zasobovana tenkostennymi a fragilnymi
cievami, ktoré su nachylné na zmeny intracerebralneho tlaku—
nasledne dochadza k rupture tychto ciev)



PIVH

e zmeny v cerebralnom tlaku:

e vaginalny porod,

 umela plucna ventilacia,

* pneumotorax,

e asfyxia,

* apnhoe,

* hyperkapnia, hypokapnia

* kardiopatia, PDA

e zavazneé infekcie, sepsa a Sok, masivne tekutinové infuzie



PIVH

* - klinicky asymtomaticky/ symtomaticky- zmeny vedomia (stupor/
kdma), znizena spontanna aktivita, hypotonia, hypoventilacia az
apnoe, generalizované tonickeé krce, areaktivne zrenice, hypotenzia,
bradykardia, instabilita telesnej teploty, metabolicka acidoza, zmeny
metabolizmu glukozy, znizeny hematokrit, SIADH

e - parenchymalne krvacanie- vacsinou unilateralne



PIVH - klasifikacia

* Grade 1: izolované subependymalne krvacanie

e Grade 2: intraventriku
e Grade 3: intraventriku

e Grade 4: intraventriku

arne
arne
arne

krvacanie bez dilatacie komor
krvacanie s dilataciou komor

krvacanie s dilataciou komor a

intraparenchymalnym krvacanim
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Prevencia

e Antenatalna- porod v Specializovanom centre

prevencia prematurity

* Postnatadlna- vyhybanie sa rapidnej objemovej expanzii

korekcia koagulacnych abnormalit
zabezpecenie stabilného systémového tlaku
vitamin K



Liecba a znizenie trvalych nasledkov

e Udrzanie mozgovej cirkulacie v zone autoregulacie
* \Volba optimalnej ventilacnej podpory podla klinického stavu pacienta
* Liecba a prevencia apnoe

e Cord milking ?
* Postnatalne podanie autolognej transfuzie pupocnikovej krvi ?



cPVL- cysticka periventrikularna leukomalacia

* vznika na podklade ischemickych zmien mozgu prematurnych
novorodencov (5-15%), gestacného tyzdna menej ako 32 tyzdnoy,
porodnej hmotnosti menej ako 1500 g v bielej hmote mozgu, ktora
obklopuje lateralne komory



cPVL - etiopatogenéza

* hypoxia-ischémia/ reperfuzia, infekcia (chorioamniitis) s
uvolnovanim volnych kyslikovych radikalov a cytokinov, vysledkom
je zanik nezrelej oligodendroglie s poskodenim myelinu, sucasne aj
axondlne poskodenie



cPVL

* dochadza k poskodeniu bielej hmoty- nasledne dochadza k
spomaleniu neurologického vyvoja

* moOze vyustit do spastickej diplégie, kvadruplégie, mentalnej
retardacie a senzorického deficitu
* je to hlavny predisponujuci faktor pre rozvoj DMO (bilateralna

okcipitalna periventrikularna leukomalacia verifikovana v
novorodeneckom obdobi- rozvoj DMO s 99% istotou)



Rizikové faktory

* predcasna ruptura plodovych obalov, chorioamnoinitida, twin to twin
transfusion syndrome, poruchy krvného prietoku v pupocniku,
redukcia plodovej vody

e USG verifikacia
 MRI- difuzne/ fokalne lézie (cysty)
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Liecba a znizenie trvalych nasledkov

e Udrzanie mozgovej cirkulacie v zone autoregulacie
* \Volba optimalnej ventilacnej podpory podla klinického stavu pacienta
* Liecba a prevencia apnoe

e Cord milking ?
* Postnatalne podanie autolognej transfuzie pupocnikovej krvi ?



ROP- retinopathy of prematurity

* -vr. 1940 popisana ako rentrolentalna fibrodysplazia
* PredCasny po6rod

* Nezrela sietnica

* Kyslikova liecba — kolisava FiO2, hypoxia, hyperoxia

* Podavanie krvnych transfuzii opakovane



ROP- rizikove faktory

e pOrodna hmotnost,

e gestacny tyzden,

e pouzitie kyslika pri pérode,
 transfuzia krvi,

 perinatalna infekcia,

* bronchopulmonalna dysplazia,
* anémia



ROP — priebeh, nalezy

e pocinajuca ROP- avaskularna periféria, dilatacia na konci ciev, nové
kapilary, fibroza

 progresia nalezu- rozsirenie ciev, pocinajuci tah v mieste fibrotickych
Zzmien

e pocCiatocné odchlipenie sietnice- zdvihanie valu od sklovca,
odchlipenie, zavazné zmeny v sklovci



RETINOPATHY OF PREMATURITY
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Prevencia

* Alarmové rozhranie na pulzovej oxymetrii
* 90 —-95 ( za kazdych okolnosti )

. scggeninlg— vSetky deti narodené pred 32. tyzdiiom, s porodnou hmotnostou
nizsou ako 1500 g

 (a) Retina vessels in the process of their formation and progressive covering of
the retina surface. (b) Hyperoxia at this formative stage suppresses VEGF and,
conseo‘uently, results in regression of newly formed vessels. (c) Upon return to
normal air, the ischemic retina upregulates VEGF to high levels, causing excessive
formation of leaky vessels. To antagonize VEGF at this sta%e has been suggested
as a strategy to reduce adverse vessel formation. (d? An alternative strategy
proposed by Shih et al. (2) is to protect retina vessels from oxygen-induced
obliteration through administration of PIGF-1.



Terapia

* \/Casna diagnostika

 Laserkoagulacia ablacia

periférnej avaskularnej sietnice-

kryoterapia, fotokoagulacia diode laserom

e intravitralne anti- VGF- Avastin (Bavacizumab)
* zastavenie patologickej neoangiogenézy

"

ak nie je odozva na fotokoagulaciu a kryokoagulaciu

u zavaznych a agresivnych foriem




ROP — nasledky

* najcastejsia pricCina slepoty v detskom veku vo vyspelych krajinach
e anatomické a funkéné zmeny sietnice

* znizenie zrakovej ostrosti

e sekundarny glaukom

* myopia

e amblyopia

* strabizmus



BPD- bronchopulmonalna dysplazia

 chronické fibroproliferativne plucne ochorenie prematurnych
novorodencov, ktori sa lieCili pre v€asnu pneumopatiu mechanickou
ventilaciou (viac ako 28 dni). Prejavuje sa pretrvavajucou alebo
opakujucou sa respiracnou tiesnou



BPD — etiologia

* multifaktorialna

* Pluca prematurneho novorodenca su citlivejsie na zapalové zmeny,
ktoré mézZu vzniknut po ventilacnej podpore alebo mechanickej
ventilacii. Vyvoj normalnej plucnej architektoniky je poruseny,
dochadza k vzniku zvidcsenych alveolov a stenceniu intersticia.
Pulmonadlna vaskulatura je zmenend, zvysena pulmonalna
rezistencia pluc a vyvoj plucnej hypertenzie.



Normal lung development
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Classic and New BPD

* Extensive fibroproliferation

, Less fibrosis
e Atelectasis and or

hyperinflation

Less regional heterogenicity

« Airway epithelial and smooth Milder airway disease

muscle lesions

Redused alveolarisation

* Decreased alveoli and
abnormal vessels

Dysmorphic vascular growth
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Prematurity - Respiratory Failure

VOLUTRAUMA N OXYGEN TOXICITY |INFLAMMATION |} EDEMA

Mechanical High Inspired Infection PDA
Ventilation Oxygen
Large tidal Deficient antioxydant Inflammatory Mediatorg] Excessive
volume + systems Elastase-proteinase/ fluid intake
Decreased lung Nutritional deficiencies inhibitors inbalance Increased
compliance pulmonary
blood flow

Acute Lung Injury
Inflammatory Response
Cytokines Activation

Airway Vascular Disrupted Lung
Damage Injury Development
Metaplasia Increased permeability A Fibronectin
Smooth muscle Smooth muscle A Elastase
hypertrophy hypertrophy V Alveolar septation and
v Vascularization vascular development
Airways Obstruction Pulmonary Edema Fibrosis
Emphysema-Atelectasis Hypertension Decreased Number of

Alveoli and Capillaries

Bronchopulmonary Dysplasia

E.Bancalari : Pathophysiology of BPD, Fetal and Neonatal Physiology 954-960, 2004




BPD rizikove faktory

* mechanicka ventilacia alebo neskoré a nespravne CPAP
 vysoka koncentracia inspirovaného 02

e v€asné pneumopatie (syndrom hyalinovych blaniek, aspiracia
mekodnia)

* infekcia (chorioamniitida, sepsa)
 stupen prematurity- anatomicka a funkéna nezrelost pluc
e postnatalne poskodenie pluc



Ostatneé rizokové faktory rozvoja BPD

* intersticialny pulmonalny emfyzém
 vysoky peak inspiracného tlaku

e opakovany alveolarny kolaps
 zvysSena rezistencia dychacich ciest
 zvySeny pulmonalne arterialny tlak
* muzské pohlavie



Ventilator Induced Lung Injury
(VILI)

BBarotrauma
HBVolutrauma
HAtelectotrauma
BEBiotrauma
BRheotrauma

Attar MA, Donn SM. Mechanisms of ventilator-induced lung injury in premature infants.
Seminars in Neonatology. 2002;7:353-60.




BPD komplikacie

* neprospievanie,

e prechodna psychomotoricka retardacia,

e osteopénia,

* stendza subglotického priestoru (tracheostomia)
e Cor pulmonare chronicum



BPD prevencia

* Prenatalna priprava

e Spravne nacasovanie porodu

* Lung recruitment vo v€asnom popoérodnom obdobi
* Manazment ventilacnej podpory

* Alarmové rozhrania pre StcO2 90 - 95
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DAP — perzistencia
arterialneho duktu

* Fetalna cirkulacia

e Systémova rezistencia
* Plucna rezistencia
* Pravo — lavy tok cez DA



* Postnatalne lavopravy tok
e Uzatvara— I PGE2, 1 02, kortikoidy
e Otvara- Tt PGE2 102 NO




Spontanny uzaver PDA

24 hrs - 50%
48 hrs - 90%
72 hrs - 99.9%

U nezrelych individualny priebeh podla
priebehu adaptacie pluc a srdca



Preco je sledovanie PDA dolezité ?

* Priebeh adaptacie

e Ustup PVR

* Riziko PIVH , NEC

* VVolba podpory ventiladcie CPAP verzus UPV —Volume / AC
* VVolba terapie - Surfaktant

e Stanovenie zavaznosti PPHN

* Hodnotenie cirkulacie



/nizenie prietoku a obliteracia

.Y RCA LCA RCA 3LCA

:

.







Kedy nelieCime PDA

* Dobra prenatalna priprava a spravne nacasovany porod
e Spontanne sa uzatvara

* Nie je riziko pre PIVH, NEC, BPD

* Nebola nutna intubacia a UPV



Kedy lieCime a prisne sledujeme PDA

* Bez prenatalne pripravy

* Podozrenie na nie idealne nacasovany porod
* VVysoke riziko PIVH a NEC

* Neustupuje alebo sa rekanalizuje

* Nedostupnost kardiochirurga

* Riziko zhorsenia stavu pocas transportu



Ako lieCime PDA

* Indomethacin - prevencia PIVH IlI, IV, prevencia NEC
* Ibuprofen - prevencia NEC
e Paralen ?

* Chirurgicka ligacia



NEC- Nekrotizujuca enterokolitida

e ziskané akutne gastrointestinalne ochorenie
* - 90% deti s NEC- prematurne, mortalita 20-40%

» - predominantne postihuje deti s pérodnou hmotnostou nizSou ako
1000 g

* fulminantné pripady- progresia minimalnych symptomov do
peritonitidy a smrti do 12 hod.

* najcastejsie postihuje terminalne ileum a colon



NEC

* Etiologia- multifaktoridlna, na vzniku NEC sa podiela nezrelost
intestinalnej mukozy, intestinalna ischémia a nasledna reperfuzia,
nasledna infekcia a nezrela imunitna odpoved. Dochadza k
endogénnej produkcii mediatorov zdpalu (cytokiny, PAF, TNF.)



NEC — rizikove faktory

* prematurita

e enteralna vyziva

* nedojcené deti- formuly (hyperosmolarne), 6x ¢astejsie ako u dojcenych
* bakterialna kolonizacia- E.coli, Klebsiella, Enterobacter, C. dificile

* ischémia Creva

* podavanie indometacinu- inhibicia cyklooxygenazy- znizenie intestinalne;
perfuzie

* PDA, L-P skraty, poruchy adaptacie , VVCH srdca
e umbilikalny arterialny (UAC) a vendzny katéter (UVC)
 RDS



NEC — prevencia kolostrom a materskym
mliekom

* Kolostrum — vyssi obsah bielkovin, laktoferin aktivuje enterocyty, IgA,
optimalne zlozenie pre nezrely GIT, probiotika, prebiotika, vytvaranie
optimalnej ochrannej mukozy

* Materské mlieko- IgA, laktoferin, lyzozymy, prebiotika
(oligosacharidy), kyselina mlieCna, laktoferin- udrzanie kyslého pH a
tvorba zdravého c¢revného osidlenia

* Umela vyziva- vyssie pH, menej prebiotik,



NEC

» Symptomy- distenzia a citlivost bruska, zacervenana/ modrasto
sfarbena brusna stena, krvava stolica, pneumatodza Crevnej steny,
nepocutelna peristaltika, neSpecifické priznaky (instabilita teploty,

instabilita glukézovej tolerancie, letargia, apnoe/ bradykardia,
hypotenzia)



NEC

 Komplikacie- intestinalne striktury, nekroza, perforacia, septicky sok

* DIhodobé nasledky- syndréom kratkeho creva, malabsorpcia, chronické
hnacky s naslednym neprospievanim a osteopéniou



Neonatalna hypokalciémia

* vznika nerovnovaha hladiny Ca-P
* Nedostatocny prijem

* Nadmerné straty

* DIhodoba TPN



Early onset neonatal hypocalcemia (ENH) (48- 72 hod.):

* vyskytuje sa prvé 3 dni zivota
* prematurni novorodenci- zvysené riziko- gestacny tyzden nizsi ako 32

* Etiologia

* znizeny prijem, hypoalbuminémia, znizena odpoved na vit. D
e prerusenie transplacentarneho prisunu Ca

* prudky postnatalny pokles kalciémie

* znizena odpoved cielovych organov na parathormon

* klinicky- Casto asymptomaticky, sympt.- letargia, nedostatocny prijem potravy,
zvracanie, distenzia bruska



Late onset neonatal hypocalcemia (LNH)

 Late onset neonatal hypocalcemia (LNH)
e zriedkavo
e zvyCajne symptomaticky- neonatalna tetania

* etioldgia- formuly bohaté na fosfaty/ kravské mlieko,
hypoparatyroidizmus

* U prematurnych moze viest k patologickym frakturam dlhych kosti a
rebier



Postihnutie sluchu prematurnych
novorodencov

1-5/ 100 rizikovych novorodencov, vznikd ako nasledok hypoperfuzie
Prenatalne- CMV, rubeola, toxoplazmoaza, syfilis, HSV, toxicke latky

Perinatalne- hyperbilirubinémia (nekonjugovana), asfyxia, prematurita,
hypotrofia, infekcie, ototoxické ATB- aminoglykozidy (streptomycin, neomycin,
kanamycin, gentamycin, viomycin, polymyxin B)- kumulacia vo vhutornom uchu,
niCia vonkajsie a neskor aj vnutorne vlaskové bunky a dochadza k |€ézii stria
vascularis a gangliovych buniek

Postnatalne- meningitida, inf. ochorenia, uraz hlavy, hluk, choroby sluchoveho
organu

- skrining sluchu novorodenca- OAE, vys. kmenovych evokovanych potencialov



