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″ЧТО  ИСТИНА  ЦЕННЕЕ ИЛЛЮЗИИ, ЭТО НЕ БОЛЕЕ  КАК МОРАЛЬНЫЙ
ПРЕДРАССУДОК; ЭТО ДАЖЕ ХУЖЕ ВСЕГО  ДОКАЗАННОЕ

ПРЕДПОЛОЖЕНИЕ ИЗ ВСЕХ, КАКИЕ ТОЛЬКО СУЩЕСТВУЮТ.
НУЖНО СОЗНАТЬСЯ СЕБЕ В ТОМ, ЧТО НЕ СУЩЕСТВОВАЛО  БЫ
НИКАКОЙ ЖИЗНИ, ЕСЛИ БЫ ФУНДАМЕНТОМ  ЕЙ НЕ СЛУЖИЛИ

ПЕРСПЕКТИВНЫЕ  ОЦЕНКИ И  МНИМОСТИ″

ФРИДРИХ   НИЦШЕ :  ″ПО ТУ СТОРОНУ  ДОБРА  И  ЗЛА″



СИТУАЦИЯСИТУАЦИЯ

§§ 11--е сутки жизни, 1500г,  35 недель,е сутки жизни, 1500г,  35 недель, препре--
и постнатально диагностирован ВПР:и постнатально диагностирован ВПР:
АПАП llllll
§§ Поступление:Поступление:

1) ИВЛ: Р1) ИВЛ: Рmean = 7 mbar, Fr = 60mean = 7 mbar, Fr = 60\\min,min,
FiO2 = 100%,FiO2 = 100%, SatO2SatO2 = 80%= 80%
2)2) ЧСС 150/мин, АД 60/40 ммЧСС 150/мин, АД 60/40 мм HgHg,,
″капиллярное пятно″ ≤ 2″капиллярное пятно″ ≤ 2
3) РаО2 = 453) РаО2 = 45 mm Hgmm Hg, нормовентиляция,, нормовентиляция,

лактат = 4,0 ммоль/л, Нлактат = 4,0 ммоль/л, Нbb = 190г/л= 190г/л



СИТУАЦИЯСИТУАЦИЯ
§§ Вес 2000г, 32 недели,Вес 2000г, 32 недели,
§§ Мама: ОРЗ в 5 недель, 7Мама: ОРЗ в 5 недель, 7--8 недель8 недель ––

маточное кровотечение,маточное кровотечение, ″″угрозаугроза″″ в 12в 12
недель, преждевр. отслойка плаценты,недель, преждевр. отслойка плаценты,
воды светлыеводы светлые
§§ ОАК (пуп): Нв = 154, Тр=145, Ле=6,9;ОАК (пуп): Нв = 154, Тр=145, Ле=6,9;

юные=2,пал =4, сегм=20, лимф=68юные=2,пал =4, сегм=20, лимф=68
§§ КОС: рН=7,32; РаСО2 = 46, РаО2 = 40КОС: рН=7,32; РаСО2 = 46, РаО2 = 40

mmHgmmHg, НСО3 = 20, лактат = 5 ммоль/л, НСО3 = 20, лактат = 5 ммоль/л
§§ Биохимия (пуп): общий билирубин 78;Биохимия (пуп): общий билирубин 78;

ААSSТ 182Т 182, ALT 28, ALT 28









ВОПРОСЫ:ВОПРОСЫ:

§§ СоотСоот--ет ли тяжесть состояния  АПет ли тяжесть состояния  АП llllll??
§§ Почему срок гестации не соотПочему срок гестации не соот--ет массеет массе

тела?тела?
§§ Причина  гипоксемии?Причина  гипоксемии?
§§ Полный  диагноз?Полный  диагноз?
§§ Что делать?Что делать?



ДИАГНОЗДИАГНОЗ

§§ МВПР:МВПР:
1) ВПС: тетрада1) ВПС: тетрада
Фалло с атрезией ЛАФалло с атрезией ЛА

(10% от общего(10% от общего
числа ТФ)числа ТФ)
2) АП2) АП  llllll

PGE1

PGE1





ЦИАНОЗ: НОРМАЦИАНОЗ: НОРМА

§§ Акроцианоз = периферическийАкроцианоз = периферический
1)1) ″синюшный″ цвет ладоней и″синюшный″ цвет ладоней и
стопстоп

2) нормальный цвет слизистых2) нормальный цвет слизистых
3) исчезает ч/з 48 часов3) исчезает ч/з 48 часов
4) исключить гипотермию4) исключить гипотермию
§§ Периоральный цианоз:Периоральный цианоз:

1) часто ассоциирован с1) часто ассоциирован с
кормлениемкормлением

2) исключить центральный цианоз2) исключить центральный цианоз



ЦИАНОЗ: ПАТОЛОГИЯЦИАНОЗ: ПАТОЛОГИЯ

§§ Центральный цианоз:Центральный цианоз:
1) цианоз языка и1) цианоз языка и
слизистых оболочекслизистых оболочек

2) причина:  десатурация2) причина:  десатурация
артериальной кровиартериальной крови

3) индикатор сердечной3) индикатор сердечной
или респираторнойили респираторной
дисфункциидисфункции

§§ Гемоглобин без О2:Гемоглобин без О2:
фиолетовый цветфиолетовый цвет



ЦИАНОЗЦИАНОЗ

§§ Новорожденный в норме в первые 24Новорожденный в норме в первые 24
часа м. иметь РаО2часа м. иметь РаО2 ≤ 60≤ 60 mmHgmmHg, но, но
SatO2SatO2 ≥ 90% (сдвиг кривой диссоциации≥ 90% (сдвиг кривой диссоциации
оксиНв влево)оксиНв влево)
§§ Центральный цианоз: десатурация +Центральный цианоз: десатурация +

гипоксемиягипоксемия
§§ Периферический цианоз: нормальныйПериферический цианоз: нормальный

РаО2РаО2



ЦЕНТРАЛЬНЫЙ  ЦИАНОЗ

ДЕПРЕССИЯ   ЦНС
ЛЕГОЧНЫЕ  ПРОБЛЕМЫ

СЕРДЕЧНЫЕ   ПРОБЛЕМЫ



ЦЕНТРАЛЬНЫЙ  ЦИАНОЗ: ЦНСЦЕНТРАЛЬНЫЙ  ЦИАНОЗ: ЦНС--
ДЕПРЕССИЯДЕПРЕССИЯ

§§ Причины:Причины:
1) перинатальная асфиксия1) перинатальная асфиксия
2)2) heavyheavy материнская седацияматеринская седация
3) в/утробный дистресс3) в/утробный дистресс
§§ Симптомы:Симптомы:

1) поверхностное нерегулярное дыхание1) поверхностное нерегулярное дыхание
2) слабый мышечный тонус2) слабый мышечный тонус
§§ Исчезает при стимуляции дыхания или подачеИсчезает при стимуляции дыхания или подаче

О2О2



ЦЕНТРАЛЬНЫЙ  ЦИАНОЗ:ЦЕНТРАЛЬНЫЙ  ЦИАНОЗ:
ЛЕГОЧНЫЕ  ПРОБЛЕМЫЛЕГОЧНЫЕ  ПРОБЛЕМЫ

§§ Причины:Причины:
1) паренхиматозные проблемы1) паренхиматозные проблемы
2) с2) с--м утечки воздухам утечки воздуха
3) ВДГ3) ВДГ
4)4) PPHNPPHN
§§ Симптомы:Симптомы:

1) респираторный дистресс1) респираторный дистресс
2) отс2) отс--вие дых. шумоввие дых. шумов
§§ Купируется О2Купируется О2--терапией или ИВЛтерапией или ИВЛ



ЦЕНТРАЛЬНЫЙ  ЦИАНОЗ:ЦЕНТРАЛЬНЫЙ  ЦИАНОЗ:
СЕРДЕЧНЫЕ  ПРОБЛЕМЫСЕРДЕЧНЫЕ  ПРОБЛЕМЫ

§§ Причина:  цианотичный ВПСПричина:  цианотичный ВПС
§§ Симптомы:Симптомы:

1) одышка, обычно без ретракции1) одышка, обычно без ретракции
2) отс2) отс--вие легочной симптоматики (есливие легочной симптоматики (если
нет ЗСН)нет ЗСН)
3) сердечные шумы м. отс3) сердечные шумы м. отс--тьть
4) постоянный шум: ОАП4) постоянный шум: ОАП
§§ О2О2--терапия без роста РаО2терапия без роста РаО2



КЛИНИЧЕСКАЯ  ОЦЕНКА  ВПСКЛИНИЧЕСКАЯ  ОЦЕНКА  ВПС

§§ Витальные фВитальные ф--и:и:
1) ЧД и дых. работа1) ЧД и дых. работа
2) ЧСС и ритм2) ЧСС и ритм
3)  АД3)  АД
§§ Цвет кожиЦвет кожи
§§ НеврологическийНеврологический

статусстатус
§§ ПерфузияПерфузия

§§ Печень: размер иПечень: размер и
локализациялокализация

§§ ПульсПульс
§§ ПрекордиальнаяПрекордиальная

активностьактивность
§§ Сердечные тонаСердечные тона
§§ Сердечные шумыСердечные шумы



ЦИАНОТИЧНЫЙ  ВПС

ДУКТУСЗАВИСИМЫЙ  ЛЕГОЧНОЙ
КРОВОТОК

ДУКТУСНЕЗАВИСИМЫЕ  ПОРОКИ  СО  СМЕШЕНИЕМ
КРОВОТОКА:  ТАДЛВ, Д-ТРАНСПОЗИЦИЯ,  ОБЩИЙ

АРТЕРИАЛЬНЫЙ  СТВОЛ

СТЕНОЗ  ВХОДНОГО
ОТДЕЛА  ПЖ:
1) АТРЕЗИЯ  ТКК
2) ГИПОПЛАЗИЯ ПРАВЫХ
ОТДЕЛОВ
3) АНОМАЛИЯ  ЭБШТЕЙНА

СТЕНОЗ  ВЫХОДНОГО
ТРАКТА  ПЖ:
1) СТЕНОЗ/АТРЕЗИЯ  ЛА
2) ТЕТРАДА ФАЛЛО
3) ЕЖС  С АТРЕЗИЕЙ  ЛА

ДУКТУСЗАВИСИМЫЙ  СИСТЕМНЫЙ
КРОВОТОК

1) С-М ГИПОПЛАЗИИ
ЛЕВЫХ  ОТДЕЛОВ
2) ПЕРЕРЫВ  ДУГИ

АОРТЫ
3) КРИТИЧЕСКАЯ

КОАРКТАЦИЯ
4) КРИТИЧЕСКИЙ
СТЕНОЗ  АОРТЫ



ЦЕНТРАЛЬНЫЙ   ЦИАНОЗ

ГИПЕРОКСИТЕСТ: 100% О2

ГАЗЫ  АРТЕРИАЛЬНОЙ  КРОВИ

ПРЕ- И ПОСТДУКТАЛЬНЫЙ  РаО2:

ДУКТУСЗАВИСИМЫЙ  ВПС?



FiO2 = 0.21FiO2 = 0.21
PaO2 (SatO2)PaO2 (SatO2)

FiO2 = 1.00FiO2 = 1.00
PaO2 (SatO2)PaO2 (SatO2)

PaCO2PaCO2

норманорма 70 (95)70 (95) ≥ 200 (100)≥ 200 (100) 4040
Легочная патологияЛегочная патология 50 (85)50 (85) ≥ 150 (100)≥ 150 (100) 5050
Патология  ЦНСПатология  ЦНС 50 (85)50 (85) ≥ 150 (100)≥ 150 (100) 5050
метгемоглобинемияметгемоглобинемия 70 (95)70 (95) ≥ 200 (100)≥ 200 (100) 3535
Сердечная  патологияСердечная  патология
Параллельное   (ДПараллельное   (Д--ТМС)ТМС)
кровообращениекровообращение

≤ 40 (≤ 75)≤ 40 (≤ 75) ≤ 50 (≤ 85)≤ 50 (≤ 85)
3535

Рестриктивный   (ТФ)Рестриктивный   (ТФ)
легочной кровотоклегочной кровоток

≤ 40 (≤ 75)≤ 40 (≤ 75) ≤ 50 (≤ 85)≤ 50 (≤ 85)
3535

Полное кровосмешение безПолное кровосмешение без
ограниченияограничения
легочного кровотокалегочного кровотока
( ЕЖС, ОАС, ТАДЛВ)( ЕЖС, ОАС, ТАДЛВ)

5050 –– 6060
(85(85 –– 93)93)

≤ 150 (≤100)≤ 150 (≤100) 3535



Pre and Post Ductal SaturationPre and Post Ductal SaturationPre and Post Ductal SaturationPre and Post Ductal Saturation

Ao

To right armTo right arm To left armTo left armTo left armTo left arm

114

AirwayAirwayAirwayAirway



ПРОСТАГЛАНДИН  Е1ПРОСТАГЛАНДИН  Е1

§§ Стартовая доза: 5Стартовая доза: 5--10 нг/кг/мин10 нг/кг/мин
§§ Ожидаемые эффекты:Ожидаемые эффекты:

1) рост РаО21) рост РаО2
2) рост среднего АД2) рост среднего АД
3) рост рН3) рост рН
§§ При отсутствии эффекта увеличение дозы доПри отсутствии эффекта увеличение дозы до

40 нг/кг/мин40 нг/кг/мин
§§ Разведение:Разведение:

1) декстроза 5; 10%1) декстроза 5; 10%
2) физ. раствор2) физ. раствор



ПГЕ 1: побочные эффектыПГЕ 1: побочные эффекты
§§ Дыхание:Дыхание:

1) депрессия, апноэ1) депрессия, апноэ
2) высокий риск апноэ2) высокий риск апноэ
если весесли вес ≤ 2 кг≤ 2 кг

§§ ″сердце″:″сердце″:
1) гиперемия1) гиперемия
2) гипотензия2) гипотензия
3) тахи3) тахи --,,
брадикардиябрадикардия

§§ ЦНС:ЦНС:
1) возбуждение1) возбуждение
2) судороги2) судороги
3) лихорадка3) лихорадка
§§ ″″ГастроГастро″″: диаррея: диаррея
§§ ″″кровькровь″:″:

1) угнетение1) угнетение
агрегацииагрегации
тромбоцитовтромбоцитов



ПГЕ1: ПОКАЗАНИЯПГЕ1: ПОКАЗАНИЯ
§§ Простая ТМА (без ДМЖП)Простая ТМА (без ДМЖП)
§§ Атрезия ТККАтрезия ТКК
§§ Атрезия  клапана ЛААтрезия  клапана ЛА
§§ ТФ со стенозом/атрезией ЛАТФ со стенозом/атрезией ЛА
§§ Аномалия ЭбштейнаАномалия Эбштейна
§§ Цианотичный ВПС с низким сердечнымЦианотичный ВПС с низким сердечным

выбросом:выбросом:
1) критический стеноз аорты1) критический стеноз аорты
2) коарктация аорты2) коарктация аорты
3) перерыв дуги аорты3) перерыв дуги аорты



НИЗКИЙ СЕРДЕЧНЫЙ ВЫБРОСНИЗКИЙ СЕРДЕЧНЫЙ ВЫБРОС

1.1. Холодные конечности и частый пульсХолодные конечности и частый пульс
2.2. Олигурия (Олигурия (≤ 1мл/кг/час)≤ 1мл/кг/час)
3.3. Рост плазменного калия (≥ 5Рост плазменного калия (≥ 5 mEqmEq\\L)L)
4.4. РРvvО2 ≤ 28О2 ≤ 28 mm Hgmm Hg (ПП или ЦВК)(ПП или ЦВК)
5.5. СИ ≤ 2СИ ≤ 2LL\\minmin\\m2m2



НЕЭФФЕКТИВНОСТЬ  ПГЕ1НЕЭФФЕКТИВНОСТЬ  ПГЕ1

§§ Наличие ВПС с обструкцией оттоку кровиНаличие ВПС с обструкцией оттоку крови
из легочных вен или левого предсердия:из легочных вен или левого предсердия:

1) гипоплазия левых отделов сердца с1) гипоплазия левых отделов сердца с
рестриктивным ОООрестриктивным ООО
2) атрезия МК с рестриктивным ООО2) атрезия МК с рестриктивным ООО
3) ТАДЛВ3) ТАДЛВ
4) ТМС с интактной межжелудочковой4) ТМС с интактной межжелудочковой
перегородкой и рестриктивным ОООперегородкой и рестриктивным ООО



ДИФФ.  ДИАГНОЗДИФФ.  ДИАГНОЗ
легочныелегочные сердечныесердечные

цианозцианоз ++ ++

частота дыханиячастота дыхания тахипноетахипное тахипноетахипное

работа дыханияработа дыхания ++++++ + или +++(+ или +++(CHF)CHF)

КОСКОС респ. ацидозресп. ацидоз ↓РСО2, мет.↓РСО2, мет.
ацидозацидоз

RR--графия ОГКграфия ОГК инфильтрат,инфильтрат,
бронхограммабронхограмма

гипер,гипер, --
гиповолемия МККгиповолемия МКК

Размер сердца,Размер сердца,
формаформа

норманорма аномалияаномалия

гиперокситестгиперокситест РаО2РаО2 ≥ 1≥ 15500 РаО2РаО2 ≤ 1≤ 15500



ИММУНИТЕТ:  НЕЙТРОФИЛЫИММУНИТЕТ:  НЕЙТРОФИЛЫ
возрасвозрас
тт

LeLe//mm3mm3 Ne (%)Ne (%) LymLym
(%)(%)

EosEos
(%)(%)

MonMon
(%)(%)

РождеРожде--
ниение

99--30 тыс30 тыс 61%61%
(40(40--80)80)

3131 22 66

24 часа24 часа 9,49,4 -- 3434

22
неделинедели

55 -- 2121 4040%%
(mean)(mean)

6363
(mean)(mean)

33 99

1 месяц1 месяц 55 –– 19,519,5
33
месяцамесяца

66 -- 1818 30%30%
(mean)(mean)

4848
(mean)(mean)

22 55



ДУКТАЛЬНЫЙ  ШОКДУКТАЛЬНЫЙ  ШОК

§§ ПротокПроток --зависимый  ВПСзависимый  ВПС
§§ Спонтанное закрытие ОАПСпонтанное закрытие ОАП
§§ Гемодинамическая  нестабильностьГемодинамическая  нестабильность
§§ ОтсОтс--вие периферического пульсавие периферического пульса
§§ Гипоперфузия почек, печени, миокарда,Гипоперфузия почек, печени, миокарда,

ЦНСЦНС



ЛЕГОЧНАЯ  ГИПЕРТЕНЗИЯЛЕГОЧНАЯ  ГИПЕРТЕНЗИЯ

§§ Нормальное давление ЛА: 20/12Нормальное давление ЛА: 20/12 mm Hgmm Hg
§§ НормальноеНормальное meanmean давление ЛА: 15давление ЛА: 15 mm Hgmm Hg
§§ Легочная гипертензия:Легочная гипертензия: mean = 19mean = 19--20 mm Hg20 mm Hg

((sea level)sea level)



ЭТИОЛОГИЯ

ГИПЕРКИНЕТИЧЕСКАЯ  ЛГ
(ДМЖП, ОАП)

АЛЬВЕОЛЯРНАЯ  ГИПОКСИЯ
(заб. легочной паренхимы,

заб. грудной клетки или дых. мускулатуры,
обструкция  ДП,)

ГИПЕРТЕНЗИЯ ЛЕГОЧНЫХ ВЕН
(митральный стеноз, аортальный

стеноз, КОА, ТАДЛВ)

ПЕРВИЧНАЯ  ЛГ
(PPHN, тромбоэмболия,
коллагеновые болезни)



ПАТОЛОГИЯ (ПАТОЛОГИЯ (Heath and Edwards)Heath and Edwards)
ГИПЕРТРОФИЯ  СРЕДНЕГО СЛОЯ

МЕЛКИХ МЫШЕЧНЫХ АРТЕРИЙ

ГИПЕРПЛАЗИЯ  ИНТИМЫ

ГИПЕРПЛАЗИЯ И ФИБРОЗ ИНТИМЫ С
СУЖЕНИЕМ ПРОСВЕТА СОСУДА

ДИЛАТАЦИЯ С МЕШОТЧАТЫМИ ОБРАЗОВАНИЯМИ
И ФИБРИНОИДНЫЙ  НЕКРОЗ

ОБРАТИ
МЫЕ



PPHNPPHN
§§ PPHNPPHN: легочная гипертензия с системным: легочная гипертензия с системным

или выше системного давлением в легочнойили выше системного давлением в легочной
артерии и значимым правоартерии и значимым право--левым шунтом члевым шунтом ч\\зз
ООО или ОАПООО или ОАП

§§ Раннее развитие:Раннее развитие:
первые 24 часапервые 24 часа –– 77%77%

48 часов48 часов –– 93%93%
72 часа72 часа   -- 97%97%

§§ 1 : 1500 новорожденных1 : 1500 новорожденных



ФЕТАЛЬНОЕФЕТАЛЬНОЕ
КРОВООБРАЩЕНИЕКРОВООБРАЩЕНИЕ

§§ Низкий легочной кровоток: 100мл/100 гНизкий легочной кровоток: 100мл/100 г
массы легкихмассы легких
§§ Легочной кровоток обеспечиваетЛегочной кровоток обеспечивает

метаболические потребности легкихметаболические потребности легких
§§ Экстремально высокое сопротивлениеЭкстремально высокое сопротивление

МКК на ранних сроках гестацииМКК на ранних сроках гестации –– маломало
легочных артерийлегочных артерий



ФЕТАЛЬНОЕФЕТАЛЬНОЕ
КРОВООБРАЩЕНИЕКРОВООБРАЩЕНИЕ

§§ Снижение сопротивления МКК во 2Снижение сопротивления МКК во 2--йй
половине гестацииполовине гестации –– увеличениеувеличение
количества артерий и увеличениеколичества артерий и увеличение
площади сосудистого руслаплощади сосудистого русла

§§ Количество малых сосудов в легких уКоличество малых сосудов в легких у
ягненка к 145 дню гестацииягненка к 145 дню гестации
увеличивается в 40 разувеличивается в 40 раз



ФЕТАЛЬНОЕФЕТАЛЬНОЕ
КРОВООБРАЩЕНИЕКРОВООБРАЩЕНИЕ

§§ Базовое сопротивление МКК остаетсяБазовое сопротивление МКК остается
значительно выше, чем узначительно выше, чем у
новорожденногоноворожденного

§§ Высокое сосудистое сопротивление иВысокое сосудистое сопротивление и
низкий легочной кровоток обусловленынизкий легочной кровоток обусловлены
вазоконстрикциейвазоконстрикцией



ВАЗОКОНСТРИКТОРЫ МКК УВАЗОКОНСТРИКТОРЫ МКК У
ПЛОДА И НОВОРОЖДЕННОГОПЛОДА И НОВОРОЖДЕННОГО

§§ Арахидоновая кАрахидоновая к--тата
§§ ПростагландинПростагландин F2F2aa ((PGF2a)PGF2a) и тромбоксан А2и тромбоксан А2

(ТХА2)(ТХА2)
§§ Лейкотриен Д4Лейкотриен Д4
§§ Низкое РаО2:Низкое РаО2:
1) снижение РаО2 не влияет на1) снижение РаО2 не влияет на PVRPVR до 104до 104
дней гестации, но дважды  увеличиваетдней гестации, но дважды  увеличивает PVRPVR нана
132132--138 день гестации138 день гестации

2) увеличение РаО2 не влияет на2) увеличение РаО2 не влияет на PVRPVR до 100до 100
дней, но снижаетдней, но снижает PVRPVR до нормального уровнядо нормального уровня
на 135 день гестациина 135 день гестации



ПОСЛЕРОДОВЫЕ  ИЗМЕНЕНИЯПОСЛЕРОДОВЫЕ  ИЗМЕНЕНИЯ

§§ Вентиляция легких инициирует снижениеВентиляция легких инициирует снижение
легочного сосудистого сопротивлениялегочного сосудистого сопротивления
посредством:посредством:
1) механического эффекта1) механического эффекта
2) снижения РаСО22) снижения РаСО2
3) увеличения РаО23) увеличения РаО2
§§ Рост РаО2 снижает  ЛСС:Рост РаО2 снижает  ЛСС:

1) прямая дилятация артерий1) прямая дилятация артерий
2) опосредованно ч/з с2) опосредованно ч/з с--з медиаторовз медиаторов



РЕГУЛЯТОРЫ  ЛССРЕГУЛЯТОРЫ  ЛСС
§§ ФИЗИЧЕСКИЕ ФФИЗИЧЕСКИЕ Ф--РЫ:РЫ:

1) гидравлический эквивалент з1) гидравлический эквивалент з--на Омана Ома
2) соотношение2) соотношение PoiseuillePoiseuille --HagenHagen
§§ ВАЗОАКТИВНЫЕ ФАКТОРЫ:ВАЗОАКТИВНЫЕ ФАКТОРЫ:

1) кислород1) кислород
2) рН2) рН
3) СО23) СО2
4) вазоактивные субстанции (эйкозаноиды,4) вазоактивные субстанции (эйкозаноиды, NONO,,
катехоламины)катехоламины)

§§ Структурная  перестройка сосудовСтруктурная  перестройка сосудов



ЭКВИВАЛЕНТ  ЗАКОНА ОМАЭКВИВАЛЕНТ  ЗАКОНА ОМА

R =  (PpaR =  (Ppa  -- Ppv)Ppv) \\ QQ
RR –– легочное сосудистое  сопролегочное сосудистое  сопро--ниение
РР -- давление (легочные артерии идавление (легочные артерии и

вены)вены)
QQ –– легочной кровотоклегочной кровоток



POISEUILLEPOISEUILLE –– HAGENHAGEN
ЗАВИСИМОСТЬЗАВИСИМОСТЬ

R = (PpaR = (Ppa –– Ppv)Ppv)\\Q =Q = 88 ηηLL// ππr4r4
RR –– легочное  сосудистое сопротивлениелегочное  сосудистое сопротивление
РР -- давление (легочные сосуды)давление (легочные сосуды)
QQ –– легочной кровотоклегочной кровоток
LL -- длина сосудовдлина сосудов
rr  -- общий внутренний радиус сосудовобщий внутренний радиус сосудов
ηη -- коэффициент вязкостикоэффициент вязкости



ВАЗОАКТИВНЫЕ  ФАКТОРЫ: О2,ВАЗОАКТИВНЫЕ  ФАКТОРЫ: О2,
СО2, рНСО2, рН

§§ Редукция РаО2Редукция РаО2 ≤ 30≤ 30 mm Hgmm Hg уу
новорожденного  увеличивает ЛСС, ─новорожденного  увеличивает ЛСС, ─
низкое РаО2 плода обеспечиваетнизкое РаО2 плода обеспечивает
высокое ЛСС и низкий легочной кровотоквысокое ЛСС и низкий легочной кровоток
§§ Связь РаО2 и ЛСС опосредованаСвязь РаО2 и ЛСС опосредована

уровнем рН: ацидоз потенцируетуровнем рН: ацидоз потенцирует
вазоконстрикцию, вызваннуювазоконстрикцию, вызванную
гипоксемиейгипоксемией



ВАЗОАКТИВНЫЕ ФАКТОРЫ:ВАЗОАКТИВНЫЕ ФАКТОРЫ:
PGI2, PGE2PGI2, PGE2

§§ ЭндогенныеЭндогенные PGE2PGE2 ии PGI2PGI2 (простациклин)(простациклин)
легочные вазодилататоры влегочные вазодилататоры в
перинатальном периодеперинатальном периоде

§§ Механическая стимуляция легких (Механическая стимуляция легких (stretch)stretch)
индуцирует продукциюиндуцирует продукцию PGI2PGI2

§§ СинтезСинтез PGI2PGI2 в эндотелии легочныхв эндотелии легочных
сосудовсосудов



ПРОСТАЦИКЛИН (ПРОСТАЦИКЛИН (PGI2)PGI2)

§§ PGI2PGI2 -- вазодилатация опосредованавазодилатация опосредована
цАМФцАМФ
§§ Простациклин и его метаболиты болееПростациклин и его метаболиты более

эффективные вазодилататоры МКК чемэффективные вазодилататоры МКК чем
PGE2PGE2
§§ Роль простациклина после рожденияРоль простациклина после рождения

сомнительна,сомнительна, -- его продукция снижаетсяего продукция снижается
в течение часов после рожденияв течение часов после рождения
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Fig 1: PGI2-cAMP signal transduction pathway

PLA2 – Phospholipase A2

COX – Cyclo-oxygenase

PGI2-S: Prostacyclin synthase

AC – Adenylate Cyclase

PGI2 – Prostacyclin

PDE3 – Phosphodiesterase III

PDE3-I: Inhibitor of PDE3

MILRINONE
(PDE3-I)



ВАЗОАКТИВНЫЕ  ФАКТОРЫ:ВАЗОАКТИВНЫЕ  ФАКТОРЫ:
АДЕНОЗИН и АТФАДЕНОЗИН и АТФ

§§ Пурины: АТФ и аденозин, мощныеПурины: АТФ и аденозин, мощные
вазодилататоры фетальных легкихвазодилататоры фетальных легких
§§ Специфические мембранные рецепторыСпецифические мембранные рецепторы

для пуринов имеет эндотелий и гладкиедля пуринов имеет эндотелий и гладкие
миоцитымиоциты
§§ Пуриновые рецепторы:Пуриновые рецепторы:

Р1:  для аденозинаР1:  для аденозина
Р2:  для АТФР2:  для АТФ



ПУРИНОВЫЕ  РЕЦЕПТОРЫ

Р1 – ( АДЕНОЗИН) Р2 – (АТФ)

А1-РЕЦЕПТОР
(миокард)

НЕГАТИВНЫЙ
ХРОНОТРОПНЫЙ

И
ИНОТРОПНЫЙ

ЭФФЕКТЫ
(1-я доза:  0,1 мг/кг
2-я доза: 0,2 мг/кг)

(rapid  push)

А2-РЕЦЕПТОР
(ЭНДОТЕЛИЙ)

ВАЗОДИЛА-
ТАЦИЯ

Р2Х
(ГЛАДКИЕ

МИОЦИТЫ)

ВАЗОКОНСТ-
РИКЦИЯ

Р2У
(ЭНДОТЕЛИЙ)

ВАЗОДИЛА-
ТАЦИЯ



АДЕНОЗИН И АТФАДЕНОЗИН И АТФ

§§ Аденозин стимулирует Р1Аденозин стимулирует Р1--А2 рецепторыА2 рецепторы
легочных сосудовлегочных сосудов –– вазодилатациявазодилатация
посредством синтезапосредством синтеза NONO

§§ АТФ индуцирует высвобождениеАТФ индуцирует высвобождение
простациклина ч/з Р2упростациклина ч/з Р2у--рецепторырецепторы ––
вазодилатация посредством синтезавазодилатация посредством синтеза NONO

§§ ЭффектЭффект NONO опосредован увеличениемопосредован увеличением
содержания цГМФ в гладких миоцитахсодержания цГМФ в гладких миоцитах





ОКСИД  АЗОТА (ОКСИД  АЗОТА (NO)NO)

§§ Синтез в сосудистом эндотелииСинтез в сосудистом эндотелии
§§ Образуется изОбразуется из LL--аргинина с участиемаргинина с участием NONO--

синтетазысинтетазы
§§ Важнейший медиатор снижения ЛСС приВажнейший медиатор снижения ЛСС при

рождениирождении
§§ Механизм действия опосредован ч/зМеханизм действия опосредован ч/з

цГМФцГМФ



ОКСИД   АЗОТАОКСИД   АЗОТА

§§ Сосудистый эндотелий: релаксацияСосудистый эндотелий: релаксация
§§ ЦНС: нейротрансмиттерЦНС: нейротрансмиттер

1) передача импульсов1) передача импульсов
2) формирование синапсов2) формирование синапсов
3) обработка сенсорных входных сигналов3) обработка сенсорных входных сигналов
4) процессы памяти и учения4) процессы памяти и учения
§§ Иммунная сИммунная с--ма: клеточнома: клеточно--опосредованныйопосредованный

иммунный ответиммунный ответ



NONO -- СИНТЕТАЗАСИНТЕТАЗА

§§ СаСа-- зависимая форма: синтезируетзависимая форма: синтезирует NONO
быстро и в небольших концентрациях длябыстро и в небольших концентрациях для
регуляции сосудистого тонусарегуляции сосудистого тонуса

§§ СаСа-- независимая: активируетсянезависимая: активируется
эндотоксинами (эндотоксинами (γγ--интерферон,интерферон, TNFTNF,, ILIL--11))
–– синтез большого количества длительносинтез большого количества длительно



СТРУКТУРНАЯ ПЕРЕСТРОЙКАСТРУКТУРНАЯ ПЕРЕСТРОЙКА
СОСУДОВСОСУДОВ

§§ Происходит в течение первых 3Происходит в течение первых 3--х дней жизни:х дней жизни:
изменение формы гладких миоцитов и ихизменение формы гладких миоцитов и их
геометрической ориентации, что приводит кгеометрической ориентации, что приводит к
расширению сосудистого просветарасширению сосудистого просвета

§§ В течение последующих недель происходит:В течение последующих недель происходит:
1) функциональное созревание миоцитов1) функциональное созревание миоцитов
2) утончение эндотелиальных клеток2) утончение эндотелиальных клеток
3) изменения эластичного слоя и3) изменения эластичного слоя и
соединительной тканисоединительной ткани



ПЕРВЫЙ  ВДОХ

РОСТ  АЛЬВЕОЛЯРНОГО  РО2

БЫСТРОЕ  СНИЖЕНИЕ  PVR БЫСТРОЕ  УВЕЛИЧЕНИЕ  SVR

УВЕЛИЧЕНИЕ  ЛЕГОЧНОГО
КРОВОТОКА  В 8-10 РАЗ

РОСТ  АРТЕРИАЛЬНОГО  РО2

ЗАКРЫТИЕ  ОАП

ЗАКРЫТИЕ  FORAMEN  OVALE

РАЗДЕЛЕНИЕ  КРУГОВ
КРОВООБРАЩЕНИЯ



ПРАВО-ЛЕВЫЙ  ШУНТ
Ч\З ОАП И ООО

1. ГИПОКСИЯ
2. ГИПЕРКАРБИЯ
3. АЦИДОЗ

ЛЕГОЧНОЙ ОБЪЕМ
ЛЕГОЧНОЙ КОМПЛАЙНС

В/ЛЕГОЧНОЙ ШУНТ

PVR
SVR

МКК
(структурные
изменения)

СЕРДЦЕ
(перегрузка ПЖ,
дисфункция ЛЖ



ФАКТОРЫ   ЭТИОЛОГИИ

ВПС
(атрезия ЛА)

В/легочные
образования
(ВДГ, киста)

Легочная гипоплазия
(ВДГ, маловодие)

ОСТАНОВКА  ЛЕГОЧНОГО
РАЗВИТИЯ

СНИЖЕННОЕ  КОЛИЧЕСТВО
СОСУДОВ  МКК



ФАКТОРЫ  ЭТИОЛОГИИ

В/утробная
асфиксия/гипоксия

С-м меконеальной
аспирации

Материнское
курение

В/утробное
закрытие  ОАП

ВПС с гиперволемией
МКК

Гипертрофия мышечного слоя и
появление его в ″немышечных″

артериях

Аномальное  развитие сосудов
МКК



ФАКТОРЫ  ЭТИОЛОГИИ

Полицитемия,
гипервязкость

Функциональная
обструкция МКК

Гипотермия,
гипогликемия,

гипокальцийемия

Бактериальный сепсис
Проблемы легочной

паренхимы

МАЛЬАДАПТАЦИЯ  МКК
(плод             новорожденный)

ВАЗОСПАЗМ  МКК,
СТРУКТУРНАЯ  ПЕРЕСТРОЙКА

Гипоксия
Ацидоз

Асфиксия

Наркоз
Депрессия ЦНС

Пренатальная
легочная

гипертензия



СИМПТОМЫСИМПТОМЫ PPHNPPHN

§§ ЦИАНОЗ  (ГИПОКСЕМИЯ)ЦИАНОЗ  (ГИПОКСЕМИЯ)
§§ ТАХИПНОЕТАХИПНОЕ
§§ РЕТРАКЦИЯ ВСПОМ. МУСКУЛАТУРЫРЕТРАКЦИЯ ВСПОМ. МУСКУЛАТУРЫ
§§ СИМПТОМЫ  ЛЕГОЧНОЙСИМПТОМЫ  ЛЕГОЧНОЙ

ГИПЕРТЕНЗИИГИПЕРТЕНЗИИ



СИМПТОМЫ  ЛЕГОЧНОЙСИМПТОМЫ  ЛЕГОЧНОЙ
ГИПЕРТЕНЗИИГИПЕРТЕНЗИИ

§§ СИСТОЛИЧЕСКИЙ ЩЕЛЧОК НА  ЛАСИСТОЛИЧЕСКИЙ ЩЕЛЧОК НА  ЛА
§§ ВИДИМЫЙ СЕРДЕЧНЫЙ ТОЛЧОКВИДИМЫЙ СЕРДЕЧНЫЙ ТОЛЧОК
§§ РАСЩЕПЛЕННЫЙ 2РАСЩЕПЛЕННЫЙ 2--Й ТОН С ГЛУХИМЙ ТОН С ГЛУХИМ

ЛЕГОЧНЫМ КОМПОНЕНТОМЛЕГОЧНЫМ КОМПОНЕНТОМ



ЛАБОРАТОРНЫЕ  ДАННЫЕЛАБОРАТОРНЫЕ  ДАННЫЕ

§§ ГИПОКСЕМИЯГИПОКСЕМИЯ
§§ СМЕШАННЫЙ  АЦИДОЗСМЕШАННЫЙ  АЦИДОЗ
§§ ГРАДИЕНТ РаО2 (ПРЕДУКТАЛЬНЫЙ :ГРАДИЕНТ РаО2 (ПРЕДУКТАЛЬНЫЙ :

ПОСТДУКТАЛЬНЫЙ)ПОСТДУКТАЛЬНЫЙ)  ≥ 20≥ 20 mm Hgmm Hg



ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ  ТЕСТЫДИАГНОСТИЧЕСКИЕ  ТЕСТЫ

§§ ГИПЕРОКСИЯ: 100%ГИПЕРОКСИЯ: 100% FiO2FiO2
§§ ПРЕПРЕ-- И ПОСТДУКТАЛЬНЫЙ РаО2И ПОСТДУКТАЛЬНЫЙ РаО2
§§ ГИПЕРОКСИЯГИПЕРОКСИЯ--ГИПЕРВЕНТИЛЯЦИЯГИПЕРВЕНТИЛЯЦИЯ

((ДОСТОВЕРНО)ДОСТОВЕРНО)



ГИПЕРОКСИЯ

РаО2 ≥ 100 mmHg PaO2 БЕЗ ИЗМЕНЕНИЙ

В/ЛЕГОЧНОЙ  ШУНТ ВНЕЛЕГОЧНОЙ  ШУНТ

ВПС PPHN



Pre and Post Ductal SaturationPre and Post Ductal SaturationPre and Post Ductal SaturationPre and Post Ductal Saturation

Ao

To right armTo right arm To left armTo left armTo left armTo left arm

114

AirwayAirwayAirwayAirway



ГИПЕРОКСИЯ - ГИПЕРВЕНТИЛЯЦИЯ

РаО2 ≤ 50 mm Hg PaO2 ≥ 100 mm Hg

PPHN





ПРИНЦИПЫ  ЛЕЧЕНИЯПРИНЦИПЫ  ЛЕЧЕНИЯ

§§ СВЕРХОХРАНИТЕЛЬНЫЙ  РЕЖИМСВЕРХОХРАНИТЕЛЬНЫЙ  РЕЖИМ
§§ ГЕМОДИНАМИЧЕСКАЯ СТАБИЛЬНОСТЬГЕМОДИНАМИЧЕСКАЯ СТАБИЛЬНОСТЬ
§§ КОРРЕКЦИЯ  ГИПОКСЕМИИКОРРЕКЦИЯ  ГИПОКСЕМИИ
§§ СТАБИЛИЗАЦИЯ И ПОДДЕРЖАНИЕ рНСТАБИЛИЗАЦИЯ И ПОДДЕРЖАНИЕ рН
§§ КОРРЕКЦИЯ В/ЛЕГОЧНОГОКОРРЕКЦИЯ В/ЛЕГОЧНОГО

ШУНТИРОВАНИЯШУНТИРОВАНИЯ
§§ ВАЗОДИЛАТАЦИЯВАЗОДИЛАТАЦИЯ



СВЕРХОХРАНИТЕЛЬНЫЙСВЕРХОХРАНИТЕЛЬНЫЙ
РЕЖИМРЕЖИМ

§§ Поддержание  адекватной оксигенацииПоддержание  адекватной оксигенации
есть главная цель в леченииесть главная цель в лечении
новорожденного сноворожденного с PPHNPPHN..

§§ Т. к. прикасание к новорожденному поТ. к. прикасание к новорожденному по
любым причинам приводит к снижениюлюбым причинам приводит к снижению
РаО2, польза от любой манипуляцииРаО2, польза от любой манипуляции
должна строго соотноситься с рискомдолжна строго соотноситься с риском
ятрогенной гипоксии!!!ятрогенной гипоксии!!!



ВАРИАЦИИ  РаО2  УВАРИАЦИИ  РаО2  У
НОВОРОЖДЕННОГОНОВОРОЖДЕННОГО

§§ В покое:В покое: ±± 1515 mm Hgmm Hg
§§ Во время плача: ↓ РаО2 на 50Во время плача: ↓ РаО2 на 50 mm Hgmm Hg
§§ Рутинный уход:   ↓ РаО2 на 30Рутинный уход:   ↓ РаО2 на 30 mm Hgmm Hg
§§ Минимизация манипуляций, координацияМинимизация манипуляций, координация

действий персоналадействий персонала
§§ Постоянный мониторинг витальных фПостоянный мониторинг витальных ф--й,й,

АД,АД, SatO2SatO2 снижают необходимостьснижают необходимость
физических манипуляций, а соотфизических манипуляций, а соот-- но ино и
беспокойство ребенкабеспокойство ребенка



НОРМАЛЬНЫЕ  ЗНАЧЕНИЯ РаО2НОРМАЛЬНЫЕ  ЗНАЧЕНИЯ РаО2

§§ РаО2 =  60РаО2 =  60 –– 8080 mm Hgmm Hg
§§ PaCO2 =  35PaCO2 =  35 –– 45 mm Hg45 mm Hg
§§ pH =  7,35pH =  7,35 –– 7,457,45



Седация и обезболиваниеСедация и обезболивание
морфинморфин 0.050.05--0.20.2

мг/кг/дозамг/кг/доза
22--4 часа4 часа 1010--1515

мкг/кг/часмкг/кг/час
фентанилфентанил 11--5 мкг/кг/доза5 мкг/кг/доза 11--2 часа2 часа 11--55

мкг/кг/часмкг/кг/час
ацетаминофенацетаминофен 1010--15 мг/кг/доза15 мг/кг/доза 44--6 часов6 часов

диазепамдиазепам 0.020.02--0.30.3
мг/кг/дозамг/кг/доза

66--8 часов8 часов

лоразепамлоразепам 0.050.05--0.10.1
мг/кг/дозамг/кг/доза

44--8 часов8 часов

мидазоламмидазолам 0.050.05--0.20.2
мг/кг/дозамг/кг/доза

44--8 часов8 часов 0.20.2--66
мкг/кг/минмкг/кг/мин



ГЕМОДИНАМИЧЕСКАЯГЕМОДИНАМИЧЕСКАЯ
СТАБИЛЬНОСТЬСТАБИЛЬНОСТЬ

§§ Поддержание систолического АД наПоддержание систолического АД на
верхней границе возрастной нормыверхней границе возрастной нормы ──
снижениеснижение RR--VV--шунта (ОАП и ООО)шунта (ОАП и ООО)

§§ Инвазивный мониторинг АД ─ идеальнаяИнвазивный мониторинг АД ─ идеальная
методика наблюдения и коррекцииметодика наблюдения и коррекции
среднего АД (перфузионное!!!)среднего АД (перфузионное!!!)



§§ Varies with age and weightVaries with age and weight

Blood PressureBlood Pressure Diagrams adapted with
permission from

Pediatrics, Vol 67,
page 611, © 1981

SystolicSystolic DiastolicDiastolic MeanMean

m
m

H
g
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Birth Weight (Kg)
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ГЕМОДИНАМИЧЕСКАЯГЕМОДИНАМИЧЕСКАЯ
СТАБИЛЬНОСТЬСТАБИЛЬНОСТЬ

§§ Инотропная терапия: дофамин, добутамин, адреналин,Инотропная терапия: дофамин, добутамин, адреналин,
СаСа

§§ Вазоактивная терапия:Вазоактивная терапия:
1) увеличение ОПСС: норадреналин, фенилэфрин1) увеличение ОПСС: норадреналин, фенилэфрин
2) снижение ЛСС: нитропруссид, ингибиторы ФДЭ2) снижение ЛСС: нитропруссид, ингибиторы ФДЭ llllll

§§ Коррекция ОЦК: объёмная пробаКоррекция ОЦК: объёмная проба



ДОФАМИН: ФАРМАКОЛОГИЯДОФАМИН: ФАРМАКОЛОГИЯ

ДозаДоза
мкг/кг/минмкг/кг/мин

22--55 55--1010 ≥10≥10

рецепторрецептор ДофаДофа--11 В1В1 А1А1

ОсновнойОсновной
эффектэффект

РенальнаяРенальная
вазодилатациявазодилатация

↥↥СИСИ ↥↥SVRSVR

↥↥PVRPVR
показанияпоказания РискРиск

ренальнойренальной
ишемииишемии

НизкийНизкий
сердечныйсердечный
выбросвыброс

НизкоеНизкое
SVRSVR



ДОБУТАМИН: ФАРМАКОЛОГИЯДОБУТАМИН: ФАРМАКОЛОГИЯ

ДозаДоза
мкг/кг/минмкг/кг/мин

0,50,5--2,52,5 55 7,57,5 -- 1010

рецепторрецептор В1В1 В1В1 В1В1

ОсновнойОсновной
эффектэффект

↥↥СИСИ ↥↥СИ(15%)СИ(15%)
↥↥АД( 5%)АД( 5%)

↥↥СИ (30%)СИ (30%)
↥↥АД (15%)АД (15%)
↥↥ЧСС(5%)ЧСС(5%)

показанияпоказания Низкий сердечный выброс с рискомНизкий сердечный выброс с риском
ишемии миокарда, легочной гипертензии,ишемии миокарда, легочной гипертензии,
дисфункции ЛЖ (кардиомиопатия)дисфункции ЛЖ (кардиомиопатия)

осложненияосложнения Суправентрикулярная  дизритмияСуправентрикулярная  дизритмия



Адреналин: фармакологияАдреналин: фармакология
ДозаДоза
мкг/кг/минмкг/кг/мин

0,020,02--0,80,8 0,80,8 –– 2,02,0 ≥ 2,0≥ 2,0

рецепторрецептор В1, В2В1, В2 В1, А1В1, А1 А1А1

эффектэффект ↥↥ СИСИ
↥↥ЧССЧСС
↥↥ АДАД
↓ ОПСС↓ ОПСС
↓ ЛСС↓ ЛСС

↥↥ СИСИ
↥↥ЧССЧСС
↥↥↥↥ АДАД
↥↥ОПССОПСС
↥↥ ЛССЛСС

↓ СИ↓ СИ
↥↥↥↥ОПССОПСС
↥↥↥↥ ЛССЛСС

осложненияосложнения Ренальная ишемия, некроз миокарда,Ренальная ишемия, некроз миокарда,
гипергликемия, гипокалийемия, СВТгипергликемия, гипокалийемия, СВТ



НОРАДРЕНАЛИН:НОРАДРЕНАЛИН:

рецепторырецепторы αα1,2;1,2; ββ11

Доза, мкг/кг/минДоза, мкг/кг/мин 0,10,1 –– 2 (2 (IV, IO)IV, IO)

Начало эффектаНачало эффекта ≤ 30 секунд≤ 30 секунд

полураспадполураспад 22--4 минуты4 минуты

Длительность эффектаДлительность эффекта ≤ 10 минут≤ 10 минут

Побочные эффектыПобочные эффекты Респираторный дистресс,Респираторный дистресс,
гипертензия, брадикардия,гипертензия, брадикардия,
метаб. ацидозметаб. ацидоз



НИТРОПРУССИД: ФАРМАКОЛОГИЯНИТРОПРУССИД: ФАРМАКОЛОГИЯ

ДозаДоза
(мкг/кг/мин)(мкг/кг/мин)

0,10,1 –– 12,012,0

механизммеханизм прямая релаксация гладких мышцпрямая релаксация гладких мышц

эффектыэффекты ВеноВено-- и артериолодилатацияи артериолодилатация
↥↥ЧСС,ЧСС, ↥↥СИ, ↓ ОПСС, ↓ ЛСССИ, ↓ ОПСС, ↓ ЛСС

показанияпоказания Острая гипертензия; низкий серд.Острая гипертензия; низкий серд.
выброс (комбинация с инотропами)выброс (комбинация с инотропами)

осложненияосложнения Тахикардия, интоксикация (цианид,Тахикардия, интоксикация (цианид,
тиоцианат), гипотензиятиоцианат), гипотензия



НИТРОПРУССИД: ФАРМАКОЛОГИЯНИТРОПРУССИД: ФАРМАКОЛОГИЯ

Начало эффектаНачало эффекта 11--2 минуты2 минуты

полураспадполураспад 33--7 дней (тиоцианат)7 дней (тиоцианат)

Длительность эффектаДлительность эффекта 11--10 минут10 минут

Тиоцианат:Тиоцианат: ≤ 50 мг/л≤ 50 мг/л
(норма)(норма)

Судороги, рвотаСудороги, рвота

Цианид: токсичныйЦианид: токсичный
уровеньуровень ≥ 2 мкг/мл≥ 2 мкг/мл

ЕслиЕсли VV≥ 2 мкг/кг/мин,≥ 2 мкг/кг/мин,
почечная дисфункцияпочечная дисфункция



ВАЗОДИЛАТАЦИЯВАЗОДИЛАТАЦИЯ

§§ Неселективные факторы:Неселективные факторы:
изопротеринол 0,05изопротеринол 0,05 –– 1 мкг/кг/мин1 мкг/кг/мин
§§ Селективные:  ингаляционныйСелективные:  ингаляционный PGI2PGI2
§§ Респираторный алкалозРеспираторный алкалоз
§§ NONO
§§ Ингибиторы фосфодиэстеразыИнгибиторы фосфодиэстеразы llllll



КОРРЕКЦИЯ В/ЛЕГОЧНОГОКОРРЕКЦИЯ В/ЛЕГОЧНОГО
ШУНТИРОВАНИЯШУНТИРОВАНИЯ

§§ СУРФАКТАНТСУРФАКТАНТ
§§ ВЫСОКОЧАСТОТНАЯ ИВЛВЫСОКОЧАСТОТНАЯ ИВЛ
§§ ЖИДКОСТНАЯ ВЕНТИЛЯЦИЯЖИДКОСТНАЯ ВЕНТИЛЯЦИЯ



ПРОСТАЦИКЛИН (ПРОСТАЦИКЛИН (PGI2)PGI2)

§§ СНИЖЕНИЕ:СНИЖЕНИЕ:
легочного сосудистого сопротивлениялегочного сосудистого сопротивления
легочного артериального давлениялегочного артериального давления
давления в правом желудочкедавления в правом желудочке

§§ УВЕЛИЧЕНИЕ:УВЕЛИЧЕНИЕ:
сердечного выбросасердечного выброса
системной доставки О2системной доставки О2
легочного  клиренса  ЭТлегочного  клиренса  ЭТ--11



Membrane
Phospholipids

Arachidonic
Acid

PGG2 ® PGH2

PGI2

PLA2

COX

PGI2-S

Endothelial cell
PGI2
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AC
ATP

cAMP

Inhaled PGI2
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cAMP-dependent
protein kinase

? Intracellular Ca++

Relaxation of vascular smooth muscle

¯ Platelet adhesion / aggregation / activation
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Fig 1: PGI2-cAMP signal transduction pathway

PLA2 – Phospholipase A2

COX – Cyclo-oxygenase

PGI2-S: Prostacyclin synthase

AC – Adenylate Cyclase

PGI2 – Prostacyclin

PDE3 – Phosphodiesterase III

PDE3-I: Inhibitor of PDE3

MILRINONE
(PDE3-I)



ПРОСТАЦИКЛИН

В/ВЕННО:
ЭПОПРОСТЕНОЛ

ИНГАЛЯЦИОННО:
ИЛОПРОСТ

ОРАЛЬНО:
БЕРОПРОСТ: 80 мкг/сутки

РАЗМЕР ЧАСТИЦ
3-5 мкм

2,5 – 5 мкг/ингаляция
6-9 раз/сутки



ПРОСТАЦИКЛИН  В/ВПРОСТАЦИКЛИН  В/В

§§ Дефицит селективности в/в формыДефицит селективности в/в формы
приводит к  генерализованнойприводит к  генерализованной
вазодилатации, а также к перфузиивазодилатации, а также к перфузии
вентилируемых и невентилируемыхвентилируемых и невентилируемых
участков легкогоучастков легкого

§§ ВазодилатацияВазодилатация → системная гипотензия→ системная гипотензия
§§ Эпопростенол:  5Эпопростенол:  5--20 нг/кг/мин20 нг/кг/мин



ПРЕИМУЩЕСТВАПРЕИМУЩЕСТВА
ИНГАЛЯЦИОННОГОИНГАЛЯЦИОННОГО  PGI2PGI2

§§ ОтсутОтсут--ет системная гипотензияет системная гипотензия
§§ Короткий период полужизни удобен дляКороткий период полужизни удобен для

титрования эффектатитрования эффекта
§§ Отсутствие токсичных эффектовОтсутствие токсичных эффектов PGI2PGI2 ии

его метаболитов в отличие отего метаболитов в отличие от NONO
§§ Относительно дешевые системыОтносительно дешевые системы

доставкидоставки
§§ Дозировка: 10Дозировка: 10 –– 100 нг/кг/мин100 нг/кг/мин



ИНГИБИТОРЫИНГИБИТОРЫ
ФОСФОДИЭСТЕРАЗЫФОСФОДИЭСТЕРАЗЫ llllll

§§ В/клеточный уровень вторичныхВ/клеточный уровень вторичных
мессенджеровмессенджеров –– цАМФ и цГМФ,цАМФ и цГМФ,
контролируется группой циклическихконтролируется группой циклических
нуклеотидов, гидролизующих  ферменты,нуклеотидов, гидролизующих  ферменты,
называемые фосфодиэстеразаминазываемые фосфодиэстеразами

§§ Амринон и милринонАмринон и милринон –– ингибиторы ФДЭингибиторы ФДЭ llllll



ИНГИБИТОРЫ ФДЭИНГИБИТОРЫ ФДЭ llllll: ЭФФЕКТЫ: ЭФФЕКТЫ

§§ ВазодилатацияВазодилатация
§§ Люзитропный: оптимальная релаксацияЛюзитропный: оптимальная релаксация

миокарда в течение диастолымиокарда в течение диастолы
§§ Дозировка:Дозировка:

1) нагрузка: 501) нагрузка: 50--100 мкг/кг/30 мин100 мкг/кг/30 мин
2) поддержание: 0,52) поддержание: 0,5 –– 1,0 мкг/кг/мин1,0 мкг/кг/мин



ЭНДОТРАХЕАЛЬНЫЙЭНДОТРАХЕАЛЬНЫЙ PGI2PGI2 +В/В+В/В
МИЛРИНОНМИЛРИНОН

§§ Милринон: нагрузка 100 мкг/кг,Милринон: нагрузка 100 мкг/кг,
поддержание 1 мкг/кг/мин снижает ЛССподдержание 1 мкг/кг/мин снижает ЛСС
на 22%на 22%
§§ ЭндотрахеальныйЭндотрахеальный PGI2PGI2( 20 нг/кг)  в( 20 нг/кг)  в

сочетании с милриноном снижает ЛСС насочетании с милриноном снижает ЛСС на
43%43%
§§ Снижение дозыСнижение дозы PGI2PGI2 за счетза счет

потенцирования эффектапотенцирования эффекта



ЛЕЧЕНИЕ:ЛЕЧЕНИЕ:  llllll--й уровеньй уровень  NICUNICU

Частота %Частота % Диапазон %Диапазон %
седацияседация 9494 7777 -- 100100
инотропыинотропы 8484 4646 -- 100100
алкализацияалкализация 7575 2727 -- 9393
миоплегиямиоплегия 7373 3333 -- 9898
гипервентиляциягипервентиляция 6565 3333 -- 9292
Вазодилатация в/вВазодилатация в/в 3939 1313 -- 8181
HFVHFV 3939 00 -- 7676
сурфактантсурфактант 3636 1212 -- 7171
ЕСМОЕСМО 3434 00 -- 8585



КРИЗ ЛЕГОЧНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИКРИЗ ЛЕГОЧНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ

§§ Острый подъём давления в ЛА,Острый подъём давления в ЛА,
сопровождается редукцией сердечногосопровождается редукцией сердечного
выброса и падением артериальнойвыброса и падением артериальной
сатурациисатурации
§§ Часто после санации ЭТТ (при наличииЧасто после санации ЭТТ (при наличии

ВПС с легочной гипертензией)ВПС с легочной гипертензией)
§§ Часто фатальная ситуация,Часто фатальная ситуация, ──

профилактика имеет критичное значениепрофилактика имеет критичное значение



СН   НОВОРОЖДЕННОГОСН   НОВОРОЖДЕННОГО

§§ Неспецифичность клинической картины:Неспецифичность клинической картины:
1) респираторный дистресс, влажные1) респираторный дистресс, влажные
хрипыхрипы

2) тахикардия2) тахикардия
3) гепатомегалия3) гепатомегалия
4) шум ( может отсутствовать)4) шум ( может отсутствовать)
§§ RR: кардиомегалия: кардиомегалия



ЭТИОЛОГИЯ

СТРУКТУРНЫЕ  ДЕФЕКТЫ

НЕСЕРДЕЧНЫЕ  ПРИЧИНЫ:
1) Асфиксия
2) Гипогликемия
3) Анемия (hydrops fetalis)
4) Сепсис
5) гипергидратация

ПРОБЛЕМЫ  МИОКАРДА:
1) Миокардит
2) Транзиторная ишемия
3) Кардиомиопатия
(diabetic  mothers)

АРИТМИЯ
1) SVT
2) Мерцание/фибрилляция
(atrial)
3) Врожденный  AV-блок



СТРУКТУРНЫЕ   ДЕФЕКТЫ: ВРЕМЯ ПРОЯВЛЕНИЯ  СН

1-Е  СУТКИ: 1) ГИПОПЛАЗИЯ  ЛЕВЫХ ОТДЕЛОВ
2) РЕГУРГИТАЦИЯ  НА  ТК ИЛИ  ЛА-КЛАПАНЕ
3) AV- ФИСТУЛА

1-Я  НЕДЕЛЯ: 1) ТРАНСПОЗИЦИЯ  МАГИСТРАЛЬНЫХ  АРТЕРИЙ
2) ОТКРЫТЫЙ  АП (in  premature infant)
3) ТОТАЛЬНЫЙ  АДЛВ

1-Й  МЕСЯЦ: 1) КРИТИЧНЫЙ  АОРТАЛЬНЫЙ ИЛИ ЛЕГОЧНОЙ
СТЕНОЗ

2) ПРЕДУКТАЛЬНАЯ  КоА



ФУНКЦИОНИРУЮЩИЙ  АПФУНКЦИОНИРУЮЩИЙ  АП

§§ Экслюзивная проблема  недоношенныхЭкслюзивная проблема  недоношенных
детей, болеющих  БГМдетей, болеющих  БГМ
§§ ЛСС  снижается прогрессивно сЛСС  снижается прогрессивно с

улучшением оксигенации, но АП остаетсяулучшением оксигенации, но АП остается
открытым, т.к. чувствительность АП коткрытым, т.к. чувствительность АП к
кислороду незрелаякислороду незрелая
§§ 4040--50% с массой тела50% с массой тела ≤ 1500г≤ 1500г

15% с массой 150015% с массой 1500--1750г1750г



ОАП: КЛИНИЧЕСКИОАП: КЛИНИЧЕСКИ

§§ Основной критерий: постоянный (Основной критерий: постоянный (″″машинныймашинный″″))
шум по левому краю грудины или в левойшум по левому краю грудины или в левой
подключичной областиподключичной области
(начинается в систолу и продолжается в(начинается в систолу и продолжается в
диастолу)диастолу)

§§ Апикальный диастолический шумАпикальный диастолический шум
§§ Невозможность отлучения от ИВЛ илиНевозможность отлучения от ИВЛ или

необходимость увеличения респираторных ценнеобходимость увеличения респираторных цен
§§ Эпизоды апноэ или брадикардии (спонтанноеЭпизоды апноэ или брадикардии (спонтанное

дыхание)дыхание)



ОАП:  ТАКТИКАОАП:  ТАКТИКА

§§ ОАП без ЗСН:ОАП без ЗСН:
1) индометацин: 0,2 мг/кг в/в, каждые 121) индометацин: 0,2 мг/кг в/в, каждые 12
часов 3часов 3--кратнократно

п/показания:п/показания:
а) мочевинаа) мочевина ≥ 25 мг/дл≥ 25 мг/дл
б) Трб) Тр--пения ≤ 80 тыс/мм3пения ≤ 80 тыс/мм3
в) ВЖК, НЕКв) ВЖК, НЕК
г) гипербилирубинемияг) гипербилирубинемия



ОАП:  ТАКТИКАОАП:  ТАКТИКА

§§ ОАП без ЗСН:ОАП без ЗСН:
2) ибупрофен: с 32) ибупрофен: с 3--го дня жизни, 10 мг/кгго дня жизни, 10 мг/кг
дваждыдважды

§§ Хирургическая коррекция (Хирургическая коррекция (Rashkind occlusion)Rashkind occlusion)::
(оптимальный размер до 2,5мм)(оптимальный размер до 2,5мм)
1) ОАП + ЗСН1) ОАП + ЗСН
2) неэффективность мед. лечения2) неэффективность мед. лечения
3) п/показания к мед. лечению3) п/показания к мед. лечению



ТРАНЗИТОРНАЯ ИШЕМИЯТРАНЗИТОРНАЯ ИШЕМИЯ
МИОКАРДА (ТИМ)МИОКАРДА (ТИМ)

§§ Субэндокардиальная ишемия или некрозСубэндокардиальная ишемия или некроз
папиллярных мышц, реже другие участкипапиллярных мышц, реже другие участки
миокарда желудочковмиокарда желудочков
§§ Условия развития: преУсловия развития: пре-- илиили

перинатальная гипоксияперинатальная гипоксия
§§ Легочная гипертензия, регургитация ТКК,Легочная гипертензия, регургитация ТКК,

бинаправленный шунт ч/з ООО или ОАПбинаправленный шунт ч/з ООО или ОАП



ТИМ: СТЕПЕНИ ТЯЖЕСТИТИМ: СТЕПЕНИ ТЯЖЕСТИ

1. Транзиторное тахипноэ: легкая  ЛЖ1. Транзиторное тахипноэ: легкая  ЛЖ--
дисфункция приводит к ретенциидисфункция приводит к ретенции
жидкостижидкости → редукция легочного→ редукция легочного
комплайнсакомплайнса

2. Транзиторная ТК2. Транзиторная ТК-- или МКили МК --регургитация:регургитация:
результат инфаркта папиллярных мышцрезультат инфаркта папиллярных мышц
(рост МВ(рост МВ--фракции КФК)фракции КФК)

3. Кардиогенный  шок3. Кардиогенный  шок







ИСТОЧНИКИИСТОЧНИКИ

§§ ″″The pediatricThe pediatric
cardiology handbook″cardiology handbook″
Myung K. ParkMyung K. Park

§§ ″Neonatal Intensive″Neonatal Intensive
Care″ GeraldCare″ Gerald
Merenstein andMerenstein and
Sandra GardnerSandra Gardner



ПРОСТАЦИКЛИН (ПРОСТАЦИКЛИН (PGI2)PGI2)

§§ Другие факторы, стимулирующие сДругие факторы, стимулирующие с--з:з:
гистамин, ангиотензингистамин, ангиотензин llll, брадикинин,, брадикинин,
катехоламины, эстрадиол, лейкотриены,катехоламины, эстрадиол, лейкотриены,
АТФ, ТрАТФ, Тр--активирующий фактор,активирующий фактор,
тироидный гормонтироидный гормон

§§ Существенный фактор снижения ЛСССущественный фактор снижения ЛСС
при вентиляции легкихпри вентиляции легких -- угнетение ЦОГугнетение ЦОГ
индометациноминдометацином



АЛЬВЕОЛЯРНАЯ  ГИПОКСИЯАЛЬВЕОЛЯРНАЯ  ГИПОКСИЯ

§§ Механизм легочной вазоконстрикции вМеханизм легочной вазоконстрикции в
ответ на гипоксию достоверно неответ на гипоксию достоверно не
установленустановлен
§§ Возможно, вазоконстрикция обусловленаВозможно, вазоконстрикция обусловлена

легочным синтезом вазоактивныхлегочным синтезом вазоактивных
агентов: ангиотензинагентов: ангиотензин ll, гистамин,, гистамин,
простагландинпростагландин FF, тромбоксан,, тромбоксан,
эндопероксидыэндопероксиды
§§ Гипоксия угнетает синтез и реализациюГипоксия угнетает синтез и реализацию

NONO


