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típusos kora/újszülött betegek
• PIC-en instabil, lélegeztetett

– pl: perforált NEC, Botall, rekeszsérv, TOF
• PIC/ITO-n egyensúlyban (lélegeztetett v. nem)

– pl: ROP, oesophagus atrézia
• PIC-en/osztályon stabil

– anus atresia, duodenum atresia, pylorus stenosis
– stomazárás, sérv

• preop vizsgálati CÉL:
– oxigénszállítás – Hb, lélegeztetés
– homeosztázis – vérgáz, ionok K!

– vesefunkció?
– véralvadás – anamnézis, Tcy, INR (K-vit?)/aPTI/fibrinogén,

sz.e. viszkoelasztikus tesztek, tcy funkció
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Mikor? – Adaptáció
• Kora-/újszülöttek keringési adaptációja ∼24ó
• Anesztézia/műtét okozta (pato)fiziológiai események

• Ha nem azonnali életmentő a műtét, akkor várunk

• FDA: sürgős műtétek esetén a neurotoxicitási szempontok háttérbe szorulnak
– Szervmegtartó és szervmentő műtétek
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kulcs: csapatmunka
• szoros kapcsolat. PIC/ITO/gyerekgyógyászok, sebészek, anesztézia

• az „álomcsapatok” nem születnek, 
hanem építik őket
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Hol? műtő vagy osztály?
• HFO/NO: nem szállítható, bizonyos beavatkozás (pl. hasi drain) osztályon
• szálíltás alatt a PIC-en beállított invazív lélegeztetés folytatható
• NIV interface/flow függően
• a műtőben jobb körülmények

– aneszteziológiai és sebészeti
– hőmérséklet, fény, stb.
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technika
• inhalációs v. vénás indukció, inhalációs fenntartás
• relaxáns általában csak az intubációhoz
• UH vezérelt korai CVK
• osztályos fenntartó folyadék (PANNI) folytatása
• folyadékbólus: teljes elektrolitoldatból 10 ml/kg, ism.
• ‚O’ neg vér mindig elérhető, vérválasztás sz.e.
• korai keringéstámogatás: dopamin, noradrenalin
• fentanyl megfontoltan, várható posztop. lélegeztetés esetén bátran
• regionális anesztézia (cEDA single shot vagy kanül)
• standard monitorok plusz NIRS
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lélegeztetés
• PIC-en beállított
• PCV vagy VC
• oldalszétválasztás általában nem szükséges

– (TOF-EA, CDH, PDA ligatúra esetén sem)

• célszaturáció: 88-95%
• minimális FiO2

• PEEP bátran
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első életnap 2 élethét után

12

normális vérnyomásértékek (http://www.adhb.govt.nz/)

PCA 50pc (Hgmm)
SBD/DBP (MAP)

95pc (Hgmm)
SBD/DBP (MAP)

99pc (Hgmm)
SBD/DBP (MAP)

44 88/50 (63) 105/68 (80) 110/73 (85)

42 85/50 (62) 98/65 (76) 102/70 (81)

40 80/50 (60) 95/65 (75) 100/70 (80)

38 77/50 (60) 92 /65 (75) 100/70 (80)

36 72/50 (59) 87/65 (72) 92/70 (71)

34 70/40 (50) 85/55 (65) 90/60 (70)

32 68/40 (48) 83/55 (62) 88/60 (69)

30 65/40 (48) 80/55 (65) 85/60 (68)

28 60/38 (45) 75/50 (58) 80/56 (63)

26 55/30 (38) 72/50 (57) 77/56 (63)

http://www.adhb.govt.nz/
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étlap
• Anesztézia hatása a fejlődő agyra,

neurotoxicitás problémája
– Állatkísérleti adatok
– Humán retrospektív adatok
– Prospektív humán vizsgálatok
– Fiziológiai kérdések

• Ajánlások: FDA, SmartTots, SafeTots
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így kezdődött
• anesztézia és viselkedési változások

– éjszakai rémálmok/félelmek, dependencia, 
negatívizmus, ágybavizelés, stb.

17

szerző kapcsolat mikor korcsoport
Levy 1945
Am J Dis Child 

megfigyelés: anesztézia és 
viselkedési változások

6 hó F-O-G
műtét után

0-3 év
33-58%

Eckenhoff 1953
Am J Dis Child 

kapcsolat: anesztézia és 
viselkedési változások

2 hó F-O-G
műtét után

0-3 év
57%

Backman 1986
J Derm Surg Oncol

kapcsolat: anesztézia és 
hosszú távú kognitív hatások

0-3 év
gyakran
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Eckenhoff-AMAAmJDisChild-1953
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Felkapott téma
20

Sun-JNeurosurgAnesthesiol-2019, Waldken-AnesthAnalg-2019
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időgép
21

Zanghi-NeurotoxicolTeratol-2017
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PREKLINIKAI VIZSGÁLATOK
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NMDA antagonista ⇒ apoptózis
• 7 napos patkány, MK801 ip. 0,5mg/kg 

⇒dózis és expozíciós idő függő apoptotikus neurodegeneráció

• TUNEL teszt

23

Ikonomidou-Science-1999;70:4
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etanol ⇒ apoptózis
• 7 napos patkány

– 20% etanol sc 2x
– MK801 ip 0,5mg/kg 3x
– fenobarbitál ip 50-70 mg/kg
– diazepam ip 30 mg/kg

24

Ikonomidou-Science-2000;287:1056
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midazolam, propofol, ketamine
25

DeRoo-PLoSONE-2009;4:e7043
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Vutskits-ToxicolNeurosci-2006
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anti NMDA + GABAerg koktél
• 7 napos patkány, 6 órás anesztézia: N2O, O2, izoflurán, midazolam

– szövettan + viselkedési mintázatok
– apoptotikus neurodegeneráció, hippocampus szinaptikus funkció deficit, perzisztáló 

memória és tanulási zavar

27

Jevtovic-Todorovic-JNeurosci-2003;23:876
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kombinációk
7 napos egerek
– tiopentál

5mg/kg
– propofol

10mg/kg
– szevoflurán

3% 6 órán át

28

Tagawa-Janesth-2014
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koffein...
• újszülött egerek, koffein + izoflurán v. diazepam

29

Olney-2010-FDA meeting
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izoflurán fiatal vs. felnőtt rágcsálókban
• 35 min anesztézia 4 napig naponta

30

Dzhu.JCerebralBloodFlowMetab-2010;30-1017
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egyéb fiziológia faktorok is fontosak…
• izoflurán vs szevoflurán
• spontán légzés (S) vs lélegeztetett (M)
• izo vs. sevo: nincs különbség
• spontán légzés (vs. lélegeztetett): acidózis, hipoxia, mortalitás↑

31

Wu-PlosONE-2014
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újszülöttkori ketamin hosszú távú hatása majmon
32

Paule-NeurotoxicolTeratol-2011
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RETROSPEKTÍV KLINIKAI VIZSGÁLATOK
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• Olmsted County, Minnesota -
Rochester

• n=8548
– (szül: 1976-1982 és legalább 5 éves koráig a 

körzetben marad)
– utánkövetés: halál v. elköltözés v. 19. év

• 5357 gyerek:
– 4764 - nem részesült narkózisban
– 593 - ≥1 narkózis az első 4 évben

• tanulási nehézség: olvasás, írás, 
matematika

• tanulási nehézségek valószínűsége

34

Wilder Anesthesiology 2009;110:796

narkózisok száma betegszám hazard ratio (95% CI)
0 4764
1 449 1,00 (0,79-1,27)
2 100 1,59 (1,06-2,37)

≥3 44 2,60 (1,60-4,24)
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• anesztézia <2 év (n=350) vs. illesztett kontrollok (n=700)
– csoportos feladattesztek

• ha ≥2 anesztézia:
– tanulási nehézség (LD)

⇒ OR: 2,1 (CI 1,3-3,5)
– egyéni program  szükséges (IEP) érzelmi/viselkedési 

betegség miatt (IEP-EBD)
⇒ NS

– egyéni program  szükséges (IEP) beszéd/nyelvi zavar miatt
(IEP-SL)

⇒ OR: 4,8 (CI 2,5-9,1)
⇒az anesztézia lehetséges hatása nem zárható ki

35

Flick Pediatrics 2011
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anesztézia hossza
• 1662 gyerek, 148 anesztézia <3/5? éves korban (1989-1992)

– Western Australia Pregnancy Cohort Study, tesztek 10 éves korban
– Nyelv: Clinical Evaluation of Language Fundamentals: 

Receptive [CELF-R], Expressive [CELF-E], Total [CELF-T]
– Kognitív: Coloured Progressive Matrices [CPM]

• anesztézia hossza szerint:
– 0-25, 23-35, 35-60, 60+min

• 35 percnél hosszabb 
anesztézia kimutatható 
elváltozásokkal járt

36

Ing-BJA-2017
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Svéd regiszter
• 1973-1993 között született 2.174.073 svéd gyerek
• 4 éves kor előtti 1 anesztézia 33.514 gyerek

– 3640 többszöri anesztézia
– vs 159.619 illesztett kontrol

• sorozás kapcsán 16 éves iskolai eredmények és IQ teszt
– 0,41%-al alacsonyabb tanulmányi eredmények
– 0,97%-al alacsonyabb IQ
– a különbség kisebb, mint az egyéb befolyásoló tényezőké

• nem, szülők iskolázottsága, stb.

37

Glatz-JAMA-2017
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altatás/műtét és... ADHD dg
• Retrospektív Medicaid adatbázis

– 1 altatás, kisműtét
• pyloromyotomia, inguinalis hernia, circumcisio, 

tonsillectomia/adenotomia

– 38493 <5év operált gyerek és 192465 illesztett kontroll (1:5)
– életkori csoportok:<28 nap, <6hó, 6hó-1év ill. 5év korig félévenként

• Idegrendszeri probléma: 1,26 (95% CI 1,22-1,30)
– megkésett fejlődés, ADHD, stb.
– nem volt különbség az életkori csoportok között

38

Ing-AnesthAnalg-2017
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altatás/műtét és... ADHD gyógyszerhaszálat
• Retrospektív Medicaid adatbázis

– 1 altatás, kisműtét
• pyloromyotomia, inguinalis hernia, circumcisio, tonsillectomia/adenotomia

– 42687 <5év operált gyerek és 213435 illesztett kontroll (1:5)
– életkori csoportok: <28 nap, <6hó, 6hó-1év ill. 5év korig félévenként

39

Ing-AnesthAnalg-2019
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altatás/műtét és... ADHD gyógyszerhaszálat
• ADHD gyógyszerhasználat: 1,37 (95% CI 1,30-1,44)

– műtét fajtájától, idejétől és az életkortól függetlenül
– más gyógyszerekből is kissé több

40

Ing-AnesthAnalg-2019
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AKTUÁLIS VIZSGÁLATOK

41
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GAS
• General Anesthesia compared to Spinal anesthesia (GAS) 2007-2013
• 500+ gyerek, PMA≤60hét, nem volt koraszülött, nincs ismert neurológiai károsodás

– inguinalis sérvműtét
• anesztézia

– RA: SPA v. C-EDA v. mindkettő ± ilioinguinalis (premedikáció/szedálás)
– GA: szevoflurán (opiát nélkül) ± regionális
– átl. 54 (IQR 41-70) perc anesztézia

• Nem volt különbség 2 és 5 éves korban
– primer végpont:

• Wechsler Preschool and Primary Scale of Intelligence Third Edition (WPPSI-III) Full Scale Intelligence 
Quotient 5 éves korban

– másodlagos végpont
• Bayley Scales of Infant and Toddler Development III 2 éves korban

– 15% később további anesztéziában részesült

42

Davidson-Lancet-2016, McCann-Lancet-2019
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• Pediatric Anesthesia Neurodevelopment Assessment (PANDA)
• egészséges ikrek ≤36 hó korban ±sérvműtét
• anesztézia csak 1x

– szevoflurán, átl. 80p (20-240p)

• utánvizsgálat 8-15 éves korban
• módszer: neuropszichológiai tesztsor
• primer végpont IQ

– eddig nem volt különbség a csoportok között

43

Sun-JAMA-2016
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• Olmsted, Minnesota
• narkózisok: 1994-2007, propensity score matching
• 997 gyerek, narkózis ≤3 éves kor

– 411 kontroll, 380 1x, 206 >1x

• Elsődleges végpont: IQ nem különbözött (p=0,32 ill. 0,70)
• Másodlagos végpontok: többszöri narkózis esetén

– feldolgozási sebesség, finom motorikus szkillek elmaradtak
– Szülők beszámolója szerint problémák a végrehajtás, olvasás, 

viselkedés terén 

44

Warner-Anesthesiol-2018
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MASK utóvizsgálatok

• MASK adatbázis, utánkövetés 8-12, ill 15-20 éves korban, clusteranalízis

45

Zaccariello-BrJAnaesth-2019, Warner-BrJAnaesth-2019

• Többszöri narkózis esetén a motoros szkillek, vizuális-
motoros integráció és feldolgozási sebesség lassabb volt.
– A: 106 (10,6%) leggyengébb

• többszörösen altatott gyerekek itt OR: 2,83 (CI 1,49-5,35; p=0,001)

– B: 557 (55,9%)
– C: 334 (33,5%) legerősebb

• Nem volt különbség
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• 209 gyerek, vizsgálat 6-12 éves korban
• 4 csoport – anesztézia hossza

I. kontroll: 30
II. <1ó 49
III. 1-3ó 51
IV. >3ó 79

• Hosszú csoportban az IQ lecsökkent
csak 1 éves vizsgálatra állt vissza

• Rizikó
– fiatal életkor, (OR 5,6)
– anyai iskolázatlanság (2,81)
– koraszülöttség (2,6)

46

Zhang-BMCAnesthesiol-2017
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Kanadai vizsgálatok

• 28366 gyerek műtét
– 55910 illesztett

– ha a műtét idején <2 év: NS
– ha a műtét idején >2 év: 

• OR 1,05 (95% CI 1.01-1.10)

• anesztéziák: 1x – 3850, ≥2 – 620
– illesztett – 13586

– ha a műtét idején <2 év: NS
– ha a műtét idején >2 év:

• kommunikáció: HR -0,7 (95% CI -0,93—0,47)
• nyelv, kifejezés: HR -0,34 (95% CI -0,52—0,16) 

47

O’Leary-Anesthesiol-2016, Graham-Anesthesiol-2016

• Ontario és Monitoba (Kanada) beiskolázás előtti teszt: Early Development Instrument EDI
– 25,6% vs 25,0% OR 1,05 (95% CI 1.01-1.08), anesztéziák száma nem volt befolyásoló tényező
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Kanadai testvér study
• Ontario, Kanada; beiskolázás előtti teszt - EDI

– 10897 testvérpár, aktuálisan 5-6 évesek

• Egyik EDI doménben sem volt különbség

48

O’Leary-JAMAPed-2019
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altatás és emlékezet
• 1 éves kor előtti narkózis (28 vs. 28 kontroll)
• 6-11 éves kor között neurokognitiv tesztek

– memória/visszaemlékezés (recollection)
• adott esemény részleteire emlékszik

– felidézés (familiarity)
• felismeri, hogy volt már ilyen eseményen

– más-más agyterületek éritettek

• altatott vs nem altatott gyerekek
– visszaemlékezés romlott
– de = felidézés, IQ, Child Behavior Checklist score

• párhuzamos patkánykísérlet is azonos eredményt hozott

49

Stratmann-Neurophyschopharmacology-2014
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neurotoxicitás
• az agy fejlődése kb. a 3. életév végéig tart

– az anesztetikumok (opiátok kivételével) ezt modulálhatják
– állatkísérletekben

• gátolják a szinaptogenezist
• fokozzák a neuroapoptózist

– retrospektív humán vizsgálatokban
• neurokognitív fejlődés elmaradása, tanulási nehézség, ADHD kialakulása?
• prospektív vizsgálatok egyenlőre negatívak

• SmartTots konszenzus (2015.10.13.)
– anesztéziára szükség van (nem ismerünk a jelenleginél biztonságosabb módszereket)
– beszélni kell róla a szülőkkel
– az elektív műtétek időpontjának kiválasztásánál figyelembe kell(ene) venni

50



SE AITK ‘20

korlátok
• állat → ember?

– agy fejlődési üteme, vulnerábilis időszakok?

• humán vizsgálatok
– retrospektív, epidemiológiai
– akkor: régi anesztetikumok
– akkor: más monitorozás

• a múlt már tréfált
– penicillin, trovafloxacin, ...

• a mi agyunk tovább él..
– 2 év vs. 100 év

51

Walters-NeurotoxicolTeratol_2016
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Magzati agyfejlődés..
52

Andropoulos-FetalDiagnTher-2018
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Johnson-NeurotoxicolTeratol-2019
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Epigenetikai elváltozások

• Anesztézia indukálta neurotoxicitás
a fejlődő agyban = 
epigenetikai diszfunkció

54

Wu-FrotPhysiol-2018
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Marchesini-CurrOpinAnestgesiol-2019
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FDA
56

www.fda.gov

• példák nem halasztható műtétekre (FDA 2016)
– súlyos CHD, oesophagus atresia, bélelzáródás, 

gastroschisis/omphalocele, rekeszsérv, congeitális
tüdőléziók, pylorus stenosis

– szájpadhasadék, le nem szállt here
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57

Hansen-PedAnesth-2017, Hansen-EurJAnaesthesiol-2017

Smart vs Safe?
• Strategies for Mitigating Anesthesia-Related neuroToxicity in Tots 

– www.smarttots.org
• The Safe Anesthesia for Every Tots

– www.safetots.org

• nincs elég evidencia
• szülőket informálni kell

– anesztézia veszélye vs. műtét halasztása

• fontos az anesztézia binztonságos vezetése

http://www.smarttots.org/
http://www.safetotos.org/
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1. In infants and children with robust indications for surgical, interventional, or
diagnostic procedures, anesthesia or sedation should not be avoided or delayed
due to the potential neurotoxicity associated with the exposure to anesthetics.

If possible, 2 or more procedures could be performed in 1 combined
anesthesia/sedation session.

58
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Hansen-PedAnesth-2015, Weiss-PedAnesth-2013
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Hansen-ActaAnesthesiolScand-2017



SE AITK ‘20

vulnerabilitás
61

McCain-BMJ2019
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www.safetots.org - 10 N
62

Weiss-CurrOpinAnaesthesiol-2015, www.safetots.org

http://www.safetots.org/
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rendszer – www.safetots.org
63

Weiss-CurrOpinAnaesthesiol-2015, Weiss-ArchDisChild-2016, www.safetots.org

• Ki? – gyermekaneszteziológus
– min. 200-300 gyerekanesztézia/év ill min. 1/hó (<1 éves)

• Hol? Mit? - centrumban
– újszülöttek/csecsemők vagy speciális műtétek csak centrumban
– min. 1000-1500 gyerekanesztézia/év (<10 éves)

• Mikor? – neurotoxicitás?
– elektív műtétek optimális ideje?

• Hogyan?
– 10-N
– protokollok/SOP-k 

(pl. fájdalomcsillapításra)

http://www.safetots.org/
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• Pubmed 2003-2017, rágcsáló study (3-15 napos egér/patkány)
• perioperatív ellátás

– légzés: spontán 101/103, IPPV 2/103
– légzés monitorizálás: vizuális obszerváció (jól kap levegőt/cianózis) 60% vérgáz 33%

• vérgázon főként hiperkarbia

– mortalitási adat 35%, mortalitás: 11% (0-40%-?%)
• Súlyos hipoxiát csak 35%-ban dokumentáltak

64

Floyd-EurJAnaesthesiol-2020
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Floyd-EurJAnaesthesiol-2020
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OSAS
• Obstruktív apnoe csecsemőknél (4-7 hét) 36-57%
• OSA gyerekeknél (2-8 év) 2-6%, REM fázis alatt

– Mandulaműtétre várók között 87% (súlyos 52%)

• Dg:
– anamnézis nem megbízható
– kérdőívek – közepes szenzitivitás
– poliszomnográfia

66

Overland-EurArchOtoRhinoLaryngol-2019, Astuto-Perioperative Medicine in Pediatric Anesthesia. Springer 2016
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Üzenet
• Anesztéziára szükség van
• Biztonságos anesztéziára van szükség
• Műtéti időpont meggondolandó
• Gondos peri-és inraoperatív

monitorozás és ellátás szükséges

68
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köszönöm a figyelmet!
70

Centrumba 
akarok 
menni!
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