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	ТОRСН
	· 
	инфекция

	УЗИ
	· 
	ультразвуковое обследование

	ФПИ
	· 
	фетоплацентарная недостаточность

	ЦНС
	· 
	центральная нервная система

	ЧД
	· 
	частота дыханий

	ЧСС
	· 
	частота сердечных сокращений

	ЧТВ
	· 
	частичное тромбиновое время

	ЭКГ
	· 
	электрокардиография


Введение

В биографии каждого ребёнка имеется последний день перинатального периода, когда организм включает программу перехода на режим автономного существования и становится чрезвычайно уязвим. «Командует парадом» адаптации центральная нервная система, которая сама ещё находится в стадии созревания и формирования. В первую очередь, именно она вызывает «огонь на себя» в критический для всей последующей жизни период, когда впервые сталкивается с неблагоприятными воздействиями. Перинатальные поражения нервной системы составляют большую гетерогенную группу патологических состояний, требующих своевременной диагностики и дифференцированного подхода к их лечению (Онегин Е.В., 2003). На первом месте среди них гипоксия и ишемия мозга – 47%, аномалии и дисплазии – 28%, TORCH инфекция – 19 %, родовая травма – 4%, наследственные болезни обмена – 2% (Пальчик А.Б., 2000).

Ежегодно в мире 4 млн. детей рождаются в асфиксии, 840 тыс. из них умирают, ещё столько же в дальнейшем имеют стойкие нарушения функциональной деятельности центральной нервной системы (ЦНС). Она занимает одно из первых мест в структуре перинатальной смертности среди доношенных детей (около 19%). У выживших детей перинатальная гипоксия может в будущем стать причиной развития детского церебрального паралича или стойкого неврологического дефицита.

Современные эпидемиологические исследования свидетельствуют, что у 27-44% детей в возрасте до 15 лет диагностируются различные отклонения в нервно-психическом развитии, обусловленные перинатальной патологией (Володин Н.Н., 2001).

Актуальность рассматриваемой проблемы в настоящий момент обусловлена ещё и существенными различиями в трактовке поражений ЦНС и различиями во врачебной тактике. Однако наибольшее количество исследований по указанной проблеме свидетельствует, что однозначно необходимо:

· антенатальная медикаментозная церебропротекция или превентивная защита мозга новорождённых из «групп высокого риска по развитию гипоксически-ишемического поражения ЦНС».

· ранняя постнатальная церебропротекция у новорождённых перенёсших тяжёлую асфиксию (Володин Н.Н., 2004)

· совершенствование технологий выхаживания.

По классификации П.Р. Хаттенлочер перинатальные поражения нервной системы относятся к категории эволюционных, то есть заболеваний, манифестация которых определяется эволюцией нервной системы младенца. В силу эволюции головной мозг грудного ребёнка стремительно растёт, в это время он обладает поистине большими возможностями для того, чтобы при надлежащем лечении, практически целым и невредимым выйти из повреждающих воздействий, чтобы неонатальный период не стал временем упущенных возможностей для его реабилитации.

Настоящие методические рекомендации, явились результатом обобщения достижений современной перинатологии и собственного практического врачебного опыта авторов в отделениях новорождённых и патологии беременных и предлагают систему мероприятий поэтапной реабилитации перинатальных гипоксических поражений, предусматривающих профилактику и лечение гипоксии плода у беременных женщин из группы риска по перинатальной патологии в женской консультации и отделениях патологии беременных, интранатальную охрану плода во время родов, реанимационные мероприятия и интенсивную терапию новорожденных, родившихся в асфиксии, в палатах интенсивной терапии и патологии новорожденных, комплекс организационных лечебных и реабилитационных мероприятий для новорожденных в психоневрологических отделениях и детских поликлиниках.

1. Онтогенез нервной системы

В развитии ЦНС выделяют 4-е основных процесса:

1. появление нервной пластинки с последующим смыканием её краёв и формированием нервной трубки. (16-20 дни развития плода).

2. образование мозговых пузырей.

3. разделение передних из них на парные отделы (30-42 день развития плода)

4. миграция и дифференцировка нервных клеток.

Число нервных клеток логарифмически увеличивается, примерно со скоростью трёх генераций в день (даже небольшие изменения скорости деления клеток в эти ранние стадии могут заметно влиять на размеры и клеточный состав ЦНС). Каждая генерация клеток в дальнейшем предназначена для конкретного слоя коры больших полушарий (Грачёва Н.Д., 1973). На пятом месяце внутриутробного развития выявляются особенности цитоарохитектоники различных полей коры (Волкова О.В., 1971). К концу 6-го мес. кора имеет шестислойное строение. На четвёртом месяце внутриутробного развития образуется мозолистое тело, к восьмому месяцу головной мозг плода имеет все главные постоянные борозды. Развитие мозжечка начинается на 32-ой день жизни плода и к восьмому месяцу мозжечок имеет типичное строение. Параллельно идёт образование оболочек. Вначале появляется сосудистая оболочка. Умеренное расширение желудочковой системы до пятого месяца внутриутробной жизни носит название «физиологической гидроцефалии» (Klosovski В., 1968). На 5-6 мес. гестации в результате формирования отверстий Люшка и Мажанди спинномозговая жидкость поступает на поверхность мозга. В процессе развития головного мозга выделяют три этапа его питания: ликворный 2-3 мес. беременности, ликворно-кровяной 4-5 мес., кровяной с 6 мес. беременности. С 7-8 мес. гестации трофическая функция ликворной системы угасает.

Из каудального отдела трубки образуется спинной мозг, спинальные ганглии которого и периферические нервы начинают развиваться с 4-5-ой нед. беременности. Формирование долей мозга начинается с 16 нед. Усиленный рост мозжечка, гипоталамуса, подкорковых ганглиев к 20-ой нед. (Гаврюшов В.В., 1985). Мелких борозд и извилин относительно мало, они появляются постепенно в течение первых лет жизни. Мозговая ткань новорожденного мало дифференцирована. Корковые клетки, стриарное тело, пирамидные пути недоразвиты, плохо дифференцируется белое и серое вещество.

Боковые желудочки сравнительно широкие. Мозолистое тело тонкое и короткое. Мозжечок у новорожденного развит слабо, расположен относительно высоко. Продолговатый мозг расположен более горизонтально, процессы миелинизации неравномерны в различных отделах. Основным источником нейрального и глиального строительного материала для коры и подкорковых ганглиев в процессе раннего онтогенеза является герминативный матрикс, располагающийся в субэпендимальной области боковых, III и IV желудочков. С 24 недели эмбриональный матрикс подвергается постепенной инволюции; в 34-36 нед. остатки герминативного матрикса сохраняются в проекции головки хвостатого ядра, а так же в области каудоталамической вырезки, а к 40 нед. беременности он полностью исчезает.

Негативные антенатальные влияния, начиная с 16-ой нед., когда формируется большие полушария мозга, приводят к нарушению клеточной миграции из зоны герминативного матрикса и как следствие того – замедлению нарастания объёма и массы мозга.

Головной мозг новорожденного имеет относительно большую величину, масса его в среднем составляет 1/8 массы тела, т.е. около 400 гр, причём у мальчиков она несколько больше, чем у девочек.

Вегетативная нервная система функционирует у ребёнка с момента рождения. Незадолго до рождения обнаруживается тоническое влияние симпатической иннервации. Парасимпатические эффекты начинают выявляться после рождения.

Приведённые морфологические данные свидетельствуют о том, что в процессе внутриутробного развития происходит бурный рост мозга, дифференцировка его отдельных структур. Однако не все части мозга развиваются с одинаковой интенсивностью. Особенно быстро растут и претерпевают сложные морфологические изменения те части мозга, которые выполняют жизненно важные функции. От продолговатого мозга созревание идёт через ганглии ствола и средний мозг к большим полушариям. Таким образом, плод перед рождением представляет собой «стволовое» существо. Высшим центром, регулирующим двигательные акты, является паллидум. Психомоторное состояние новорожденного ребёнка отличается большим своеобразием. Уже в этом периоде можно заметить элементы примитивной психики. Относительная зрелость рецепторного аппарата новорожденных вызывает недифференцированные ощущения, выражающиеся в эмоциональных реакциях, преимущественно отрицательного характера.

2. Кровоснабжение ЦНС

Кровоснабжение головного мозга обеспечивается двумя артериальными системами:

· каротидной

· вертебральной

Вертебральные артерии берут начало от подключичных артерий, входят в канал поперечных отростков шейных позвонков и проникают через большое затылочное отверстие в полость черепа, где располагаются на основании продолговатого мозга. На границе продолговатого мозга и моста мозга, вертебральные артерии сливаются в общий ствол крупной основной артерии (а. basilaris) (схема 1, 2).

От каждой вертебральной артерии отходят и сразу направляются вниз к спинному мозгу две веточки, которые, сливаясь, образуют переднюю спинальную артерию. На основании продолговатого мозга формируется ромб «артериального круга Захарченко». Внутренняя сонная артерия является ветвью общей сонной артерии, которая слева отходит от аорты, справа – от правой подключичной, поэтому в левой каротидной артерии поддерживаются оптимальные условия кровотока. Непосредственным продолжением внутренней сонной артерии является средняя мозговая артерия (a. cerebri media), идущая по сильвиевой борозде между теменной, лобной и височной долями. На основании мозга внутренняя сонная артерия отдает вперед под прямым углом переднюю мозговую артерию (a. cerebri anterior). Две передние артерии анастомозируют с помощью передней соединительной артерии (a. communicans anterior). Связь двух артериальных систем (каротидной и вертебральной) осуществляется благодаря наличию артериального круга большого мозга (виллизиев круг). Базилярная артерия у переднего края моста мозга разделяется на две задние мозговые артерии, которые анастомозируют с внутренними сонными артериями посредством задних соединительных. Таким образом, виллизиев круг образуется основной артерией, задней соединительной, внутренней сонной (средней мозговой), передней мозговой и передней соединительной артериями. Слияние двух систем происходит на 3 месяце внутриутробной жизни. Основной функцией этого сосудистого образования является обеспечение мозговой циркуляции крови.

Схема №1
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1. A.vertebralis 5. A.pericallosa
2. A.basilaris 6. A.parietooccipitalis (r.a.cerebri post.)
3. A.cerebri post. 7. A.calcarina (r.a.cerebri post.)

4. A.cerebri ant.







Основные артерии головного мозга во фронтальной плоскости

1. Aorta ascendens

2. A.subclavia

3. A.vertebralis

4. A.carotis ext

5. A.cerebri post

6. A.cerebri med.

7. A.cerebri ant.

8. A.basilaris

9. A.communicans post.

10. A.communicans ant.

11. A.carotis communis

12. Truncus brachiocephalicus

13. A..carotis int.

Схема №2
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Каждая мозговая артерия имеет определённое анатомическое расположение, что при поражении приводит к нарушению мозгового кровообращения в определённой области, проявляющемуся определённой клиникой. Но у новорожденных выявляется большое количество анастомозов, что приводит к компенсации местных сосудистых расстройств и отсутствию чётко очерченных неврологических симптомов (Б.В. Лебедев и соавторы, 1981).

Крупные церебральные артерии, расположенные на поверхности мозга, идут в толще паутинной оболочки между ее париетальным и висцеральным листками. Эти артерии фиксированы трабекулами паутинной оболочки и своими веточками поддерживаются на некотором расстоянии от мозга. Смещение мозга относительно оболочек (при травме) приводит к развитию субарахноидального кровоизлияния вследствие растяжения и надрыва «связывающих» веточек.

Характерным отличием кровоснабжения мозга является отсутствие «воротной» системы. Ветви виллизиевого круга не входят в мозговое вещество, а расстилаются по мозгу, последовательно отдавая многочисленные тонкие веточки, отходящие под прямым углом, что обеспечивает равномерное распределение кровотока по всей поверхности больших полушарий, и создает оптимальные условия васкуляризации коры мозга. Таким образом, в веществе мозга отсутствуют сосуды крупного калибра, преобладают мелкие артерии, артериолы, капилляры. Наиболее разветвленная сеть капилляров находится в области гипоталамуса и в субкортикальном белом веществе. В мозге нет лимфатических сосудов. Между сосудистой стенкой и мозговой тканью имеются внутримозговые переваскулярные пространства Вирхова-Робена, сообщающиеся с субарахноидальным пространством заполненным цереброспинальной жидкостью, которые и являются внутримозговыми ликворными путями. Закупорка устья пространства Вирхова-Робена (в местах входа в мозг сосудов) нарушит циркуляцию цереброспинальной жидкости, следствием чего является внутричерепная гипертензия.

Особенности внутримозговой капиллярной системы:

· отсутствие лимфатических сосудов

· отсутствие в капиллярах мозга клеток Роже, обладающих сократительной способностью

· капилляры окружены лишь тонкой эластичной оболочкой, нерастяжимой в физиологических условиях.

В мозге капилляр – тонкий нерастяжимый сосуд. Функции транссудации и всасывания выполняют прекапилляры и посткапилляры. Различия скорости кровотока и внутрисосудистого давления создают в прекапиллярах условия для транссудации жидкости, в посткапиллярах – для всасывания.

Кровоснабжение левого полушария во всех возрастных периодах находится в более благоприятных условиях по сравнению с правым. Кровь поступает в левую каротидную систему непосредственно из аорты, площадь просвета сосудов левого полушария больше правого.

Таким образом, в силу анатомо-физиологического строения, особенно ранимым отделом формирующегося мозга является цереброваскулярное звено. Имеются значительные различия в кровоснабжении мозга доношенного и недоношенного ребёнка.

Кортикальные и субкортикальные отделы мозга с 24-ой до 36-37-ой нед. внутриутробного развития хорошо кровоснабжаются лептоменингеальной сосудистой сетью, что и предотвращает эти структуры от повреждения у преждевременно рождённых детей, а перивентрикулярная зона испытывает дефицит кровоснабжения в силу того, что сосудистые анастомозы в эти сроки гестации развиты слабо. Нарушение тока крови по глубоким артериям у плода или у недоношенного ребёнка вызывает снижение перфузии мозговой ткани и, как следствие этого – перивентрикулярную ишемию и лейкомаляцию.

Перестройка сосудистого звена, в виде уменьшения связей артериальной сети с первичной капиллярной сетью, начинается с 30-32-ой недели внутриутробного развития. Особенно интенсивно этот процесс идёт в наиболее дифференцированных областях коры головного мозга. На последних неделях гестации сосудистая система превращается в единую в функциональном и морфологическом плане, но полная редукция первичной капиллярной сети завершается к 6-8 мес. постнатального развития.

При преждевременном рождении ребёнка, особенно на фоне выраженной гипоксии, в головном мозге могут возникать патологические изменения ишемического и геморрагического характера, связанные с незрелостью структуры сосудистой системы и механизмов, регулирующих его кровоснабжение. Имеются данные о наличии низкого мозгового кровотока в 1-ые часы постнатальной жизни в магистральных артериях с постепенным увеличением и стабилизацией к 4-му дню жизни, что связано с установлением механизмов ауторегуляции на 3-4-ый день жизни ребёнка.

3. Ликворная система мозга

До 5 месяцев внутриутробной жизни полости мозга представляют собой замкнутую систему и в силу интенсивного образования ликвора отмечается «физиологическая гидроцефалия». На 5-6 мес. гестации после формирования отверстий Люшка и Мажанди спинномозговая жидкость поступает на поверхность мозга. С 7-8 мес. гестации трофическая функция ликворной системы угасает. Спинномозговая жидкость составляет внутреннюю среду ЦНС. Она заполняет субарахноидальное пространство, систему внутренних мозговых полостей (желудочков) и является местом накопления различных метаболитов мозговой ткани. 

Желудочковая система головного мозга включает два симметричных боковых, непарные III и IV желудочки (схема №3)

Через отверстия Монро боковые желудочки соединяются с третьим, который в свою очередь через Сильвиев водопровод имеет связь с четвертым желудочком. IV желудочек посредством отверстий Мажанди и Люшка осуществляет связь с цистернами основания (субарахноидальным пространством).

Желудочки мозга в ультразвуковом изображении представлены в виде анэхогенных образований. Недоношенные новорожденные имеют более широкую желудочковую систему. Полости желудочков заполнены ликвором и сосудистыми сплетениями, представляющими собой структуры, богатые сосудами. Эти эмбрионально- хориоидальные сплетения происходят из неврального эпителия и состоят из эпендимы и мягкой мозговой оболочки, имеют ворсинки подобно щётки.

Схема №3
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AC – Сильвиев водопровод

AI – межталамическое сращение

FI – отверстие Монро

VLA – передний рог бокового желудочка

VLI – нижний рог бокового желудочка

VLP - задний рог бокового желудочка

VQ – четвёртый желудочек

VT – третий желудочек

Спинномозговая жидкость (СМЖ) составляет внутреннюю среду ЦНС, заполняет субарахноидальное пространство и систему внутримозговых полостей, является местом выделения и накопления различных метаболитов мозговой ткани.

В физиологии спинномозговой жидкости выделяют три основных этапа:

· секрецию

· циркуляцию

· резорбцию

Секреция

90% СМЖ образуется из крови; 10% - путём окисления глюкозы в головном мозге. Основной процент СМЖ (80-90%) продуцируется сосудистыми сплетениями боковых, III, IV желудочков и в небольшом (10-20%) эпендимой желудочков и водопровода мозга. Скорость образования 0,35–0,4 мл/мин. Полная смена СМЖ происходит 3-4 раза в сутки. Количество СМЖ у новорожденных 15-20 мл.

Циркуляция

Из боковых желудочков ликвор через парные отверстия Монро поступает в III-ий желудочек, затем через водопровод мозга в  IV-ый желудочек. Отверстия IV желудочка осуществляют связь с субарахноидальными пространствами мозга. Парные отверстия Люшка осуществляют связь с цистерной моста, отверстие Мажанди – с большой цистерной мозга. Далее из цистерн основания, которые представляют собой расширенные субарахноидальные пространства, ликвор идёт по двум основным направлениям. 80% в латеральные щели мозга и далее в подпаутинное простанство, 20% - в подпаутинное пространство медиальной поверхности и задних отделов больших полушарий. Сложность путей циркуляции СМЖ показывает, что её нарушения могут наступать при любых затруднениях с развитием внутричерепной гипертензии.

Резорбция

Резорбция СМЖ происходит в субарахноидальном пространстве мозга посредством арахноидальных ворсинок и пахионовых грануляций паутинной оболочки. Далее ликвор поступает в венозные синусы твёрдой мозговой оболочки.

4. Методика неврологического 

обследования новорожденного
Для правильной оценки состояния центральной и периферической нервной системы и назначения соответствующего лечения с первых часов жизни ребёнка необходимо своевременное неврологическое обследование его на ряду с соматическим. Неврологическое обследование новорожденных детей имеет ряд особенностей, свойственных этому возрастному периоду. В течение первого месяца жизни высшим уровнем интеграции является таламопаллидарная система, т.е. ребёнок находится в таламопаллидарном периоде психомоторной деятельности.

Особенности неврологического осмотра новорожденного:

А) обязательный учёт гестационного возраста

Б) комплексная оценка поведенческих и неврологических признаков

В) осмотры в динамике

4.1.
Определение гестационного возраста.

В связи с тем, что выраженность поведенческих и неврологических признаков новорожденного зависит от степени созревания его ЦНС, определение гестационного возраста должно предшествовать оценке неврологического статуса. Быстрая оценка гестационного возраста новорожденного в родзале важна для определения дальнейшей врачебной тактики. С этой целью можно использовать методику определения гестационного возраста по Petrussa.

Таблица №1

Определение гестационного возраста по Petrussa.

(Proc. 2nd Europ. Congr.Perinatal Medicine, London, 1970)

«гестационный возраст» (нед.) = 30 + сумма баллов.

	
	Баллы

	
	0
	1
	2

	Ушные раковины
	Бесформенные, мягкие
	Загнут только верхний край
	Полностью сформированы, плотные

	Грудные железы
	Сосок в виде красной точки
	Ареола соска едва различима
	Диаметр ареолы соска более 5 мм

	Яички
	В паховом канале
	Высоко в мошонке
	Низко в мошонке

	Большие половые губы
	Едва различимы
	Не закрывают малые половые губы
	Закрывают малые половые губы

	Исчерченность стоп
	Только 1-2 борозды
	Исчерченность верхней части стопы
	Исчерченность всей стопы

	Кожа
	Тонка, красная, прозрачная
	Красная или отечная
	Розовая


Методика определения степени зрелости новорожденного по Ballard является наиболее широко используемым тестом для определения гестационного возраста. Данный тест позволяет оценить гестационный возраст с точностью до двух нед. Оценивается неврологическое (6 критериев) и физическое (6 критериев) развитие ребёнка в баллах, полученные баллы суммируются, и по предлагаемой таблице определяется гестационный возраст ребёнка. Критерии неврологической зрелости основаны на том, что пассивный мышечный тонус имеет большее значение для определения гестационного возраста, чем активный. Для большей точности обследование по Ballard осуществляется дважды - независимо друг от друга двумя врачами. Тест следует проводить в положении ребёнка на спине в первые сутки жизни (не позднее 4-5 дней), так как в последующем некоторые признаки могут значительно изменяться. 

Шкала определения зрелости по Ballard

Таблица № 2

Физическая зрелость

	
	0
	1
	2
	3
	4
	5

	Кожа
	Красная, отечная, прозрачная
	Гладкая, розовая, видны вены
	Поверхностное шелушение/сыпь, видны несколько вен
	Трещины, бледные участки, видны несколько вен
	Пергаментная, глубокие трещины, сосуды не видны
	Толстая с морщинами и трещинами

	Лануго
	Отсутствует
	Обильное
	Редкое
	Безволосистые участки
	Практически не выражено
	

	Борозды на подошвенной поверхности стопы
	Отсутствует
	Нечеткие красные полосы
	Выражена только передняя поперечная борозда
	Борозды выражены только на передних 2/3 стопы
	Борозды покрывают всю стопу
	

	Грудные железы
	Едва определяется
	Сосок не выражен, ареола плоская
	Ареола четко очерчена, диаметр соска 1-2 мм
	Ареола возвышается над окружающей кожей, диаметр соска 3-4 мм
	Ареола полностью сформирована, диаметр соска 5-10 мм
	

	Ушные раковины
	Ушная раковина плоская, загнутая внутрь, не расправляется
	Край ушной раковины слегка загнут внутрь, она мягкая, расправляется 
	Вся верхняя часть ушной раковины загнута внутрь, она мягкая, расправля-
	Ушная раковина полностью сформирована, плотная, быстро расправляется
	Хрящ ушной раковины толстый, она твердая
	

	
	0
	1
	2
	3
	4
	5

	
	
	медленно
	ется хорошо
	
	
	

	Наружные половые органы (мальчики)
	Мошонка пустая и гладкая
	
	Яички расположены над входом в мошонку, на ней выражено несколько складок
	Яички опущены в мошонку, складки на ней  хорошо выражены
	Яички свободно подвешены в мошонку, на ней выражены глубокие складки
	

	Наружные половые органы (девочки)
	Малые половые губы и клитор не прикрыты большими половыми губами
	Большие и малые половые губы одинаково выражены
	
	Большие половые губы частично  покрывают малые
	Большие половые губы полностью покрывают малые половые губы и клитор
	


Таблица № 3

[image: image11.wmf]Нейромышечная зрелость

Техника определения нервно-мышечной зрелости


Поза: наблюдение проводят в покое, когда ребенок лежит на спине.


Квадратное окно - врач сгибает кисть новорожденного по направлению к предплечью, зажав ее между большим и указательным пальцами. Следует добиваться максимально возможного сгибания, после чего измеряется угол между поверхностью и возвышением большого пальца руки.


Ответная реакция рук: ребенку, лежащему на спине, сначала сгибают руки в локтевом суставе и держат в таком положении 5 минут, а затем полностью разгибают, потянув за кисти, после чего отпускают.


Подколенный угол: у ребенка, лежащего на спине, таз которого прижат к поверхности стола, врач с помощью указательного пальца левой руки придерживает бедро в коленно-грудном положении, при этом большой палец врача поддерживает колени новорожденного. Затем нога ребенка разгибается путем легкого давления указательным пальцем правой руки врача на заднюю поверхность голеностопного сустава новорожденного, после чего измеряется подколенный угол.


Подтягивание пятки к уху: у новорожденного, лежащего на спине, притянуть ступню ноги как можно ближе к голове, но без усилия. Отмечается расстояние между стопой ребенка и головой, а  также степень разгибания ноги в коленном суставе.


Симптом косого движения: взяв за кисть руки новорожденного, лежащего на спине, завести его руку как можно дальше за шею над противоположным плечом.

Таблица №4

Оценка зрелости

	Баллы 
	Недель 
	Баллы 
	Недель 

	5
	26
	30
	36

	10
	28
	35
	38

	15
	30
	40
	40

	20
	32
	45
	42

	25
	34
	50
	44



Недоношенный ребенок – ребенок, родившийся при сроке беременности менее 37 полных недель, т.е. до 260-го дня беременности.


Доношенный ребенок – ребенок, родившийся при сроке от 37 до 42 недель беременности, т.е. между 260-294-ым днями беременности

Переношенный ребенок – ребенок, родившийся в 42 недели и более, т.е. на 295 день беременности и позже.

4.2.
Оценка параметров физического развития

Физическое развитие является одним из основных критериев здоровья плода и новорожденного ребёнка, так как отражает его основную биологическую функцию, причём рост является количественной характеристикой, а развитие качественной, заключается в изменении функциональной активности организма и его биологического созревания.

Для оценки физического развития новорожденного используют средние статистические показатели (М(() основных параметров в зависимости от гестационного возраста (табл. № 5) или оценочные таблицы, построенные по принципу перцентилей.

В соответствии с рекомендациями ВОЗ, новорожденных с малой массой тела (ММТ) при рождении принято считать детей с массой тела менее 2500 г. «Малый для гестационного возраста» - термин, замененный в настоящее время на понятие «задержка внутриутробного развития» (Шабалов Н.П., 2004).

Доношенные дети, родившиеся с патологически обусловленной малой массой тела (ММТ) представляют собой гетерогенную группу. К этой группе относятся дети с проявлениями задержки внутриутробного развития и связанными с ней признаками морфофункциональной незрелости. 

Таблица № 5

Основные параметров физического развития новорожденного 

(М(() в зависимости от гестационного возраста 

(Дементьева Г.М., Короткая Е.В., 1981)

	Гестационный возраст, нед.
	Масса тела, г
	Длина тела, см
	Окружность головы, см
	Окружность груди, см
	Отношение массы тела, г, к росту, см

	28
	1124(183
	35,9(1,8
	26,6(1,9
	23,9(1,9
	31,2(3,9

	29
	1381(172
	37,9(2,0
	28,0(1,5
	25,7(1,7
	36,3(3,3

	30
	1531(177
	38,9(1,7
	28,9(1,2
	26,4(1,4
	39,4(3,7

	31
	1695(212
	40,4(1,6
	29,5(1,5
	26,7(1,6
	41,9(4,3

	32
	1827(267
	41,3(1,9
	30,2(1,6
	27,9(1,9
	44,1(5,3

	33
	2018(241
	42,7(1,8
	30,6(1,2
	28,1(1,7
	46,4(4,6

	34
	2235(263
	43,6(1,7
	31,3(1,3
	28,9(1,7
	49,9(4,9

	35
	2324(206
	44,4(1,5
	31,9(1,3
	29,6(1,6
	51,7(4,6

	36
	2572(235
	45,3(1,7
	32,3(1,4
	30,1(1,9
	53,6(4,9

	37
	2771(418
	47,6(2,3
	33,7(1,5
	31,7(1,7
	57,9(6,6

	38
	3145(441
	49,6(2,0
	34,7(1,2
	33,1(1,6
	63,6(6,9

	39
	3403(415
	50,8(1,6
	35,5(0,9
	34,3(1,2
	66,9(6,6

	40
	3546(457
	51,5(2,1
	35,7(1,3
	35,0(1,7
	68,8(7,5

	41-42
	3500(469
	51,5(2,0
	35,3(1,2
	34,6(1,9
	67,8(7,3


Выделяют три клинических варианта ЗВУР:

· гипотрофический или асимметричный

· гипопластичекий или симметричный

· диспластический или симметричный

По степени тяжести ЗВУР выделяют:

· Легкой

· Средней

· Тяжелой

Клинико-диагностические критерии различных форм гипотрофического варианта асимметричной ЗВУР представлены в таблице №6.

Степень тяжести гипопластического варианта ЗВУР определяется по дефициту длины тела и окружности головы для данного гестационного возраста: при дефиците 1,5-2 сигмы – легкая степень, более 2–3 сигмы – средней степени, более 3 – тяжелая степень

Таблица №6

Клинико-диагностические признаки различных форм 

гипотрофического варианта асимметричной ЗВУР 

(по Н.П. Шабалову, 2004)

	Признаки
	Легкая 

степень
	Средней 

тяжести
	Тяжелая 

степень

	1
	2
	3
	4

	Дефицит массы тела по отношению к длине тела
	Более 1,5 стигм (ниже 10% центилями)
	Более 2 стигм (ниже 5% центиля)
	Более 3 стигм (ниже 1% центиля)

	Трофические расстройства кожи
	Отсутствует или снижена эластичность
	Кожа сухая, бледная, шелушится, могут быть трещины
	Морщинистая, сухая с пластинчатым шелушением, бледная, часто бывают трещины

	Подкожный жировой слой
	Везде истончен
	Отсутствует на животе
	Отсутствует везде

	Тургор тканей
	Не изменен и/или несколько снижен
	Значительно снижен, дряблые поперечные складки на конечностях
	Складки кожи на ягодицах, лице, туловище. Продольные складки на бедрах

	Масса мышц
	Не изменена
	Уменьшена, особенно ягодиц, бедер

	Голова
	Окружность в пределах нормы, волосы не изменены, густые
	Кажется большой, на 3 см и более превышает окружность груди, швы широкие, большой родничок впалый, края его податливые, мягкие

	Течение раннего неонатального
	Либо без осложнений, либо с явлениями чрезмерного родового стресса, нетяжелыми обменными нарушениями, иногда признаки энергетической 
	Обычно осложненное: асфиксия или симптомы хронической внутриутробной гипоксии, термолабильность, часто признаки полицитемии, гипогликемии, 
	Как правило осложненное с доминированием признаков поражения мозга, ССС, инфекции, анемия, позднее появление сосательного рефлекса, 

	1
	2
	3
	4

	
	недостаточности
	гипокальциемии: гипербилирубинемия, иногда судороги, респираторные нарушения, отеки, геморрагический синдром, мышечная гипотония, гипорефликсия
	выраженная термолабильность, часто обменные нарушения, геморрагический синдром


При диспластическом варианте ЗВУР степень тяжести определяется не столько по дефициту длины тела, сколько наличием и характером стигм дизэмбриогенеза и пороков развития. Основные дизэмбриогенгетические стигмы представлены в таблице №7

Таблица №7

Основные дизэмбриогенетические стигмы (Л.Т. Журба)

	Локализация
	Характер аномалии

	1
	2

	Череп
	Форма - микроцефалическая, гидроцефалическая, брахицефалическая, долихоцефалическая, асимметричная; низкий лоб, резко выраженные надбровные дуги, нависающая затылочная кость, уплощенный затылок, гипоплазия сосцевидных отростков

	Лицо
	Прямая линия скошенного лба и носа; монголоидный или антимонголоидный разрез глаз; гипо- и гипертелоризм; седловинный нос, уплощенная спинка носа, искривленный нос; асимметрия лица; макрогнатия, прогения, микрогения, раздвоенный подбородок, клиновидный подбородок

	Глаза
	Эпикант, индианская складка века, низкое стояние век, асимметрия глазных щелей, отсутствие слезного мясца (третье веко), дистихиаз (двойной рост ресниц), колобома, гетерохромия радужной оболочки, неправильная форма зрачков

	Уши
	Большие оттопаренные, малые деформированные, разновеликие, расположены на различном уровне, расположенные низко; аномалия развития завитка и противозавитка, приращение мочки ушей, добавочные козелки

	Шея
	Короткая, длинная, кривошея, с крыловидными складками, избыточными складками

	1
	2

	Рот
	Микростомия, макростомия, «рыбий рот», высокое узкое небо, высокое уплощенное небо, яркообразное небо, короткая уздечка языка, складчатый язык, раздвоенный язык

	Туловище
	Длинное, короткое, грудь вдавленная, куриная, бочкообразная, асимметричная, большое расстояние между сосками, агенезия мечевидного отростка, диастаз прямых мышц живота, низкое стояние пупка, грыжи

	Кисти
	Брахидактилия, арахнодактилия, синдактилия, поперечная борозда ладони, сгибательная контрактура пальцев, короткий изогнутый V палец, искривление всех пальцев

	Стопы
	Брахидактилия, арахнодактилия, синдактилия, сандалевидная щель, двузубец. Трезубец, плоская стопа, нахождение пальцев друг на друга

	Половые органы
	Крипторхизм, фимоз, недоразвитие полового члена, недоразвитие половых губ, увеличение клитора

	Кожа
	Депигментированные и гиперпигментированные пятна, большие родимые пятна с оволосением, избыточное локальное оволосение, гемангиомы, участки аплазии кожи волосистой части головы


Примечание: Диагностическое значение имеет обнаружение у больного 5 или более стигм дизэмбриогенеза одновременно
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Рис. 1 Оценочные перцентильные таблицы физического развития новорожденного

Классификация новорожденных, основанная на показателях физического развития:

· большие для гестационного возраста (БГВ) – масса тела больше 90-го перцентиля

· соответствующие гестационному возрасту (СГВ) – масса тела между 10 и 90 перцентилем

· маленькие для гестационного возраста (МГВ) – масса тела менее 10-го перцентиля

· низкая масса при рождении – ребенок любого срока гестации, имеющий при рождении массу тела менее 2,5 кг

· очень низкая масса при рождении – ребенок любого срока гестации, имеющий при рождении массу тела менее 1,5 кг

· экстремально низкая масса при рождении – ребенок любого срока гестации, имеющий массу тела при рождении менее 1 кг (Шабалов Н.П., 2004)

Исследование неврологического статуса

Осмотр осуществляется при оптимальной температуре комнаты (24-26оС, после 1-минутной адаптации ребёнка в развёрнутом виде под источником лучистого тепла. Освещение должно быть симметричным по отношению к ребёнку. При осмотре необходимо, чтобы головка ребёнка находилась в сагиттальной плоскости, так как в силу асимметричного шейно-тонического рефлекса на стороне поворота головы отмечается снижение мышечного тонуса, а на противоположной повышение. Недоношенных следует осматривать в кювезе при температуре + 32-35оС. Оптимальное время осмотра – за 1 час до кормления. Обследование осуществляют в последовательности, целью которой является наименьшее беспокойство ребёнка. Сначала проверяют все рефлексы в положении на спине, затем в вертикальном положении и в последнюю очередь на животе.

Неврологический осмотр новорожденного включает в себя:

· оценку общего вида

· оценку поведенческого состояния

· оценку коммуникабельности

· оценку мышечного тонуса

· оценку безусловных рефлексов

· оценку черепных нервов

· оценку сухожильных рефлексов

· оценку спонтанной двигательной активности

· выявление возможного источника болевых ощущений

4.3.
Оценка общего вида

Обращают внимание на окраску кожных покровов, конфигурацию головы и её форму. Пальпируют швы черепа, определяют степень захождения костей свода черепа. Сагиттальный шов нередко открыт: его ширина у доношенных (0,3 см, у недоношенных ( 0,5 см. Размеры большого родничка индивидуальны и могут быть от 0,5 до 3,5 см между краями противоположных костей. У недоношенных открыт малый родничок размером 1х1 см. Оценивается состояние большого родничка: его уровень относительно костных краёв, напряжённость, пульсацию. Проводят оценку окружности головы ребёнка, которая должна коррелировать с его гестационным возрастом и ростом. Как правило, окружность головы равна длине в см, делённой на 2 + 10, с точностью ( 1,5 см (Скенлон Дж., 1983). Здоровый доношенный ребёнок рождается с окружностью головы обычно от 33 до 37,5 см., она у девочек примерно на 1 см меньше, чем у мальчиков.

4.4.
Оценка поведенческого состояния
Перед исследованием неврологического статуса целесообразно определить состояние, в котором находится новорожденный, так как одни и те же показатели рефлексов и реакций могут быть физиологическими для одного состояния ребёнка и патологическими для другого.

Выделяются следующие поведенческие состояния у новорожденного:

1. Глубокий сон с регулярным дыханием, глаза закрыты, нет спонтанной активности, нет движений глаз.

2. Поверхностный сон с закрытыми глазами, быстрые движения глаз, нерегулярное дыхание.

3. Дремота или полудремота, глаза открыты или закрыты, активность варьирующая, движения обычно спокойные.

4. Внимание с ясным взглядом, минимальная двигательная активность.

5. Глаза открыты, значительная двигательная активность.

6. Крик.

По этой классификации оптимальным для осмотра является состояние 4 или 5. У здоровых доношенных новорожденных повторяются циклы «сон- бодрствование» с продолжительность сна от 50 мин. до 2 часов, и бодрствования от 10 до 30 мин. В норме имеет место плавный переход из одного поведенческого состояния в другое при проведении осмотра. Оценка каждого неврологического признака должна осуществляться с обязательным учётом поведенческого состояния новорожденного в момент исследования (А.Б. Пальчик, 2000).

4.5.
Оценка коммуникабельности
Коммуникабельность – комплекс поведенческих реакций на голос, лицо, прикосновение врача в виде ротового внимания, контакта «глаза в глаза» - смены выражения лица, изменения характера крика, реакция неудовольствия при наличии дискомфорта и скорости успокоения при устранении раздражающих факторов (мокрые пелёнки, голод).

Коммуникабельность новорожденного является основным показателем общей активности и важным показателем благоприятного прогноза для его дальнейшего психомоторного развития.
В ответ на световой раздражитель (карманным фонариком) ребёнок смыкает веки (если глаза закрыты), или жмурится (если глаза открыты), осуществляет движение головы назад (рефлекс Пейпера). Зрительную ориентировочную двигательную реакцию «реакция сосредоточения» можно наблюдать у доношенного новорожденного уже в первый день жизни. С 5-6 дня возможно устойчивое следование глаз за раздражителем. У недоношенных с 30 нед. гестации наблюдается фиксация взора, с 32 – поворот глаз и головы в сторону светового раздражителя.

Реакция на звуковой раздражитель: 

Начиная с 27-28 нед. гестации может быть получена у новорожденного реакция на внезапный сильный звук в виде мигания (кохлеопальпебральный рефлекс) или сужение зрачков (кохлеопупиллярный рефлекс), вздрагиваний, движений в конечностях, урежения дыхания и сердцебиения. В ряде случаев возникает генерализованная startle – реакция, элементом которой может быть рефлекс Моро. Ориентировочно-двигательная реакция на звуковой раздражитель может быть выявлена с 35-ой нед. гестации.

Для оценки коммуникабельности ребёнка важна разница слуховой и зрительной реакции на одушевлённые (лицо и голос) и неодушевлённые (искусственные и естественные источники света, трещотка, звонок, хлопок) раздражители.

Феномен привыкания наблюдается у здоровых новорожденных в виде заметного ослабления и исчезновения реакций на повторные однообразные световые, звуковые, тактильные и болевые раздражители. У доношенных феномен привыкания развивается при не более чем 10-12 кратном раздражении. У недоношенных может потребоваться большее количество стимуляций.

Феномен привыкания исследуется у новорожденных в 1-3 поведенческих состояниях, а ориентировочно- двигательные реакции на световой и звуковой раздражитель в 4-5.

4.6.
Оценка спонтанной двигательной активности, как признак общей активности ребёнка.

Спонтанные движения заключаются в периодическом сгибании и разгибании ног, их перекрёсте, отталкивании от опоры, движении рук на уровне груди в локтевых и лучезапястных суставах со сжатием кулаков. Наличие хореоатетоидного компонента в движениях, (беспокойство языка) является физиологическим для новорожденных детей, в связи с преобладанием экстрапирамидной моторики (растопыривание и независимые друг от друга движения пальцев).

Здоровому новорожденному не свойственны стериатипно повторяющиеся движения (спонтанные сосательные), «движения пловца» в верхних конечностях, «движения велосипедиста» в нижних конечностях. Исследование двигательной функции является основой для оценки неврологического статуса ребёнка. При внутриутробных, интранатальных и постнатальных поражениях нервной системы страдает прежде всего развитие моторики, что диктует необходимость тщательного анализа двигательной активности, объёма активных и пассивных движений в различных положениях – на спине, животе, в вертикальном положении.

Тремор – периодическое колебание вокруг фиксированной оси определённой амплитуды и частоты, встречается почти у половины новорожденных. Низко амплитудный высокочастотный тремор при крике или возбуждённом состоянии новорожденных, а так же в некоторых стадиях сна, является физиологическим явлением. По распространённости тремор может захватывать подбородок, язык, а так же конечности.

Классификация тремора в соответствии с состоянием новорожденного по Т.В. Вrazelton:

· Тремора нет или он не замечен – 1 балл.

· Тремор только во сне – 2 балла.

· Тремор только при проверке р-са Моро, или при startle – реакции (реакции пробуждения, вздрагивании) – 3 балла.

· Тремор замечен 1-2 раза в состояниях 5 или 6 – 4 балла.

· Тремор замечен 3 и более раз в этих состояниях – 5 баллов

· Тремор 1 –2 раза в состоянии 4 – 6 баллов.

· Тремор 3 раза в состоянии 4 или меньше 3-х раз в других состояниях – 7 баллов.

· Тремор более 3 раз в состоянии 4 или более 3 раз в других состояниях – 8 баллов.

· Тремор постоянный повторяющийся в любом состоянии – 9 баллов.

Информативность тремора как клинического признака поражения ЦНС зависит не от его распространённости и амплитудно – частотной характеристики, а от сопоставления этого явления с поведенческим состоянием новорожденного. Как следует из таблицы низкие оценки даются при наличии тремора во сне (что является физиологическим для парадоксального сна) и проверке рефлекса Моро и startle – реакции, что можно считать относительно физиологическим явлением, так как эти реакции являются ориентировочными, адаптационными и сопровождаются напряжением гипоталамо-гипофизарно- надпочечниковой системы с выбросом норадреналина, провоцирующим тремор.

Иногда имеются сложности отличия тремора от судорог.

Таблица №8

Дифференциальный диагноз между тремором и судорогами

	Характерные признаки
	Тремор
	Присутствие судорог

	Патологические движения глаз
	-
	+

	Правоцируется стимуляцией
	+
	-

	Вид движений
	Тремор *
	Клонус **

	Прекращаются при пассивном сгибании
	+
	-

	Вегетативные изменения
	-
	+


* - оба двигательных компонента (сгибание и разгибание) имеют одинаковую амплитуду и частоту

** - движения имеют быстрый и медленный компоненты.

Следует проводить дифференциальный диагноз с мышечными подёргиваниями (миоклониями) во сне.

Мимика новорожденного симметрична, достаточно богата, (сжимание глаз, нахмуривание лба, углубление носогубных складок, напряжение языка, открывание рта).

Изучение глаз: движения недостаточно координированы и толчкообразны, возможен горизонтальный нистагм в покое. Постоянный или длительный (более 20 секунд) нистагм (горизонтальный, вертикальный, ротаторный) свидетельствует о раздражении вестибулярного аппарата  при гипоксически-ишемической энцефалопатии, внутричерепном кровоизлиянии, вертебрально-базилярной недостаточности. Преходящее сходящееся косоглазие – физиологическая особенность здорового новорожденного, но требует динамического наблюдения.

Расходящееся косоглазие – поражение глазодвигательного нерва. 

Зрачки круглые симметричные, диаметр 2-3 мм.

Симптом Грефе может встречаться у здоровых недоношенных и незрелых детей, а так же у доношенных первых дней жизни. Симптом Грефе патогномоничен, при повышенном внутричерепном давлении только в случае выявления комплекса признаков гипертензионного синдрома. Это симптом может отмечаться у новорожденных с синдромом повышенной нервно-рефлекторной возбудимости, врожденным тиреотоксикозом (Шабалов Н.П., 2004)

Крик новорожденного оценивается по интенсивности и характеру.

Громкий, хорошо модулированный, эмоциональный крик у здорового новорожденного.

4.7.
Мышечный тонус – важнейшая характеристика двигательной активности новорожденного.

Мышечный тонус – сопротивление мышц их растяжению при пассивном сгибании и разгибании конечности. Выделяют активный мышечный тонус (поза ребёнка) и пассивный, величина которого определяется при проверке подвижности в суставах. Об активном мышечном тонусе новорожденного можно судить при удержании ребёнка в воздухе лицом вниз, при этом голова ребёнка располагается на одном уровне с туловищем 3-5 сек., руки слегка согнуты, а ноги вытянуты. Ориентировочными показателями нормального пассивного мышечного тонуса являются: при движениях головы в сторону подбородок касается акромиального отростка, разгибание рук в локтевых суставах возможно до 180о, сгибание в лучезапястных – до 150о, отведение в сторону согнутых бёдер - 75о в каждую сторону, разгибание ноги в коленном суставе при согнутом под углом 90о бедре возможно до 150о, дорсальное сгибание стоп составляет 120о. При проведении тракции новорожденного (подтягиваний) за запястья при нормальном мышечном тонусе происходит незначительное разгибание в локтевых суставах, с последующим быстрым повышением мышечного тонуса во флексорах с подтягиванием ребёнка к рукам исследователя. Оценивается мышечный тонус в 3-ем поведенческом состоянии, а так же при пассивных изменениях положения тела ребёнка (при 4-5 поведенческих состояниях). В ряде случаев отмечаются преимущественное физиологическое повышение мышечного тонуса в руках по сравнению с ногами и экстензия шеи. Нестойкие и незначительные изменения в мышечном тонусе не расцениваются как патологические. Меняющийся тонус в одной и той же группе мышц в процессе обследования называется мышечной дистонией.

Повышение мышечного тонуса проявляется усилением флексорной гипертонии (в состоянии подвешивания у ребёнка резко согнуты руки и ноги, при тракции отсутствует фаза разгибания), угловые показатели существенно снижены. 

Снижение мышечного тонуса может быть локальным и генерализованным.

Для генерализованного снижения мышечного тонуса характерна специфическая поза новорожденного – поза «лягушки» (слегка согнутые во всех суставах конечности, бедра отведены и наружно ротированы, живот широкий и уплощенный). Объём пассивных движений увеличен, при подвешивании ребенка лицом вниз – голова и конечности свисают, при тракции за ручки, лежащего на спине ребенка – отсутствует фаза сгибания и голова запрокидывается назад.

Локальная гипотония может быть обусловлена соответствующими иннервации, невральными или сегментарными нарушениями.

4.8.
Оценка рефлекторной деятельности

Особое значение при оценке нервного статуса новорождённого имеет проверка рефлексов новорождённых («первичных», «безусловных» рефлексов). Из большого числа безусловных рефлексов достаточно оценить поисковый, сосательный, верхний и нижний хватательный, рефлекс Моро, защитный рефлекс, Бабкина, рефлекс автоматической ходьбы и рефлекс опоры, т.к. длительное обследование ребенка истощает его ответные реакции и затрудняет осмотр. Безусловные рефлексы лучше исследовать в 4-5-ом поведенческих состояниях. Исследуя безусловнорефлектроную деятельность новорожденного, следует учитывать не только наличие того или иного рефлекса, но и время его появления с момента нанесения раздражения, его полноту, силу и быстроту угасания. Для получения более достоверных данных новорожденного нужно обследовать повторно в течение нескольких дней.

Основные безусловные рефлексы новорожденного можно разделить на 2 группы:

1. сегментарные двигательные автоматизмы, обеспечивающиеся сегментами мозгового ствола (оральные автоматизмы) и спинного мозга (спинальные автоматизмы)

2. надсегментарные позотонические автоматизмы, обеспечивающие регуляцию мышечного тонуса в зависимости от положения тела и головы (регулируются центрами продолговатого и среднего мозга). 

[image: image13.wmf]Рис. 2 Сроки выявления основных безусловных рефлексов у новорожденных детей

Оральные сегментарные автоматизмы

· Ладонно-ротовой рефлекс Бабкина – надавливание на область тенара вызывает открывание рта и сгибание головы. Рефлекс в норме имеется у всех новорожденных, ярче выражен перед кормлением. Вялость рефлекса наблюдается при поражении ЦНС. Быстрое восстановление рефлекса является прогностически благоприятным признаком у детей, перенесших родовую травму.

· Хоботковый рефлекс – легкое прикосновение пальцами к губам ребенка вызывает вытягивание губ «хоботком».

· Поисковый рефлекс Куссмауля – поглаживание пальцами в области угла рта (не прикасаясь к губам) вызывает опускание угла рта и поворот головы в сторону раздражителя. Поисковый рефлекс является основой для формирования многих «мимических» (выразительных) движений: качаний головой, улыбки.

· Сосательный рефлекс возникает у новорожденных в ответ на раздражение полости рта.

· Спинальные двигательные автоматизмы

· Защитный рефлекс новорожденного – новорожденный лежа на животе рефлекторно делает поворот головы в сторону. Этот рефлекс выражен в норме с первых часов жизни.

· Рефлексы опоры и автоматической ходьбы – возникают у поднятых под мышки новорожденных, поставленных на опору. Рефлекс опоры состоит из двух фаз:

· сгибания ножек при прикосновении подошв к поверхности пеленального стола

· последующего выпрямления их с опорой на стопу.

Положительная опорная реакция нижних конечностей является подготовкой к шаговым движениям. Если новорожденного слегка наклонить вперед, то он делает шаговые движения (автоматическая походка новорожденных). При крике ребенка в момент исследования новорожденные перекрещивают ноги на уровне нижней трети голеней и стоп, что является физиологичным для этого возраста, т.к. в данный период имеет место более сильное сокращение аддукторов. У крупных и глубоко недоношенных детей эти рефлексы могут отсутствовать. 

· Рефлекс ползания (Бауэра): прикладывание ладони врача к стопам лежащего на животе ребенка вызывает рефлекторное отталкивание и ползание. Ползающие движения у новорожденных становятся выраженными на 3-4 дни жизни. Рефлекс угнетен или отсутствует у детей, родившихся в асфиксии, а также при внутричерепных кровоизлияниях, травмах спинного мозга. 

· Верхний хватательный рефлекс – появляется у новорожденных при надавливании на его ладони. Иногда он обхватывает так сильно пальцы врача, что его можно приподнять вверх (рефлекс Робинсона).

· Нижний хватательный рефлекс Веркома: при надавливании на подушечку стопы в области II-III пальцев возникает подошвенное сгибание пальцев.

· Рефлекс Бабинского: штриховое раздражение подошвы приводит к тыльному сгибанию стопы и веерообразному расхождению пальцев.

· Рефлекс Галанта: раздражение пальцами кожи спины паравертебрально вдоль позвоночника снизу вверх сопровождается изгибом спины новорожденного образуя дугу, открытую в сторону раздражителя. Этот рефлекс хорошо вызывается с 5-6 дня жизни. У детей с поражением нервной системы он может быть ослаблен или вовсе отсутствовать в течение 1-го месяца жизни.

· Рефлекс Переса: легкое надавливание пальцами врача на остистые отростки позвоночника снизу вверх от копчика к шее сопровождается криком ребенка, приподниманием головы, разгибанием туловища, сгибанием верхних и нижних конечностей, нередко – мочеиспусканием. Угнетение рефлекса в период новорожденности и задержка его обратного развития наблюдается у детей с поражением ЦНС.

· Рефлекс Моро может возникнуть при слуховом, тактильном и вестибулярном раздражении и может вызываться различными приемами: 

· похлопывание по пеленинальному столику, на котором лежит ребенок, на расстоянии 15 см от его головки

· приподниманием разогнутых ног и таза над постелью

· внезапным пассивным разгибанием нижних конечностей.

В ответ на данные раздражители новорожденный отводит руки в стороны и открывает кулачки –I фаза рефлекса Моро, через несколько секунд ручки возвращаются в исходное положение – II фаза. У доношенных новорожденных рефлекс Моро может отличаться выраженностью приведения верхних конечностей, в то время как экстензия, разведение их почти отсутствует. В каждом случае следует определять порог рефлекса Моро – низкий или высокий. Состояние рефлекса Моро является одним из основных показателей общего функционального состояния новорождённого.
Надсегментарные позотонические автоматизмы


Важнейшие этапы моторного развития ребенка – способность поднимать голову, сидеть, стоять, ходить – тесно связаны с совершенствованием регуляции мышечного тонуса, адекватным перераспределением его в зависимости от положения тела в пространстве. В этой регуляции принимают активное участие центры продолговатого мозга (миелэнцефальные), а дальнейшем – центры среднего мозга (мезэнцефальные).

К миелэнцефальным позотоническим автоматизмам относятся: 

· асимметричный шейный тонический рефлекс – у лежащего на спине ребенка при повороте головы так, что бы его нижняя челюсть находилась на уровне плеча, происходит разгибание конечностей, к которым обращено лицо и сгибание противоположных.

· симметричный шейный тонический рефлекс – пассивное сгибании головы ребенка, лежащего на спине, приводит к повышению флексорного тонуса в руках и экстензорного в ногах, а пассивное разгибание головы сопровождается противоположной реакцией.

· тонический лабиринтный рефлекс.

Лабиринтные шейные рефлексы в период новорожденности наблюдаются постоянно, но выражены не так ярко, как все другие рефлексы.

Оценка рефлекторной деятельности осуществляется на основании как минимум трёхкратной проверки данного рефлекса. При сохранении амплитуды рефлекса во всех трёх пробах или незначительном снижении амплитуды в третьем рефлексе считается нормальным.

При низкой амплитуде изначально и сохраняющейся низкой в трёх пробах или прогрессивно снижающейся при повторном тестировании рефлекса – он считается сниженным. 

Нормальная амплитуда рефлекса при первом тестировании и последующее её снижение или исчезновение рефлекса говорят о его истощаемости. Высокая амплитуда рефлекса или её возрастание по мере тестирования свидетельствует о повышении рефлекса.

Экзальтация рефлекса – его спонтанное появление или возникновение на неадекватную стимуляцию, отсутствие угасания и включения защитных механизмов. 

Оценивается живость, устойчивость перечисленных рефлексов. В первые два дня жизни у здоровых детей безусловные рефлексы новорожденных могут быть сниженными. 

Большинство рефлексов новорожденного отражают эволюционную зрелость ребёнка, его функциональное состояние и лишь некоторые из них имеют топическое значение (рисунок 2).

Периостальные (сухожильные глубокие) рефлексы у новорожденного ребёнка достаточно лабильны и их оценка изолированно от других показателей мало информативна.

В минимальный объём исследования новорожденного следует включить коленные рефлексы, ахилловы, бицепитальные и карпорадиальные. 

Тестирование брюшных и кремастерных рефлексов имеет ограниченную ценность в неонатологии из-за их непостоянства по выявляемости и выраженности.

4.9.
Оценка функции вегетативной нервной системы 

Оценивается по балансу влияний симпатических и парасимпатических структур вегетативной нервной системы:

· состояние зрачков

· кожных покровов

· уровень АД

· ЧСС и ЧД

· ритм и самостоятельность дыхания

· перистальтика кишечника

· слюнная и бронхиальная секреция

Симпатикотония: мидриаз, артериальная гипертензия, тахикардия, тахипноэ, «судорожное» дыхание, снижение перистальтики кишечника, скудная слюнная и бронхиальная секреция. Кожные покровы бледные, белый дермографизм. В связи с гипернорадренолинемией симпатикотонические состояния сопровождаются тремором.

Парасимпатикотония: миоз, артериальная гипотензия, брадикардия, брадипноэ, аритмичное дыхание с эпизодами апноэ, обильная слюнная и бронхиальная секреция. Кожа гиперемирована, дермографизм красный. Преобладание парасимпатикотонии характерно для тяжёлых форм соматических и неврологических заболеваний.

4.10.
Состояние черепных нервов

Исследование черепных нервов у новорожденных – сложная задача, и должно проводиться с учётом возрастной эволюции функций незрелости многих мозговых структур. 

I пара - обонятельный нерв. На резкие запахи новорожденные реагируют неудовольствием (смыкают веки, морщат лицо, кричат).

II пара – зрительный нерв. Искусственный источник света вызывает рефлекторное смыкание век и лёгкое отбрасывание головы назад.

III, IV, VI пары – глазодвигательный, блоковый, отводящий нервы. У новорожденного зрачки одинаковой величины с живой прямой и содружественной реакциями на свет. Движения глазных яблок осуществляется раздельно (нет бинокулярного зрения). Движения глазных яблок толчкообразные. В первые дни может быть синдром «заходящего солнца». После 4 недель жизни наличие этого синдрома свидетельствует о поражении ЦНС.

Фиксацию взора на предмете можно отметить уже с 3-5 дней жизни, но более постоянной она становится с 4-6 нед. Развитие фиксации взора на предмете связана со степенью психического развития, и является благоприятным симптомом в прогнозе нормального психического развития.

V пара – тройничный нерв. Проверяют двигательную порцию, наблюдая за актом сосания, наличию корнеального рефлекса.

VII пара – лицевой нерв. Исследовать функцию данного нерва можно у новорожденного, наблюдая за состоянием мимической мускулатуры во время сосания, крика, а так же проверкой роговичного, корнеального, орбикулопальпебрального, поискового, хоботкового и косательного рефлексов.

VIII пара – слуховой и вестибулярный нервы. На резкий звук новорожденный отвечает смыканием век (акустико-пальпебральный рефлекс), реакцией испуга, изменением ритма дыхания, двигательной активностью – поворотом головы, подёргиванием глазных яблок, миганием, наморщиванием лба, открыванием рта, разгибанием руки, растопыриванием или сжиманием пальцев кисти, прекращением сосательных движений.

Вестибулярный аппарат начинает функционировать ещё во внутриутробном периоде. При рождении происходит возбуждение вестибулярного аппарата, в результате у новорожденных в 1-ые дни жизни можно наблюдать спонтанный мелкоразмашистый горизонтальный нистагм, в норме он непостоянен. Постоянный нистагм свидетельствует о поражении нервной системы. 

IX, X пары – языкоглоточный и блуждающий нервы. Обеспечивают синхронность акта сосания, глотания и дыхания. При поражении – ребёнок долго держит пищу во рту, захлёбывается, попёрхивается.

XI пара – добавочный нерв. Обеспечивает поворот головы, поднятие руки выше горизонтального уровня. Раздражение добавочного нерва сопровождается спастической кривошеей и подёргиванием головы в противоположную сторону.

XII пара – подъязычный нерв. О состоянии подъязычного нерва можно судить по положению языка, его подвижности, участию в акте сосания.

Динамическое изучение состояния нервной системы здоровых новорожденных свидетельствует о наличии почти у половины детей транзиторных физиологических изменений в неврологическом статусе. Повышение нервно-рефлекторной возбудимости или её угнетение в течение первых 5-7 дней жизни может быть расценено как форма адаптации организма в раннем неонатальном периоде (Шанько Г.Г., Шишко Г.А., 2004).

Поэтому для описания того или иного отклонения в неврологическом статусе новорожденного к категории физиологических или патологических необходима его оценка в связи с другими явлениями и динамическое наблюдение с использованием дополнительных методов исследования.

5. Нейросонография в неонатологии

Одной из актуальных проблем перинатологии остаётся вопрос ранней диагностики различных форм поражения ЦНС у новорожденных детей. Среди множества методов диагностики заболеваний ЦНС у новорождённых в настоящее время приоритет завоевала нейросонография, дающая возможность неинвазивным методом визуализировать структуры и выявлять пороки, кистозные и ишемические поражения головного мозга, внутричерепные кровоизлияния и оценивать состояние ликворной системы. Внедрение ультразвуковых методов исследования головного мозга в практику позволило не только производить раннюю диагностику патологических процессов в ЦНС, но и сделало возможным проследить в динамике течение заболевания на фоне проводимого лечения.

Ультразвуковое сканирование головного мозга базируется на свойстве ультразвуковых волн отражаться от структур различной плотности. Все анатомические образования мозга имеют разное акустическое сопротивление, что позволяет получить их изображение на экране монитора.

С целью проведения исследования можно использовать любые ультразвуковые аппараты снабжённые датчиками секторного сканирования с частотой 5,0-7,5 мегагерц.

Показания к проведению ультразвукового исследования головного мозга:

1. недоношенность, особенно до 32 недель гестации и масса тела новорождённого менее 1500 гр.

2. наличие неврологической симптоматики поражения головного мозга.

3. родовая травма

4. наличие стигм дисэмбриогенеза у новорождённого.

5. проявления асфиксии и гипоксии при родах

ПРОТОКОЛ ОБСЛЕДОВАНИЯ НЕВРОЛОГОМ

Ф.И.О. ___________ Дата рождения _______ 

Дата поступления ______ срок гестации _______

Апгар ____ к/д в РО ____ дата выписки ______

	Центили


	Вес
	Рост
	Окр. головы

	
	Дни жизни
	Месяцы

	Период жизни
	День 1
	день 4
	день 7
	день14
	1 мес.
	4 мес.

	Р-ия на осмотр
	
	
	
	
	
	

	Двнг. Активность
	
	
	
	
	
	

	Сознание
	
	
	
	
	
	

	Судороги
	
	
	
	
	
	

	Седатация
	
	
	
	
	
	

	Р-ия на свет
	
	
	
	
	
	

	М. Тонус руки
	
	
	
	
	
	

	ноги
	
	
	
	
	
	

	Р-сы: в. хватательный
	
	
	
	
	
	

	ладонно-ротовой
	
	
	
	
	
	

	опоры
	
	
	
	
	
	

	шаговый
	
	
	
	
	
	

	ниж. хватательный
	
	
	
	
	
	

	Моро
	
	
	
	
	
	

	АШТР
	
	
	
	
	
	

	ползание по Бауэру.
	
	
	
	
	
	

	Патологич. Движения
	
	
	
	
	
	

	Глазная с-ка
	
	
	
	
	
	

	Дыхание
	
	
	
	
	
	

	Сосание
	
	
	
	
	
	

	Вес
	
	
	
	
	
	

	Окружность головы
	
	
	
	
	
	

	Окружность груди
	
	
	
	
	
	

	Рост
	
	
	
	
	
	

	Питание (начало)
	
	
	
	
	
	

	УЗИ
	
	
	
	
	
	

	Слух
	
	
	
	
	
	

	Зрение
	
	
	
	
	
	

	Окулист (Lc)
	
	
	
	
	
	

	БЛД
	
	
	
	
	
	

	Кровь, СЗП, ЗПК, ПаФ
	
	
	
	
	
	

	Анемия
	
	
	
	
	
	

	Сепсис
	
	
	
	
	
	


6. Этиопатогенез гипоксии плода

Главными факторами, лежащими в основе гипоксемии и ишемии мозга, как у доношенных детей, так и у недоношенных является внутриутробная антенатальная гипоксия, и именно она является прямой причиной развития ДЦП.

При патологическом течении беременности – гестозе, внутриутробной инфекции, аутоиммунной патологии развивается фетоплацентарная недостаточность, которая является основной причиной внутриматочной гипоксии плода.

К основным звеньям патогенеза ФПН относятся нарушения маточно-плацентарного и плодово-плацентарного кровообращения, метаболизма, синтетической функции и состояния клеточных мембран плаценты. 

Патология маточно-плацентарного кровообращения характеризуется тремя важными моментами:

· нарушением притока крови в межворсинчатое пространство,

· затруднением оттока крови из него 

· изменениями реологических и коагуляционных свойств крови матки.

В клинической практике наиболее часто выделяют первичную и вторичную ФПН. При первичной ФПН структурные изменения обнаруживаются в строении, расположении и прикреплении плаценты и созревании ворсин хориона. Вторичная ФПН развивается во II-III триместрах беременности на фоне сформировавшейся плаценты и осложнённого течения беременности и характеризуется инволюционнодистрофическими и воспалительными ее изменениями.

Как первичная, так и вторичная ФПН могут иметь острое и хроническое течение. В развитии острой ФПН важную роль играют нарушения маточно-плацентарного кровообращения. Острая ФПН чаще развивается на фоне обширных инфарктов и преждевременной отслойки нормально расположенной плаценты, вследствие чего может наступить гибель плода и прерывание беременности. Хроническая ФПН возникает в результате нарушения компенсаторно-приспособительных механизмов в сочетании с циркуляторными расстройствами и инволюционно-дистрофическими процессами.

В клинической практике важно различать относительную и абсолютную ФПН. Срыв одного из звеньев физиологической адаптации материнского организма к беременности приводит к «дезадаптационной болезни», которая может проявляться гипертензивными нарушениями, острой (отслойка плаценты) или хронической ФПН. При сохраненных компенсаторных реакциях в плаценте ее недостаточность не нуждается в лечении, а беременность в этих случаях может закончиться своевременными родами жизнеспособным и здоровым ребенком. Однако возможна и ЗВУР. При неблагоприятной акушерской ситуации такая форма ФПН способствует развитию гипоксии плода, которая в свою очередь сопровождается включением компенсаторных механизмов  и перераспределением крови с улучшением кровоснабжения жизненно важных органов плода. При этом расширяются сосуды мозга плода и усиливается его кровоснабжение. Но, если усиленный кровоток не может компенсировать недостаток поступления кислорода, то клетки мозга подвергаются дегенеративным изменениям, часть клеток погибает. Не остаются интактными и сосудистые элементы: нарушается формирование вен, задерживается оформление артериальных анастомозов в зонах коллатерального кровоснабжения, снижается интенсивность образования капилляров, происходит их запустевание и атрофия в условии гипоксии. В стенках большинства мозговых сосудов наблюдается недоразвитие мышечного слоя и соединительнотканного каркаса, набухание эндотелия и увеличение проницаемости сосудов. Нарушается миграция глиальных элементов в корковую пластинку, повреждаются также клетки глии, а, как известно, глия образует связь между капиллярами и нейронами, осуществляя трофическую функцию. Подобные изменения затрагивают не только головной, но и спинной мозг.

Наиболее тяжелой формой является абсолютная недостаточность плаценты, свидетельствующая об истощении компенсаторных механизмов плаценты. Эта форма патологии сопровождается ЗВУР и гипоксией плода, вплоть до его внутриутробной гибели. Беременность у таких женщин протекает на фоне угрожающего аборта или преждевременных родов. В клинической практике нередко наблюдаются переходные виды ФПН.

Выделяют две основные формы хронической недостаточности плаценты:

1. нарушение питательной функции (трофическая недостаточность), при которой нарушается всасывание и усвоение питательных продуктов, а также синтез собственных продуктов обмена веществ плода;

2. дыхательная недостаточность, заключающаяся в нарушении транспорта кислорода и углекислоты.

Две формы нарушения функции плаценты могут существовать самостоятельно или сочетаться друг с другом. Они могут лежать в основе патогенеза как первичной, так и вторичной ФПН. 

Диагностика ФПН основана на выявлении признаков синдрома ЗВУР или хронической и острой гипоксии плода. Ведущими признаками ФПН являются ультразвуковые критерии биометрии плода, существенное значение имеет определение хорионического гонадотропина и плацентарного гонадотропина. Наиболее ранние проявления ФПН (еще до заметной ЗВУР) - нарушения кровообращения в фетоплацентарном комплексе (в сосудах плаценты и плода). 

7. ОЦЕНКА ВНУТРИУТРОБНОГО СОСТОЯНИЯ 
ПЛОДА И ДИАГНОСТИКА ЕГО ГИПОКСИИ
7.1.
Ультразвуковой метод
· Фетометрия с определением веса плода.

· Оценка внутренних органов, и выявление ВПР и других аномалий у плода.

· Оценка дыхательной активности плода.

· Оценка двигательной активности плода.

· Мышечный тонус плода.

· Оценка околоплодных вод.

· Плацентография.

· Визуализация пуповины.

Maning F. 1980 год - «биофизический профиль плода», оценивается:

· Количество околоплодных вод.

· Двигательная активность.

· Дыхательная активность.

· Мышечный тонус.

· Нестрессовый стресс - увеличение ЧСС на 15 - 35 ударов в минуту в ответ на шевеление.

За каждый параметр «2» или «О» баллов, далее всё суммируется.

Оценка результатов: 

8-10 баллов «хорошо», повтор профиля через 7 дней;

4-6 баллов рекомендуются роды, но можно попробовать полечить гипоксию с последующим контролем через 48 часов.

0-2 баллов - немедленные роды в течение 48 часов.

7.2.
КТГ - кардиотокография

Оцениваются:
1. Базальная частота - средняя величина ритма между схватками без учёта акцелераций и децелераций.

2. Акцелерации - ускорения базального ритма более чем на 15-20 ударов в мин., продолжительностью более 15-20 сек.

а) спорадические - на движение плода;

б) периодические - на сокращение матки;

3. Децелерации - урежение базального ритма более 15 ударов в минуту, продолжительностью более 15-20 сек.

а) Dip 0 - пикообразная периодическая, реже спорадическая, средняя амплитуда около 30 ударов в минуту и длится 20 - 30 секунд.

б) Dip I - ранняя периодическая начинается 0-30 секунд от начала схватки, по длительности зеркальна кривой схватки

· До 30 ударов в минуту - хорошая амплитуда.

· Более 30 ударов до 60 ударов в минуту - начинающееся нарушение состояния плода.

· Более 60 ударов в минуту - тяжёлые.

в) Dip II - поздняя периодическая, начинается через 30-60 сек. после начала схватки, длительность децелерации более 60 сек., максимальный пик через 30-60 сек. после пика схватки.

· До 15 ударов в минуту - лёгкая.

· 16 - 45 ударов в минуту - средняя.

· Более 45 ударов - тяжёлая степень.

г) Dip III - вариабельная, связана в основном с патологией пуповины. От схватки к схватке меняется амплитуда и продолжительность, а также время запаздывания, до них и после часто бывают акцелерации.

· До 60 ударов в минуту - лёгкая.

· 61-80 ударов в минуту - средняя.

· Более 80 ударов в минуту – тяжёлая степень.
Таблица №9

Оценка КТГ по Фишеру (1973)
	Параметр
	Баллы

	
	0
	1
	2

	Базальный ритм, уд/мин.
	Менее 100 Более 180
	100-119 161-180
	120-160

	Вариабельность: Амплитуда, уд/мин 

Частота в 1 мин.
	Менее 3 

Менее 3
	3-5 

3-5
	6-25 

более 6

	Акцелерации за 30 мин.
	Нет
	Периодические, от 1 до 4 спорадических
	Более 5 спорадических

	Децелерации за 30 мин.
	Dip II, Dip III тяжёлые.
	Dip I тяжёлые, Dip III лёгкие, Dip III умеренные
	Нет Dip 0, Dip I лёгкие, Dip I умеренные


Таблица №10

Оценка КТГ по Савельевой Г.М. (1984)
	Параметр/баллы
	0
	1
	2

	Базальная ЧСС, уд/мин
	Менее 100 Более 180
	100-119 

161-180
	120-160

	Вариабельность: - Частота в 1 мин - Амплитуда, уд/мин
	Менее 3 5 или синусоидная
	3-6 5-9 или более 25
	Более 6 до 10 Менее 6,10-25

	Акцелерации
	Нет
	Периодические
	Спорадические

	Децелерации
	Поздние, длительные + вариабель-ные
	Поздние кратковременные + ва-риабельные
	Нет, ранние


Оценка состояния:

8-10 баллов - нормальное состояние.

6-7 баллов - компенсированное состояние. 

Менее 6 баллов - декомпенсированное состояние. 

Оценка КТГ по Пасынкову М.А. и Бунину А.Т. (1987)

Число баллов = 26,198 - 0,289СР + 0.805МО + 0,604А + 0,391 ЕА

СР-средний ритм.

МО - средняя амплитуда мгновенных осцилляций.

А - средняя амплитуда акцелераций.

ЕА - общая длительность акцелераций за 60 минут.

КТГ тесты для оценки состояния плода
1. Нестрессовый - положительный, если ЧСС плода увеличивается на 15-35 ударов в минуту в ответ на его шевеление.

2. Окситоциновый. Внутривенно вводят 0,01 ЕД окситоцина в 1 мл физраствора со скоростью 1 мл в минуту. В течение 10 минут должно возникнуть 3-4схватки.

3. В норме на схватку происходит акцелерация, отсутствие реакции или децелерация говорит о внутриутробном страдании плода.

4. С задержкой дыхания. На вдохе - урежение ЧСС, на выдохе - учащение. Отсутствие на вдохе урежения ЧСС, говорит о гипоксии плода.

5. Холодовой тест. Колебания ЧСС плода на прикосновение холодным предметом к передней стенке живота в норме +/-10 ударов в минуту.

6. Другие тесты.

7.3.
Допплерометрия

Физический эффект, применяемый в современной медицине для измерения скорости кровотока, открыл в 1842 году Христиан Иоганн Доплер, профессор Элементарной математики и практической геометрии.

Метод Допплера основан на регистрации разницы частот испускаемой датчиком звуковой волны и принимаемой датчиком отражённой от ткани звуковой волны. Чем больше скорость движения предмета (форменных элементов крови – эритроцитов), тем больше будет и сдвиг частот. На этом принципе и основано измерение скорости кровотока в сосудах. Сдвиг частоты автоматически пересчитывается ультразвуковым аппаратом в скорость, которая отображается на экране монитора за определённый промежуток времени в виде кривой.

По кривой скоростей на экране можно определить:

· МССК – максимальную систолическую скорость кровотока.

· КСДК – конечную скорость диастолического кровотока.

· ССК – среднюю скорость кровотока,

а также высчитать определённые соотношения и индексы:

· систолодиастолическое соотношение

С/Д = МССК / КСДК

· пульсационный индекс

ПИ = МССК – КСДК / ССД

· индекс резистентности

ИР = МССК – КСДК / МССК


Вышеописанные показатели высчитывают в определённых сосудах. В последнее время в связи с использованием приборов с высокой разрешающей способностью возможно оценить кровоток в большинстве сосудов плода. Однако большую диагностическую ценность имеет исследование кровотока в маточных артериях и артериях пуповины. Кроме перечисленных сосудов, исследование скорости кровотока в аорте и средней мозговой артерии у плода позволяет судить о степени тяжести гемодинамических нарушений собственно плодовой гемодинамики и ёё компенсаторных возможностях.


В настоящее время доплеровское исследование маточно-плацентарного и плодового кровотока получило широкое распространение в акушерской практике. Однако допплерометрия не является скрининговым методом и должна проводиться только по строгим показаниям:

1. Заболевания беременной:

· Гестоз;

· Гипертоническая болезнь;

· Заболевания почек;

· Коллагеновые сосудистые заболевания;

· Диабет;

· Резус сенсибилизация.

2. Заболевания и врождённые пороки развития плода:

· Задержка внутриутробного развития плода;

· Несоответствие размеров плода сроку беременности;

· Необъяснимое маловодие;

· Преждевременное созревание плаценты;

· Неиммунная водянка;

· Диссоциированный тип развития плодов при многоплодной беременности;

· Врождённые пороки сердца;

· Патологический тип кардиотокограмм;

· Аномалии пуповины;

· Хромосомная патология,

3. Отягощённый акушерский анамнез у женщины.

Таблица №11

Таблица нормальных показателей допплерометрии

	Показатель
	Сосуд
	Срок беременности, нед.

	
	
	31–34
	35–40

	С/Д
	Маточная артерия
	2,07 ( 0,09
	1,87 ( 0,13

	
	Артерия пуповины
	2,95 ( 0,11
	2,63 ( 0,21

	
	Аорта плода
	11,7 ( 1,32
	5,83 ( 1,38

	ПИ
	Маточная артерия
	0,74 ( 0,051
	0,64 ( 0,068

	
	Артерия пуповины
	0,99 ( 0,037
	0,93 ( 0,097

	
	Аорта плода
	2,08 ( 0,14
	2,00 ( 0,30

	ИР
	Маточная артерия
	0,50 ( 0,019
	0,46 ( 0,025

	
	Артерия пуповины
	0,65 ( 0,013
	0,61 ( 0,031

	
	Аорта плода
	0,89 ( 0,020
	0,86 ( 0,037



Следует отметить, что при патологическом изменении скорости кровотока в маточных артериях, в артериях пуповины и аорте плода всегда увеличивается разница между систолической скоростью кровотока и диастолической скоростью кровотока, вследствие чего численные показатели С/Д, ПИ и ИР увеличиваются. Патологические кривые скоростей кровотока в мозговых сосудах плода в отличие от вышеперечисленных характеризуются не снижением, а повышением диастолической скорости кровотока. Поэтому при страдании плода отмечается снижение численных значений индексов сосудистого сопротивления мозговых сосудов. Увеличение мозгового кровотока является следствием компенсаторной централизации плодового кровообращения при внутриутробной гипоксии в условиях сниженной плацентарной перфузии. Обнаружение же высоких индексов сосудистого сопротивления в мозговых сосудах говорит о наличии тяжёлой степени нарушения плодового кровотока и отсутствии компенсаторных возможностей для его централизации, что является высоким фактором риска органического поражения ЦНС у плода.

8. Лечение гипоксии плода – главный шаг в профилактике гипоксии новорожденных

Основными направлениями профилактики и лечения ПН и ЗВУР являются воздействия, направленные на улучшение маточноплацентарного кровообращения и микроциркуляции, нормализацию газообмена в системе мать-плод, улучшение метаболической функции плаценты, восстановление нарушенной функции клеточных мембран.

В последние годы значительно расширился арсенал лекарственных средств, назначаемых для предупреждения нарушений внутриутробного роста при ФПН, сопровождающейся дефицитом кислородного снабжения плода. Эффект применяемых лекарственных средств реализуется в основном на уровне микроциркуляторного русла плаценты. При этом условно выделяют средства, действующие на сосудистый компонент кровотока и на реологические свойства и антикоагулянтный потенциал крови.

К числу лекарственных средств, оказывающих воздействие на сосудистый компонент маточноплацентарного сосудистого бассейна, относятся бета-адреномиметики. Их клинический эффект обусловлен снижением тонуса и амплитуды сокращений матки, общего периферического сосудистого сопротивления, диастолического артериального давления, учащением частоты сердечных сокращений без существенного снижения АД. Под их воздействием значительно возрастает пульсовое АД и минутный объем сердца, увеличивается гемоперфузия матки и фетоплацентарного бассейна. К данной группе относятся партусистен, бриканил, гинипрал. При чрезмерной активности мускулатуры матки и острой гипоксии плода внутривенное введение бета-адреномиметиков матери способствует улучшению маточно-плацентарного кровотока. Однако при гипоксии, развившейся на фоне ФПН, сопровождающейся глубокими морфологическими изменениями в плаценте, эффект от применения препаратов данной группы не достигается. Фармакологический токолиз может оказывать благоприятное влияние на маточно-плацентарное кровообращение лишь при ФПН функционального характера. Применение данных препаратов при гиповолемии ограничено, поскольку сосудорасширяющий эффект при низком систолическом АД может способствовать снижению маточно-плацентарного кровотока. Кроме того, применение (-адреномиметиков достаточно часто сопровождается побочными эффектами (тремор, рвота, тахикардия). В значительно меньшей степени выражены побочные эффекты в препаратах магния (магния сульфат, магния карбонат, Магне В6, Магнерот, Магвит), церебропротекторный эффект магния обусловлен его конкурентным антогонизмом по отношению к ионизированному Са++, действие которого, в условиях гипоксии – ишемии и последующей постишемической церебральной реперфузии, состоит  в запуске целого каскада патохимических реакций, итогом которых является развитие ишемических инсультов (Володин Н.Н. 2004).

В публикациях последнего десятилетия указывается на отчётливый церебропротекторный эффект барбитуратов (тиопентал натрия, пентобарбитал натрия, фенобарбитал) при их использовании в антенатальной профилактике гипоксии и асфиксии. В основе протекторного действия барбитуратов лежит их способность уменьшать скорость метаболизма клеток нервной ткани, потребность в кислороде и интенсивнов кровоснабжении.

Улучшение транспорта кислорода к плоду может быть достигнуто использованием сосудорасширяющих средств и препаратов, нормализующих процессы микроциркуляции в плаценте и матке (например, эуфиллин, компламин).

В последние годы широкое применение в лечении ФПН нашли такие препараты, как актовегин, инстенон, троксевазин. По данным ряда авторов, эти препараты действуют на патогенетические звенья развития ФПН: включаясь в процессы метаболизма, они участвуют в регуляции энергообеспечения, корригируя нарушенные компенсаторные возможности организмов матери и плода.

Для улучшения маточно-плацентарного кровообращения используют внутривенные инфузии реополиглюкина, декстранов. В связи с тем, что в развитии хронической ФПН существенное место занимают морфофункциональные изменения в плаценте в виде микротромбозов, гематом и инфарктов, мероприятия, направленные на улучшение реологических свойств крови, могут способствовать нормализации периферического кровотока, в том числе в бассейне маточноплацентарного круга кровообращения. К ним относится применение гепарина, а в последнее время – низкомолекулярных фракций гепарина, фраксипарина и др., которые могут использоваться в амбулаторных условиях.

К препаратам, повышающим резистентность мозга плода к различным повреждающим воздействиям, обеспечивающим экономный обмен в тканях мозга относятся ноотропы (гамма-аминомасляная кислота, оксибутират натрия, пирацетам, пиритинол, пантогам, фенибут и др.) эти препараты объединяют сходство химической структуры и способность оптимизировать метаболизм в клетках нервной ткани. По данным И.В. Сиротиной (1992) использование пирацетама при беременности в комплексном лечении хронической внутриматочной гипоксии в дозе 50-100 мг/кг, а затем в процессе родов в дозе 100-200 мг/кг оказывает выраженный терапевтический эффект.

9. Этиопатогенез гипоксически–ишемической 

энцефалопатии у новорожденных

Неадекватное поступление кислорода в ткани мозга вследствие комбинации гипоксии и ишемии - основная причина гипоксически-ишемического поражения ЦНС. И.А. Аршавский указывал, что кратковременная внутриутробная гипоксия оказывает «тренирующее» влияние на плод и является благоприятным фактором. Однако, длительная гипоксия вызывает развитие патологических процессов в головном мозге. Поражение мозга может наступить не только в период гипоксии, но и в период следующий за ней.

Таблица №12

Основные причины церебральной гипоксемии

	Основной механизм
	Примеры
	Основная

возрастная группа

	Внутриутробная у асфиксия
	Плацентарная недостаточность
	Доношенные и недоношенные

	Постнатальная дыхательная недостаточность
	Аспирация мекония

Апноэ повторное

БГМ
	Доношенные

Недоношенные и доношенные

Недоношенные

	Выраженные право-левые шунты
	ПФК

Открытый артериальный проток
	Доношенные

Недоношенные


Таблица №13

Основные причины церебральной ишемии
	Внутриутробная асфиксия
	Плацентарная недостаточность
	Доношенные и недоношенные

	Постнатальная сердечная недостаточность
	Врождённая болезнь сердца

Преходящая ишемия миокарда 

ОАП
	Доношенные 

Доношенные 

Недоношенные 

	Постнатальная артериальная гипотензия
	Сепсис
	Доношенные и недоношенные


Острая тяжёлая асфиксия в основном вызывает изменения в стволовых структурах мозга, менее выраженная длительная гипоксия – диффузные корковые нарушения.

Основные механизмы лежащие в основе поражения мозга при ГИЭ:

· Местные нарушения в обмене макроэргических соединений

· Перекисное окисление липидов

· Нарушение активности Na-К-АТФазы 

· Внеклеточное накопление К

· Внутриклеточное накопление Са++
· Внутриклеточный ацидоз

· Нарушение обмена нейротрансмиттеров

Наиболее важным звеном в патогенезе гипоксически - ишемического поражения ЦНС у новорожденного ребёнка является нарушение мозгового кровотока. 

9.3.
Снижение мозгового кровотока

Основные причины низкого мозгового кровотока у детей, родившихся в тяжёлой асфиксии:

· потеря мозгом ауторегуляции мозгового кровотока

· системная гипотония. (Снижен сердечный выброс из-за гипоксического повреждения миокарда и гемодинамических нарушений)

· нарушения венозного оттока

· повышение сосудистого сопротивления в самом мозге

Гипоксическое воздействие на эндотелий сосудов ведёт к резкому уменьшению просвета капилляров мозга вследствие чего возрастает сопротивление артериальному кровотоку, возникает феномен nо reflow (дефицит кровотока, не восстановление его до нормы вслед за реоксигенацией после периода гипоксии), и далее вазогенный отёк мозга - жидкость из сосудов проникает в интерстициальное пространство, в белое вещество и в конце концов в желудочки мозга, повышая внутричерепное давление (Жетишев Р.А., 1990). максимум внутричерепной гипертензии приходится на период между 2 и 3 сутками, у недоношенных – конец 1-2 суток жизни: снижение интенсивности мозгового кровотока 1-ый день, к концу 2-ых суток (Volpe J.J., 1995).

Низкий уровень плазминогена и его активаторов предрасполагает к тромбозам и тромботической болезни. Кроме того, при асфиксии типичен синдром СИПАДГ – синдром избыточной продукции антидиуретического гормона, для которого характерны следующие симптомы: гипонатриемия, пониженная осмолярность плазмы, высокая осмолярность мочи, улучшение состояния после ограничения введения жидкости, назначения верошпирона.

Однако при ВЖК и гипоксических поражениях мозга, а именно гипоталамического питуитарного тракта развивается синдром недостаточной секреции АДГ (СНАДГ), что проявляется полиурией с низкой осмолярностью и плотностью мочи, и гипернатриемией – ситуацией нередкой у детей с асфиксией и отёком мозга. Оба состояния (СИПАДГ и СНАДГ) могут способствовать развитию интерстициального отёка мозга.

У доношенных церебральная гипоперфузия затрагивает кору головного мозга и парасаггитальные зоны на месте водоразделов передней, средней и задней мозговых артерий. 

У недоношенных более уязвимы перивентрикулярное белое вещество в областях между субэпиндимальными сосудами и пенетрирующими передней, средней и задней мозговыми артериями. Церебральная гипоперфузия чаще встречается у недоношенных детей.

Гипоксия(перераспределение сердечного выброса ( артериальная гипотензия (уменьшение церебральной перфузии (высвобождение возбуждающих аминокислот ( открытие Са и Nа каналов ( внутриклеточное накопление Са и Nа с развитием цитотоксического отёка.

9.4.
Цитотоксический отёк

Вследствие снижения мозгового кровотока уменьшается доставка нейроном энергии. Энергозависимые насосы клеточных мембран останавливают свою работу, что приводит к избыточному выделению возбуждающих аминокислот, и прежде всего глютамата в интерстиций, и недостаточному его поглащению нейронами, клетками нейроглии. Концентрация возбуждающих аминокислот повышается в различных структурах головного мозга в фазе гипервозбудимости (через 6-12 часов после перенесённой асфиксии). Их цитотоксическое действие сопровождается активацией глютаматных NMDA- и КА-рецепторов. При активации NMDA –рецепторов открываются кальциевые каналы, и в клетке накапливается ионизированный кальций. Аккумуляция кальция внутри клетки является общим этапом многих процессов клеточной деструкции, определяющим гипоксически-ишемическое повреждение мозга. Чрезмерное накопление кальция в цитоплазме клетки вызывает активацию катаболических ферментов, разрушающих её структурные элементы, способствует образованию ксантина и простогландинов, дезоргинезации процесса окислительного фосфорилирования.

На втором этапе Са++ освобождается из клетки в цитоплазму нейронов ( активирует протеолиз, вызывает торможение дыхания, внутриклеточный ацидоз, усиливает образование перекисных соединений. Свободные радикалы активизируют тромбоциты, что приводит к реакциям освобождения из тромбоцитов ( закупорке сосудов и распространению ишемии.

Активация КА-рецепторов ведёт к открытию натриевых каналов, что сопровождается входом натрия и воды в клетку, развитием интрацеллюлярного отёка и быстрым лизисом клетки. Данный механизм лежит в основе быстрой гибели нейрона.

Цитотоксический отёк развивается сразу после рождения, однако при нормализации газового состава крови и гемодинамики у детей с острой асфиксией в родах, цитотоксический отёк разрешается самостоятельно (без медикаментозного лечения) в первые часы жизни.

При асфиксии на фоне хронической гипоксии или при сохранившейся на 5-ой мин. оценки по шкале Апгар 3 балла и менее интенсивность мозгового кровотока остаётся сниженной, что в сочетании с метаболическими нарушениями приводит к развитию 2-ой стадии отёка мозга – вазогенному отёку, «опуханию мозга».

Таким образом, основные звенья патогенеза поражения мозга следующие:

Внутриутробная гипоксия (РО2( ( РСО2( ( ацидоз у плода ( внутриклеточный отёк ( набухание мозговой ткани ( локальное снижение мозгового кровотока ( снижение венозного оттока ( генерализованный отёк мозга ( повышение внутричерепного давления ( генерализованное снижение мозгового кровотока ( некроз мозгового вещества (J.J. Volpe, 1995).

9.5.
Некроз мозгового вещества

Некротизация белого вещества головного мозга происходит в зонах пограничного кровоснабжения, которая располагается на расстоянии примерно 3-10 мм от стенок боковых желудочков. В данной зоне происходит резкое снижение концентрации кислорода и развитие коагуляционного некроза. В дальнейшем присоединяется дегенерация астроцитов с пролиферацией микроглии и скоплением макрофагов в некротизированной ткани. Фагоцитоз, который начинается с 5-7 дня приводит к образованию кист.

Схема № 4 

J.J.Volрe 1995 г.

Патогенез гипоксически-ишемической энцефалопатии 
	Внутриутробная гипоксия


(




(
	Снижение насыщения кислорода
	
	Повышение насыщения углекислоты





(




(
	Ацидоз у плода





(



(


	Внутриклеточный отек
	
	Снижение или потеря сосудистой ауторегуляции 




(





(
	Набухание мозговой ткани
	
	Беззащитность мозга при колебаниях АД




(



(

(

(
	Локальное снижение мозгового кровотока
	
	Кровоизлияние в желудочки и вещество мозга
	
	Снижение мозгового кровотока




(






(
	Генерализованный отек мозга
	
	Некроз мозгового вещества




(






(
	Повышение внутричерепного давления
	
	Отек головного мозга




(
	Генерализованное снижение кровотока




(
	Некроз мозгового вещества


Таблица №14

Патоморфология гипоксических поражений головного мозга

(Пальчик А.Б., 2000)
	Паттерн поражения
	Локализация
	Долгосрочный прогноз

	1
	2
	3

	Селективный некроз нейронов
	Диэнцефальная область

Кора головного мозга
	Спастическая квадриплегия

Поражения краниальных нервов. Синдром дефицита внимания

	Перивентрикулярная лейкомаляция
	Перивентрикулярное белое вещество (обычно билатерально)
	Спастическая диплегия /квадриплегия. Поражение зрения. интеллектуальная недостаточность.


	1
	2
	3

	Фокальный или мультилокальный церебральный некроз
	Кора головного мозга

Подкорковое белое вещество по зонам кровоснабжения
	Гемипарез

Фокальные судороги

	Перивентрикулярные геморрагические поражения
	Перивентрикулярное белое вещество (унилатерально)
	Гемиплегия

Квадриплегия 

Интеллектуальная недостаточность


9.10.
Основные области локализации патологических изменений головного мозга:

1. Перивентрикулярная лейкомаляция;

2. Субкортикальная лейкомаляция;

3. Парасагиттальный ишемический некроз;

4. Ишемические поражения базальных ганглиев и зрительных бугров.

5. Инфаркты головного мозга.

У доношенных после тяжёлой асфиксии поражаются преимущественно парасагиттальные отделы коры головного мозга лобных и теменных областей, расположенные на границе бассейнов передней, средней и задней мозговых артерий.

Селективные некрозы нейронов коры и гиппокампа – причина минимальной мозговой дисфункции, трудностей в учёбе в дальнейшем.

Для недоношенных детей, масса тела которых менее 1500 г наиболее характерны - перивентрикулярная лейкомаляция (ПВЛ) и перивентрикулярные геморрагические поражения.

Перивентрикулярная лейкомаляция  представляет собой гибель белого вещества головного мозга в перивентрикулярной области, вокруг наружных углов боковых желудочков.

В развитии ПВЛ выделяют несколько стадий. Нейросонография на современном этапе играет важную роль в диагностике гипоксически-ишемических поражений ЦНС у новорожденных и помогает определить стадию патологического процесса в мозге.

10. Ультразвуковая диагностика гипоксически-ишемических ЦНС У новорожденных
Ультразвуковая диагностика ПВЛ
I стадия. Острая фаза. Ранние ультразвуковые проявления начинают визуализироваться обычно на 3-4 сутки от рождения ребёнка, но сроки их появления зависят прежде всего от времени начала наступления гипоксии, которая нередко начинается задолго до рождения плода. Они представлены зонами повышенной эхогенности в проекции наружных стенок боковых желудочков: латеральные отделы передних рогов, области желудочковых треугольников. В тяжёлых случаях ПВЛ в процесс вовлекается вся перивентрикулярная область боковых желудочков, а повышение эхогенности паренхимы мозга в таких случаях достигает степени эхогенности сосудистых сплетений боковых желудочков и костных структур. Изменения паренхимы как правило симметричны и двусторонни. При обнаружении асимметрии необходимо думать об возникновении вторичного кровоизлияния.
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	Рис. 3. Коронарное сканирование на уровне передней черепной ямки. Выраженное повышение эхогенности перивентрикулярных отделов боковых желудочков
	
	Рис. 4. Парасагиттальное сканирование. Повышение эхогенности перивентрикулярной паренхимы вдоль бокового желудочка


II стадия. Характеризуется кистозной дегенерацией мозга. Кисты обычно располагаются симметрично, но имеют множественный характер и различные размеры. В менее тяжёлых вариантах ПВЛ кисты имеют изолированный характер, локализуясь только в типичных отделах. При тяжёлых вариантах количество кист в процессе динамического наблюдения нарастает, кисты занимают практически всю перивентрикулярную область боковых желудочков (смотри снимки ниже).
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	Рис.5. Парасагиттальное сканирование через левый боковой желудочек. Множественные, сливающиеся между собой перивентрикулярные кисты в области переднего рога и тела бокового желудочка
	
	Рис.6. Парасагиттальное сканирование через правый боковой желудочек. Изменения подобны предыдущему исследованию.


III стадия. Стадия исхода. Мелкие, одиночные кисты диаметром от 2-3 до 10 мм могут спадаться с образованием небольших участков глиоза. Множественные перивентрикулярные кисты всегда вызывают тяжёлые неврологические расстройства и атрофию паренхимы головного мозга. Ультразвуковыми критериями которой служат:

· Расширение межполушарной щели.

· Расширение субарахноидального пространства.

· Развитие вторичной вентрикулодиллятации.

· Расширение борозд мозга.

В отдалённом периоде кисты, как правило, прорываются в полости боковых желудочков с образованием порэнцефалии.

Субкортикальная лейкомаляция
Ишемические поражения в виде субкортикальной лейкомаляции по стадийности и исходам напоминают ПВЛ. В ранних стадиях отмечается повышение эхогенности в субкортикальной области, обусловленное ишемическим инфарктом с последующим кистообразованием.

Парасагиттальный ишемический некроз
Чаще встречается у доношенных новорожденных. Ишемические поражения локализуются в зонах пограничного кровоснабжения между бассейнами передней, средней и задней мозговыми артериями.

Этиология та же, что и при ПВЛ. 

Патогенез. Обусловлен явлениями отёка с последующим распадом нервных клеток.

Ультразвуковая диагностика.
1. Повышение эхогенности корковых структур, паренхимы мозга и базальных ганглиев.

2. Нечёткость визуализации борозд и извилин.

3. На ранних стадиях боковые желудочки сдавлены отёком паренхимы мозга, по мере формирования кист и развития атрофии мозга боковые желудочки, субарахноидальное пространство и межполушарная щель расширяются.

4. В отдалённом периоде нередко образование петрификатов в паренхиме.

Ишемические поражения базальных ганглиев и зрительных бугров
Этиология ишемических поражений базальных ганглиев и зрительных бугров определяется наличием острой асфиксии, а также наличием гипербилирубинемии у новорожденного.

Ультразвуковая диагностика. В случаях развития геморрагического некроза определяются симметричные зоны повышенной эхогенности в зрительных буграх. Процесс обычно двусторонний и симметричный. В отдалённые сроки после ишемических поражений таламусов, в них определяются участки петрификации или кистозные образования (смотри снимки).
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	Рис.7.Парасагиттальное сканирование через правый боковой желудочек. Изменения зрительного бугра
	
	Рис.8. Парасагиттальное сканирование справа ближе к Рейлеву островку. Локальное повышение эхогенности в области зрительного бугра (()


Инфаркты головного мозга

Чаще всего наблюдается в районе средней мозговой артерии, как один из результатов гипоксически-ишемического поражения ЦНС в перинатальном периоде.

Ультразвуковая диагностика. В остром периоде отмечается эхографическая картина отёка головного мозга. Дети как правило находятся в коматозном состоянии. По мере исчезновения отёка эхогенность паренхимы снижается и примерно к 10 - 14 дню начинает визуализироваться участок ишемического инфаркта, как правило односторонний, повышенной эхогенности, треугольной формы с чёткими контурами. В дальнейшем на его месте образуются мелкие порэнцефалические кисты, реже он полностью исчезает.

В дальнейшем в месте ПВЛ возникают перивентрикулярные кровоизлияния (ПВК) и внутрижелудочковые кровоизлияния (ВЖК) или образуются полости (через 2 недели), которые в дальнейшем спадаются и желудочки расширяются.

Перивентрикулярная лейкомаляция у новорождённых перенёсших асфиксию встречается с частотой от 2,3 до 26,6 %, а частота пери - , интравентрикулярных кровоизлияний (ПИВК) у детей с массой тела менее 1500 гр – 28,9 – 53,5 %.

Частые возникновения ПВК у недоношенных связаны с особенностями морфологии мозга у них, наличием функционирующей фетальной мозговой ткани – matrix germinativa, (герминального матрикса) расположенного в области каудо-таламической вырезки (между таламусом и головкой хвостатого ядра). Здесь находятся клетки, дающие начало нейронам и клеткам глии, которые по мере созревания мозга, мигрируют в серое и белое вещество. Данная фетальная ткань чрезвычайно обильно васкуляризирована и отличается повышенной фибринолитической активностью. Сосуды в зоне герминального матрикса тонки, сосудистая стенка не содержит коллагеновых, эластических, гладкомышечных волокон и состоит лишь из 1-го слоя эндотелия и базальной мембраны, легко повреждаемы при гипоксии. 

Данная анатомическая особенность мозга недоношенного ребёнка делает его особенно уязвимым при гипоксии, изменении АД, введении гиперосмолярных растворов. При усилении мозгового кровотока вследствие гипоксии ( возможно кровотечение из сосудов герминального матрикса ( падение АД ( вазоконотрикция ( венозный стаз ( вторичная недостаточность мозгового кровообращения ( ишемизация белого вещества головного мозга ( перивентрикулярная лейкомаляция ( ПИВК.

Клинические проявления ПИВК разнообразны, от общего неврологического и общеклинического ухудшения до чрезвычайно скудных «немых» клинических проявлений.
ПИВК развивается преимущественно у недоношенных или незрелых новорожденных, течение бессимптомное, специфические неврологические нарушения отсутствуют.

Ультразвуковая диагностика ПИВК

В литературе большинство авторов выделяют 4 степени ПИВК.

I степень. Локализованное субэпендимальное кровоизлияние.

Обычно локализуется в области головки хвостатого ядра и каудоталамической вырезки. Характеризуется появлением зоны повышенной эхогенности овальной формы в нижнее-латеральной части переднего рога или тела бокового желудочка в коронарной плоскости. В парасагиттальной плоскости хорошо определяется кровоизлияние на уровне головки хвостатого ядра или в области каудоталамической вырезки.

В процессе динамического наблюдения, как правило, эхогенность гематомы постепенно уменьшается и на её месте формируется анэхогенная полость - субэпендимальная псевдокиста. Кисты обычно формируются в интервале от нескольких дней до четырёх недель после кровоизлияния и в большинстве случаев исчезают к году жизни ребёнка.

Следует помнить, что субэпендимальные кровоизлияния в стадии разрешения трудно отдифференцировать от кист обусловленных внутриутробной инфекцией. В подобных случаях вопрос решается, как правило, комплексно с учётом клиники, серологических и других методов исследования.
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	Рис. 9. Слева в проекции головки хвостатого ядра и переднего рога определяется овальной формы анэхогенное образование, обусловленное кровоизлиянием
	
	Рис. 10. Субэпендимальное кровоизлияние на уровне переднего рога без дилатации бокового желудочка


II степень. Прорыв внутрижелудочкового кровоизлияния в полость желудочка без его расширения.

Ультразвуковая диагностика данной степени кровоизлияния очень оспорима, так как свежая кровь является жидкой средой которая не отражает ультразвуковых волн. Именно поэтому необходимо динамическое наблюдение за пациентом с подозрением на внутрижелудочковое кровоизлияние примерно через 5-7 дней.

III степень. Внутрижелудочковое кровоизлияние с расширением желудочковой системы.

У большинства пациентов определяется увеличение размеров боковых желудочков уже на 1 - 2 день после кровоизлияния, достигающая максимальных размеров к 2 - 4 неделе жизни. Другим, наиболее важным диагностическим признаком является наличие тромба в просвете боковых желудочков. Размер и форма тромбов на прямую зависит от тяжести кровоизлияния и от места их локализации. Большие тромбы, как правило, повторяют контуры боковых желудочков. В процессе динамического наблюдения тромбы постепенно теряют свою повышенную эхогенность и рассасываются.
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	Рис. 11. Полость прозрачной перегородки с карманом Верге
	
	Рис. 12. Тромб по ходу сосудистого сплетения в заднем роге бокового желудочка
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	Рис. 13. В парасагиттальном сечении через левый боковой желудочек в заднем роге определяется тромб с расширением желудочка
	
	Рис. 14. Перивентрикулярное кровоизлияние III степени с расширением бокового желудочка


IV степень. Прорыв внутрижелудочкового кровоизлияния в перивентрикулярную паренхиму мозга. Относится к наиболее тяжёлым формам кровоизлияний в головной мозг, летальность достигает 70%.

В острой фазе кровоизлияние определяется как гиперэхогенное образование неправильной формы, асимметричное, прилегающее к боковому желудочку. В процессе динамического наблюдения кровоизлияние постепенно теряет свою эхогенность и постепенно рассасывается с образованием порэнцефалической кисты.
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	Рис. 15. Выраженная постгеморрагическая дилатация боковых желудочков
	
	Рис. 16. Массивные двусторонние перивентрикулярные кровоизлияния IV степени справа и III степени слева
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	Рис. 17. Стадия исходов. Выраженное расширение переднего рога слева, на фоне которого определяются контуры кисты
	
	Рис. 18. Стадия исходов. Киста в боковом желудочке


Субарахноидальные кровоизлияния
Наиболее типичны для недоношенных детей. Чаще всего определяются в участках прилегающих к району кровоснабжения средней мозговой артерией на уровне Сильвиевой борозды. Реже встречаются на уровне задней черепной ямки и вдоль серповидного отростка твёрдой мозговой оболочки. Ультразвуковая картина характеризуется наличием гиперэхогенного тромба (тромбов) в вышеописанных областях.

Отдельные формы кровоизлияний
1.
На уровне сосудистых сплетений боковых желудочков. Некоторые авторы называют их первой стадией интравентрикулярного кровоизлияния. 

· Увеличение эхогенности и размеров сплетения в поперечнике.

· Неоднородности структуры сплетения в виде включений повышенной эхогенности.

· Деформация контура сосудистого сплетения.

· Исчезновение пульсации сосудов сплетения.

2.
Кровоизлияния в область зрительного бугра и внутримозжечковые кровоизлияния определяются как неправильной формы, различных размеров гиперэхогенные структуры, подвергающиеся положительной динамике в сторону исчезновения. Встречаются редко.

11. Объем обследования новорожденных с 

пери- и интравентрикулярными 

кровоизлияниями

Контроль АД, ЧСС, ЧД, температуры, массы тела, диуреза, OAK, тромбоциты, группы крови, резус-фактор, коагулограмма (ПТИ, АЧТВ, фибриноген, тромбиновое время), КОС, биохимический анализ крови (глюкоза, Na, К, Са, Mg в плазме, билирубин и его фракции, общий белок, мочевина, креатинин, АЛАТ, АСАТ, С-реактивный протеин, общий анализ мочи). Обследование на TORCH комплекс, рентгенография грудной клетки, УЗИ мозга и внутренних органов, спинномозговая пункция (исследование цереброспинальной жидкости), КТ, МРТ (на 3-ем перинатальном уровне).

Стадийность, волнообразность течения поражений головного мозга при ГИЭ

Поражение мозга новорожденного при гипоксии носит стадийный характер. Мозг поражается не только в период действия гипоксии, но и в последующий постреанимационный период. В постреанимационном периоде имеют место следующие повреждающие факторы:

· Эффект реоксигенации «кислородный парадокс» повреждающее действие на нервные клетки высоких концентраций О2.

· Длительная гипоперфузия и артериальная гипотензия.

· Активность протеолитических ферментов.

· Формирование свободных радикалов и перекисное окисление липидов.

· Интрацеллюлярное накопление Са++.

В процессе гипоксического поражения мозга выделяют 4 периода:

· непосредственное действие кислородной недостаточности

· нарушение общей и мозговой гемодинамики

· восстановление и стимуляция развития

· прогрессирующие атрофические изменения мозга

В эксперименте показано, что у животных перенёсших внутриутробную гипоксию происходят волнообразные изменения: после короткого периода преобладаний нейродистрофических процессов начинают доминировать синтетические, репаративные, а далее вновь усиливаются дистрофические, а затем вновь репаративные.

Клиническая картина перинатальных поражений ЦНС у новорождённых детей характеризуется так же фазовым течением. Максимальная тяжесть состояния – 1-ые часы жизни, далее улучшение, - наступает стабилизация состояния, но на 3-4 сутки – состояние ребёнка вновь ухудшается в связи с развитием вторичного (вазогенного) отёка мозга, ухудшением его метаболизма и мозговыми геморрагиями.

Вышеизложенное диктует необходимость знания врачами патогенетических звеньев гипоксического поражения ЦНС у новорожденных стадийности течения их, что позволяет адаптировать корригирующую терапию в соответствии с патофизиологическими изменениями в мозге. 

12. Клинические проявления 

гипоксически-ишемических поражений ЦНС

Клиническая картина перинатальных поражений ЦНС включает широкий спектр неврологических расстройств и зависит:

· от степени поражения (легкой, средней или тяжелой),

· характера поражения (церебральная ишемия, внутричерепное кровоизлияние),

· своевременности лечения.

Клиническая картина характеризуется фазовым течением:

· Проявления острого периода - до 1 месяца жизни – непосредственно связано с характером поражения и тяжестью гипоксического повреждения других органов.

· 2-ая фаза – «фаза ложной нормализации» (2-3 месяц).

· 3-я фаза – на 3-6 месяце жизни происходит разделение детей на группы

а) с нарастающими неврологическими симптомами

б) с закреплением достигнутой стабилизации во 2-ой фазе.

К 9-12 месяцам жизни очевиден исход перинатального поражения ЦНС:

а) восстановление неврологических функций

б) формирование явных психоневрологических расстройств.

По мнению ведущих специалистов РБ неонатолога профессора Шишко Г.А, невропатолога профессора Шанько Г.Г. диагностика легкой формы энцефалопатии новорожденного должна проводиться только после раннего неонатального периода и желательно в специализированных отделениях и палатах. В первые дни жизни допускается постановка синдромологического диагноза. К примеру, синдром повышенной нервно - рефлекторной возбудимости или угнетения ЦНС, или просто нарушение функции ЦНС. И лишь только после раннего неонатального периода обосновывается возможность диагностики энцефалопатии. Обоснование этого диагноза должно базироваться на следующих критериях, которые авторы подразделяют на основные и дополнительные.

12.1.
Основные критерии

1. Наличие одного из следующих признаков в раннем неонатальном (адаптационном) периоде

· Оценка по шкале Апгар менее 5 баллов через 5 минут после рождения.

· Необходимость оказания реанимационных мероприятий после рождения или в первые дни жизни.

· Наличие стабильного или прогрессирующего гипертензионно-гидроцефального синдрома.

· Нарушение сосания и/или глотания.

· Повторяющиеся судороги.

· Коматозное состояние.

· Органические изменения, выявленные при нейросонографии, рентгеновской и магнитно-резонансной томографии головного мозга.

2. Наличие нескольких (2-3 и более) признаков после раннего неонатального (адаптационного) периода

· Отсутствие или минимальная выраженность реакции сосредоточения.

· Возбуждение или угнетение ЦНС.

· Минимальные мимические реакции, монотонный немодулированный голос.

· Выраженное снижение или отсутствие следующих рефлексов:

· защитного. Бабкина, опоры и автоматической походки, ползания Бауэра, верхнего и/или нижнего хватательного.

· Спонтанные миоклонии.

3. Дополнительные критерии (факторы риска поражения нервной системы)

· Неблагоприятные анамнестические данные: отягощенный акушерский анамнез, хронические заболевания матери, наличие профессиональных вредностей, возраст родителей, и основном матери (до 18 или после 35 лет -для первородящей).

· Патологическое течение беременности: токсикоз 1 половины беременности и гестоз, угроза выкидыша, прием медикаментов и проведение различных лечебных вмешательств, острые заболевания матери и др.

· Патологическое течение родов: затяжные или стремительные, применение акушерских пособий или оперативных вмешательств, оценка по шкале Апгар в пределах 6-7 баллов.

Дополнительные факторы риска могут быть использованы в диагностике энцефалопатии новорожденного в тех случаях, когда неврологические расстройства минимально выражены и находятся как бы на грани нормы и патологии.

12.2.
Синдром угнетения

1. Снижение или отсутствие коммуникабельности

2. Снижение или отсутствие реакции на осмотр, спонтанной двигательной активности

3. Плавающие движения глазных яблок или неподвижность взора

4. Мышечная гипотония

5. Снижение периостальных рефлексов 

6. Снижение активности безусловных рефлексов

7. Преобладание парасимпатического вегетативного тонуса (миоз, снижение АД, брадикардия, брадипноэ, возможно аноэ, усиление бронхиальной и слюнной секреции, усиление перистальтики кишечника).

Угнетение нервной системы может быть следствием:

· Адаптационно-защитной реакции

· Повреждения нервной системы

· Медикаментозного угнетения

Дифференциацию явлений угнетения можно провести:

1. по двигательной реакции на тактильные и болевые раздражители

2. по выраженности рефлексов стволового уровня 

· реакции зажмуривания или вздрагивания в ответ на яркий свет 

· зрачкового

· окулоцефалического

· корнеального

· хоботкового

3. Пассивному мышечному тонусу

4. Рефлексу Бабинского

5. Верхнему и нижнему хватательным рефлексам

Наиболее ранним и неспецифичным проявлением синдрома угнетения является исчезновения рефлекса опоры и шагового, признаком глубины угнетения – исчезновение сосательного и других рефлексов, а так же угнетение вегетативных функций.

12.3.
Кома – дальнейшее углубление процессов угнетения нервной системы и уровня нарушения сознания. Состояние полного отсутствия сознания при котором больной находится в положении лёжа с закрытыми глазами, не совершает никаких движений, болевой рефлекс отдёргивания сохранён, но отсутствует способность к локализации места болевого воздействия.

Летаргия – состояние заторможенного бодрствования (смешение внимания, нарушение восприятия и памяти). Клиническая картина летаргии у новорожденных описывается классификационными нормами II-ой стадии постанансической эцефалопатии по Sarnat H.B.

Загруженность – лёгкое или умеренное нарушение сознания, снижение реакции на внешние воздействия, при их частичной сохранности.

Ступор – глубокий физиологический сон, который удаётся прервать частично на короткое время путём настойчивого повторного раздражения. Клиническая картина ступора соответствует III -ей стадии постаноксической эцефалопатии.

Шкала неврологической оценки комы:

1. открывает глаза 

2. зрачковая реакция

3. спонтанные движения глаз

4. окулоцефалические рефлексы

5. окуловестибулярные рефлексы

6. роговичные рефлексы

7. дыхание

8. тонус скелетных мышц

9. двигательные реакции

10. глубокие сухожильные рефлексы

Однако приведённая шкала трудна для применения в неонатологии.

12.4.
Синдром повышенной нервно-рефлекторной возбудимости

· тремор

· спонтанный рефлекс Моро

· беспокойство

· горизонтальный нистагм

· косоглазие

По данным ведущих специалистов Санкт–Петербурга синдром повышенной нервно-рефлекторной возбудимости встречается у 1/3 детей с гипоксическими поражениями ЦНС.

Следует отметить преобладание мальчиков среди всех новорожденных с этим синдромом. Данное явление согласуется с концепцией о возможной роли иммунопатологической реакции плода в преимущественном развитии психомоторных нарушений у мальчиков.

12.5.
Синдром внутричерепной гипертензии и гидроцефальный

Манифестация:

1. тремор

2. беспокойство

3. вскрикивание

4. сходящееся косоглазие

5. горизонтальный нистагм

6. протрузия глазных яблок

7. синдром Грефе

8. выбухание родничка

9. расхождение швов.

10. гиперестезия

Механизм повышения внутричерепного давления:

· Вазогенный отёк

· Цитотоксический отёк

· Межклеточный отёк

Гидроцефалия- увеличение объёма ликворных пространств с повышенным содержанием в них СМЖ.

12.6.
Судорожный синдром

Определение судорожного синдрома в периоде новорожденности - любое внезапное ритмично повторяющееся изменение клинического состояния («on-off»феномен) могут быть приступом судорог у новорожденных детей. Наиболее часто судороги – это внезапные непроизвольные насильственные движения. Судороги являются следствием патологически синхронизированного электрического разряда большой группы нейронов.

Причины:

1. Гипоксия (65-70 % как причина судорог у новорожденных в раннем неонатальном периоде) в периоде всего атрофического процесса в лобно-височных отделах головного мозга.

2. Внутричерепные кровоизлияния.

3. Метаболические нарушения (гипогликемия, гипокальциемия, гипомагниемия, гипо- и гипернатриемия, гипербилирубинемия, гипераммониемия).

4. Инфекции (менингиты, энцефалиты, сепсис).

5. Генетические и врождённые дефекты развития мозга (хромосомные заболевания, пороки мозга на органном и гистологическом уровнях).

6. Синдромы абстиненции (матери имели во время беременности лекарственную зависимость: опиаты, барбитураты).

7. Врождённые аномалии обмена веществ. Из врождённых аномалий обмена веществ причиной судорог в раннем неонатальном периоде могут быть:

· Болезнь «кленового сиропа»

· Расстройство цикла мочевины

· Пропионовая ацидемия

· Метилмалоновая ацидемия

· Дефицит пируватдегидрогеназы

· Изовалериановая ацидемия

· Галактоземия

· Пиридоксинзависимые судороги

8. Смешанные расстройства

· судороги пятого дня

· компрессионная черепно-мозговая травма

· фетальный алкогольный синдром

· эктодермальная дисплазия

· наркотический абстинентный синдром

· опухоли, кисты

Судороги, являясь универсальной реакцией незрелого мозга на различные вредности возникают тем легче, чем моложе ребёнок.

Связь судорог с гипоксическим поражением головного мозга у новорожденных имеется лишь у части новорожденных (от 35-до 65 %) и типичны они для II стадии постгипоксической энцефалопатии. 

Типы судорог

1. тонические

2. клонические

· фокальные

· мультифокальные

· генерализованные (билатерально)

3. фрагментарные (парциальные, мягкие)

· моторные

· офтальмические

· потери сознания

· приступы апноэ / цианоза

4. миоклонические судороги.

Жизненно важная задача - скорейшее купирование судорог, так как в момент судорог гибнут нейроны, а потребление мозгом кислорода возрастает в 5раз. 

Важна этиотропная терапия, но до получения результатов обследования необходимо введение средств, подавляющих возбудимость ЦНС.

Объем обследования новорожденного с судорожным синдромом

Мониторинг АД, ЧСС, ЧД, температура тела, масса тела, диурез, ОАК, группа крови, Рh фактор, Nа+,К+,Са++, Мg++ в плазме, общий белок, мочевина, билирубин и его фракции, сахар крови, ОАМ, кровь на ФКЧ, гипотиреоз, КОС, УЗИ, МРТ головного мозга, консультация невролога, окулиста, ЭЭГ.

Люмбальная пункция, исследование ликвора, БАК посевы крови и ликвора на флору и чувствительность к антибиотикам, СРБ, коагулограмма (ПТИ, АЧТВ, фибриноген, протромбиновое время), R-графия органов грудной клетки, ЭКГ, УЗИ, обследование ребёнка и матери на ТОRCH – инфекцию (цитомегаловирус, токсоплазмоз, герпес, сифилис, краснуха), обменные нарушения.

После полного обследования ребёнка – этиопатогенетическая терапия, антибактериальная, антивирусная, гемостатическая, кардиотоническая и т.д.

Прогностически важным фактором является длительность судорожного синдрома и рецидивирующий его характер.

Однако основное заболевание оказывает больше влияния на прогноз, чем рецидивирующие судороги.

12.7.
Синдром двигательных расстройств

· Изменения мышечного тонуса – наиболее частое проявление синдрома двигательных расстройств

· Изменения периостальных рефлексов

· Снижение спонтанной двигательной активности

· Нарушение краниальной иннервации (расширение глазной щели, сглаженность носогубной складки на стороне повышения тонуса и девиация языка в противоположную сторону)

· Угнетение рефлексов новорожденных

Основные показатели:

1. спонтанная активность

2. глазные щели

3. носогубные складки

4. положение языка

5. движения глазных яблок

6. мышечный тонус

7. периостальные рефлексы

8. рефлекс Моро

9. верхний хватательный рефлекс

10. рефлекс Галанта 

11. рефлекс опоры

12. шаговый рефлекс

13. клонус стоп

Эти изменения рассматриваются в двух аспектах:

· направленность изменённого тонуса и рефлексов (повышение и понижение)

· симметричность нарушений

Наличие симметричных нарушений не является патогномоничным для синдрома двигательных расстройств (повышение характерно для синдрома повышенной нервнорефлекторной возбудимости, понижение – для синдрома угнетения ЦНС)

Преобладание расстройств краниальной иннервации над брахиальной, свидетельствует о преимущественном поражении височных долей.

Наличие данных о нейронных модификациях, существенные изменения в корковом представительстве органов после гипоксии и ишемии снижают ценность тонического рефлекса в острый период гипоксических поражений ЦНС.

чёткое описание синдромов поражения ЦНС у новорожденных в первые дни жизни, получение стандартизированной
 информации на первом этапе медицинской помощи новорожденному является одним из условий точной диагностики определённых нозологических форм. 

12.8.
Основные принципы постановки диагноза перинатальных поражений нервной системы базируются на тщательном анализе:

· анамнеза акушерской ситуации

· клинических синдромов у новорожденного 

· результатов дополнительных методов обследования

По клинической картине в раннем неонатальном периоде у доношенных новорожденных выделяют три стадии гипоксически-ишемического поражения ЦНС.

Таблица №15

Модификация классификации гипоксически-ишемической энцефалопаитии (Н.В. Sarnat и соавт. по N.N. Finer и соавт., 1981)

	I стадия
	II стадия
	III стадия

	Повышенная возбудимость, гиперрефлексия, мидриаз, тахикардия, отсутствие судорог
	Летаргия, гиперрефлексия, миоз, брадикардия, судороги, гипотония, снижение рефлекса Моро и сосательного
	Ступор, вялость, миоз с плохой реакцией на свет, снижение периостальных рефлексов, гипотермия, отсутствие рефлекса Моро и сосательного


При гипоксии у доношенных – преобладают процессы ишемии и некроза нейронов; у недоношенных в основном - это перивентрикулярная лейкомаляция и ВЖК.

13. Нозологические формы неврологических поражений у новорожденных при гипоксии

13.1.
Р 91.0 Церебральная ишемия (гипоксически-ишемическая энцефалопатия, перинатальное гипоксическое поражение мозга)
церебральная ишемия I степени (лёгкая)

1. Интранатальная гипоксия, легкая асфиксия при рождении.

2. Возбуждение ЦНС чаще у доношенных, угнетение - у недоношенных, длительностью не более 5-7 сут.

3. Умеренные гипоксемия, гиперкарбия, ацидоз.

НСГ, КТ, МРТ - без патологических отклонений.

ДЭГ - компенсаторное повышение скорости по магистральным артериям мозга.

Церебральная ишемия II-й степени (средней тяжести)

1. Факторы, свидетельствующие о внутриутробной гипоксии плода;асфиксия средней тяжести при рождении; экстрацеребральные причины церебральной гипоксии, возникшие постнатально.

2. Угнетение ЦНС, возбуждение или смена фаз церебральной активности (длительностью более 7 дней).

Судороги у недоношенных чаще тонические или атипичные (судорожные апноэ, стереотипные спонтанные оральные автоматизмы, трепетание век, миоклонии глазных яблок, «гребущие» движения рук, «педалирование - ног); у доношенных - мультифокальные клонические; приступы обычно кратковременные, однократные, реже повторные; Внутричерепная гипертензия (транзиторная, чаще у доношенных); Вегетативно-висцеральные нарушения.

3. нарушения метаболизма (гипоксемия, гиперкарбия, ацидоз) - более выраженные и стойкие.

НСГ - локальные гиперэхогенные очаги в мозговой ткани (у недоношенных, чаше в перивентрикулярной области; у доношенных субкортикально).

МРТ - очаговые повреждения в паренхиме мозга определяются в виде изменения характера магнитно-резонансного сигнала на Т1и Т2-взвешенных изображениях.

КТ-головного мозга - локальные очаги пониженной плотности в мозговой ткани (у недоношенных чаще в перивентрнкулярной области; у доношенных субкортикально и/или кортикально). 

ДЭГ - признаки гипоперфузии в средней мозговой артерии у доношенных и передней мозговой артерии у недоношенных. Увеличение диастолической составляющей скорости кровотока, снижение индекса резистентности.

Церебральная ишемия III и степени (тяжелая)
1. Факторы, приводящие к внутриутробной гипоксий плода и/или тяжелой перинатальной асфиксии; экстрацеребральные причины стойкой гипоксии мозга (ВПС, тяжелые формы СДР, гиповолемический шок и др.);

2. Прогрессирующая потеря церебральной активности - свыше 10 дней (в первые 12 часов жизни глубокое угнетение или кома, в период с 12-24 часов кратковременное нарастание уровня бодрствования, с 24-72 часов - нарастание угнетения или кома):

· Повторные судороги, возможен эпистатус.

· Дисфункция стволовых отделов мозга (нарушения ритма дыхания, зрачковых реакций, глазодвигательные расстройства).

· Поза декортикации или децеребрации (зависит от обширности поражения).

· Выраженные вегетативно-висцеральные нарушения

· Прогрессирующая внутричерепная гипертензия

3. Стойкие метаболические нарушения.

НСГ - диффузное повышение эхогенности мозговой паренхимы - характерно для доношенных детей. Повышение эхогенности перивентрикулярных структур - характерно для недоношенных, сужение боковых желудочков. В последующем образуются кистозные перивентрикулярные полости (ПВЛ) у недоношенных и появляются признаки атрофии больших полушарий головного мозга с пассивным расширением ликворных пространств.

КТ - снижение плотности мозговой паренхимы, сужение ликворных пространств, мультифокальные кортикальные и субкортикальные очаги пониженной плотности, изменение плoтнocти базальных ганглиев и таламуса преимущественно у доношенных, перивентрикулярные кистозные полости - у недоношенных (уточнить у рентгенолога).

МРТ - поражения в паренхиме мозга определяются в виде изменения магнитно-резонансного сигнала на T1 и Т2-взвешенных изображениях.

ДЭГ – паралич магистральных артерий мозга с переходом в стойкую церебральную гипоперфузию.

Снижение диастолической скорости кровотока, изменение характера кривой (лизинговые или маятникообразный её характер).

Увеличение индекса резистентности.

Р 52.0 Внутричерепные кровоизлияния (гипоксические, нетравматические)

13.2.
Внутрижелудочковое кровоизлияние I степени (субэпендимальное)

1. Анте- и - интранатальная гипоксия, легкая асфиксия при рождении, повторные приступы апноэ, струйное введение гиперосмолярных растворов.

2. Развивается преимущественно у недоношенных или незрелых новорожденных. Течение бессимптомное, отсутствие специфических неврологических нарушений.

3. Транзиторные метаболические нарушения 

НСГ – гиперэхогенные участки, одно или двусторонней локализации в таламо-каудальной вырезке или в области головки хвостатого ядра.

Сроки трансформации субэпендимальной гематомы в кисту - 10 14 дней и более.

КТ, МРТ - не имеют диагностических преимуществ перед НСГ.

ДЭГ – без патологических изменений.

Р 52.1 Внутрижелудочковое кровоизлияние II степени (субэпендимальное + интравентрикулярное) Развивается преимущественно у недоношенных (в 35-65%).
а) Факторы, свидетельствующие о внутриутробной гипоксии плода, и/или асфиксия средней тяжести при рождении. Дефекты при оказании первичной реанимационной помощи, артериальная гипертензия или флюктуация системного АД вследствие СДР, ятрогенных факторов (неадекватные режимы ИВЛ, быстрое введение больших объемов или гиперосмолярных растворов, функционирующие фетальные коммуникации, пневмоторакс и др.). Коагулопатии.

б) Встречаются 2 основных :варианта течения: -постепенное (волнообразное) и катастрофическое.

Катастрофическое течение: кратковременное двигательное возбуждение внезапно сменяется прогрессирующим угнетением церебральной активности с переходом в кому. Глубокое апноэ, нарастающие цианоз и «мраморность» кожных покровов. Тонические судороги, глазодвигательные расстройства, брадиаритмия, нарушения терморегуляции свидетельствуют о нарастающей внутрижелудочковой гипертензии.

Постепенное течение (волнообразное): периодическая смена фаз церебральной активности, приступы повторных апноэ, мышечная гипотония, атипичные судорожные приступы.

1. Флюктуация, а затем быстрое снижение системного АД (ср. АД < 30 мм рт. ст.).

Падение гематокрита и снижение уровня гемоглобина;

Нарушения метаболизма: гипоксемия, гиперкарбия, ацидоз, гипокальциемия, колебания уровня глюкозы в сыворотке крови. 

СМЖ – с примесью крови (по микроскопической характеристике и количеству эритроцитов судят о времени возникновения кровотечения и его интенсивности), реактивный плеоцитоз, повышение уровня белка, снижение глюкозы. При люмбальной пункции давление чаще повышено.

НСГ – изменения зависят от времени проведения исследования, на начальных стадиях определяются гиперэхогенные зоны в области герминативного матрикса, затем развивается вентрикуломегалия, в последующим визуализируются эхохопозитивные образования (тромбы) в просветах желудочков. В отдельных случаях возможна блокада ликворных путей с развитием острой гидроцефалии.

КГ, МРТ, ПЭТ - не имеют диагностических преимуществ в периоде новорожденности перед НСГ.

ДЭГ - флюктуация кровотока в главных артериях мозга до развития интравентрикулярного кровотечения, стабилизация после кровоизлияния, при прогрессировании вентрикуломегалии (обычно через 10-12 дней) - нарастающая гипоперфузия.

Р 52.2 Внутрижедудочковое кровоизлияние III степени (субэпендимальное + интравентрикулярное + перивентрикулярное) среди всех вариантов ВЖК на их долю приходится от 12% до 17%.

Наиболее часто наблюдается у недоношенных с экстремально низкой массой тела.

· Типично катастрофическое течение. Стремительное угнетение церебральной активности с развитием комы, прогрессирующее расстройство витальных функций (брадикардия, аритмия, апноэ, патология ритма дыхания)

· Тонические судороги, глазодвигательные расстройства возникают вследствие дислакации ствола головного мозга. Высокая частота летальных исходов в первые дни жизни.

Тяжёлые, трудно поддающиеся коррекции нарушения метаболизма (гипоксемия, гиперкарбия, ацидоз, электролитные нарушения), ДВС-синдром.

Прогрессирующее падение системного АД и нарушения сердечного ритма. Критическое падение гематокрита и уровня гемоглобина.

СМЖ - со значительной примесью крови (по микроскопической характеристике и количеству эритроцитов судят о времени возникновения кровотечения и его интенсивности), часто отмечается реактивный плеоцитоз, повышение уровня белка, давление ликвора чаще бывает повышено.

Диагностическая люмбальная пункция проводится по строгим показаниям и крайне осторожно - вследствие высокого риска вклинения ствола головного мозга в большое затылочное отверстие. 

НСГ - обширная гиперэхогенная область перивентрикулярной локализации (геморрагический инфаркт - чаще односторонний в лобно-теменной области), боковой желудочек на стороне кровоизлияния практически не визуализируется, позднее выявляется вентрикуломегалия и деформация бокового желудочка за счёт формирования порэнцефалической постгеморрагической кистозной полости. Часто в  просвете желудочков визуализируются тромбы в комбинации с выраженной дилятацией желудочковой систем. В последующем – повышение эхогенности стенок желудочков, обусловленная развитием асептического вентрикулита и гемосидероза перивентрикулярной паренхимы. В значительном проценте случаев формируется окклюзионная гидроцефалия.

КТ, МРТ, ПЭТ – не имеют диагностических преимуществ в периоде новорожденности перед НСГ. 

ДЭГ – на начальных стадиях снижения систолодиастолической скорости кровотока, увеличение индекса резистентности. 

Снижение диастолической скорости кровотока, снижение индекса резистентности.

13.3.
Р 52.5 Первичное субарахноидальное кровоизлияние (нетравматическое). Частота около 20%, из них в 75% - у недоношенных и незрелых.

1. Интранатальная гипоксия, асфиксия при рождении. Малый срок гестации, незрелость. Коагулопатии.

2. Варианты клинического течения:

· Бессимптомное.

· Синдром возбуждения с гиперестезией и острой внутричерепной гипертензией (напряжение и выбухание большого родничка, расхождение стреловидного и венечного швов, обильные срыгивания, непостоянный симптом Грефе).

· Судороги, внезапно возникающие на 2-3 сут. жизни (фокальные клонические - чаще у доношенных), атипичные судороги (у недоношенных).

3. Метаболические нарушения нетипичны.

НСГ - малоинформативна для диагностики ПСК. В отдельных случаях визуализируется расширение Сильвиевой борозды и/или межполушарной щели.

КТ и МРТ - обнаруживается скопление крови в различных отделах субарахноидального пространства, но чаще в височных областях.

ДЭГ - малоинформативна (первичный и вторичный вазоспазм).

СМЖ - давление повышено, увеличено содержание эритроцитов (в том числе и измененных), повышена концентрация белка, нейтрофильный плеоцитоз.

13.4.
Р 52.4 Кровоизлияние в вещество головного мозга (нетравматическое) паренхиматозное

Р 52.6 Кровоизлияние в мозжечок и заднюю черепную ямку (встречаются редко)
1. Внутриутробная гипоксия плода тяжёлая или средней тяжести асфиксия при рождении. Коагулопатии. Недоношенность. Сосудистые мальформации.

2. Клиническая картина зависит от локализации и объема геморрагического инфаркта.

При рассеянных петехиальных кровоизлияниях субкортикальной локализации возможно бессимптомное течение.

А)При обширных паренхиматозных гематомах полушарной локализации клиническое течение сходно с ВЖК III степени. Прогрессирующая потеря церебральной активности с переходом в ступор или кому, очаговая неврологическая симптоматика контрлатерально очагу поражения (отчётливая асимметрия мышечного тонуса, фокальные или тонические судороги, глазодвигательные нарушения и др.); нарастающая внутричерепная гипертензия.

Б)Кровоизлияния в заднюю черепную ямку и мозжечок характери-зуются нарастающими признаками внутричерепной гипертензии (напряжение родничков, расхождение затылочного шва, возбуждение, частые тонические судороги) и стволовыми нарушениями (дыхательные, сердечно-сосудистые нарушения, бульбарный синдром).

В) Тяжёлые метаболические нарушения, трудно корригируемые (гипоксемия, гиперкарбия, ацидоз, ДВС-синдром) обычно сопутствуют массивным гематомам. Прогрессирующее повышение системного АД, в последующем сменяется его падением. Нарушения сердечного ритма. Снижение гематокрита и уровня гемоглобина коррелирует с объемом кровотечения.

СМЖ - давление повышено, увеличено содержание эритроцитов (в том числе и измененных), повышена концентрация белка, нейтро-фильный плеоцитоз в ликворе. За исключением случаев мелкоочаговых паренхиматозных кровоизлияний. 

HСГ - малоинформативна при мелкоточечных кровоизлияниях, массивные геморрагические инфаркты визуализируются как асимметричные гиперэхогенные очаги в мозговой паренхиме. Через 2-3 недели на их месте формируются эхонегативные полости (псевдокисты, лейкомаляции). Возможно контрлатеральное смещение межполушарной щели и гомолатеральная компрессия бокового желудочка. 

КГ - очаги повышенной плотности в паренхиме мозга, различные по размерам и локализации, сопутствующая деформаця ликворных прострарнств. 

МРТ – изменение МР-сигнала от очагов кровоизлияния не в острой стадий. 

ДЭГ - асимметричная гипоперфузия в церебральных артериях на стороне поражения.

У новорожденных, перенёсших асфиксию, кроме поражения ЦНС, можно ожидать следующие проблемы:

1. метаболические осложнения

· лактат-ацидоз (рН менее 7,2 – уровень лактата более 4,0 мЭкв/л)  может длительно сохраняться, приводя к снижению сердечного выброса и недостаточности периферического сопротивления. Для коррекции может быть необходимо терапия щелочами и кардиотоническими препаратами

· гипогликемия

· гипокальциемия

2. осложнения со стороны почек

· ОПН, обусловленная острым тубулярным некрозом или тромбозом почечной вены. При остром тубулярном некрозе нарушенная функция почки восстанавливается через 3-8 дней.

3. мочевой пузырь

· часто развивается паралич мочевого пузыря. Может потребоваться выдавливание мочи или катетеризация мочевого пузыря (в первые 24-48 часов жизни)

4. осложнения со стороны сердца могут быть фатальными. Повреждения миокарда могут обусловить гипотензию, синдром малого выброса и персистирующий метаболический ацидоз. На R-грамме –увеличение сердца, а при эхокардиографии может выявляться дисфункция левожелудочковая или обоих желудочков. При лечении следует тщательно рассчитывать объём инфузии и количество электролитов.

5. Осложнения со стороны лёгких

· Лёгочная гипертензия, РДС, нарушения всасывания жидкости из лёгких, возможна картина шокового лёгкого.

6. изменения со стороны ЖКТ

· нарушение микробиоциноза, ишемия кишечника с последующим развитием язвенно-некротического энтероколита

7. транзиторная эндокринная недостаточность

8. нарушения в системе гемостаза

13.5.
Объем обследования новорожденного в остром периоде после перенесенной асфиксии:

1. ОАК

2. Уровень гликемии сразу после рождения и через 1-2 часа

3. Биохимический анализ крови (Nа+,К+,Са++, Мg++, общий белок, мочевина, креатинин)

4. Рh фактор и  группа крови

5. КОС 

6. коагулограмма (ПТИ, АЧТВ, фибриноген, протромбиновое время).

7. R–графия органов грудной клетки 

8. НСГ

9. консультация невропатолога, окулиста 

10. Мониторинг АД, ЧСС, ЧД, температура тела, масса тела, диурез,

11. ЭКГ

12. УЗИ

14. Лечение новорожденных с 
постгипоксическими поражениями
Лечение перинатального поражения ЦНС у новорожденных проводится в зависимости от стадии и характера поражения: оно должно быть комплексным, длительным и начинаться с первых минут жизни ребенка, с тем, чтобы не упустить фазу обратимых изменений и сохранить большее число функционирующих нейронов.

Основные направления интенсивной терапии новорожденных в постреанимационном периоде:

1. Обеспечение адекватной легочной вентиляции

2. Поддержание стабильного уровня системной и церебральной гемодинамики

3. Постоянный мониторинг и острожная коррекция уровня сывороточной глюкозы и нарушений водно-электролитного баланса

4. Профилактика и контроль развития судорог, отека мозга и кровоизлияний в мозг

5. Сверхохранительный режим (“minimal handling”)

6. Обеспечение адекватной субстратно-каллорической поддержки

7. Профилактика инфекций.

14.1.
Сверхохранительный режим

Любая манипуляция с ребёнком вызывает стресс и ухудшает его состояние, провоцируя гипоксемию, следовательно и ВЖК. Все манипуляции с ребёнком (взятие анализов, санация трахеи, изменение положения ребёнка и пр.) должны проводиться строго по показаниям. Следует добиваться такого положения, чтобы время на сон и отдых новорожденного в реанимации составляло не менее 13 часов.

Рекомендуемое среднее количество аспираций из трахеобронхиального дерева – 1-2 раза в сут. Недоношенные очень чувствительны к боли; болезненные манипуляции сопровождаются плачем, беспокойством, которые могут привести к ВЖК; при заборе крови для анализов следует использовать обезболивающие кремы, детские скарификаторы.

Следует убрать звуковые раздражители, зашторить окна, не включать ярких источников света.

14.2.
Обеспечение нейтрального термального окружения 

Гипотермия, которая сопровождает угрожающее жизни состояние, сама по себе может дать полиорганную патологию (нарушения со стороны ЦНС, ССС, лёгких, почек, эндокринной системы, нарушения транспорта кислорода, смешанную коагулопатию, поражение ЖКТ с рвотой, парезом кишечника, нарушения метаболизма).

В норме температура тела в подмышечной впадине должна быть 36,6оС и более. Скорость потери тепла составляет 0,4оС в 1 мин.

1. Температура в палате не менее 25оС для доношенных и не менее 28оС для недоношенных.

2. Просушить кожу 2-мя тёплыми пелёнками.

3. Завернуть ребёнка в сухую тёплую пелёнку.

4. Все процедуры выполнять на тёплом матрасе и под радиантным источником тепла.

5. Поместить в кювез при температуре кювеза (см таблицу №16).

6. Новорожденного с экстремально низкой массой тела при рождении поместить в кювез с двойными стёклами, или использовать прокладки из фольги при пеленании ребёнка, или радиантный источник тепла для обогрева стенок кювеза.

7. Согреть инфузионную среду, поставив инфузор (шприцевой дозатор) в кювез или под радиантный источник тепла

8. Согреть и увлажнить воздушно-кислородную смесь при любом виде оксигенотерапии

Дискуссионным является вопрос о применении умеренной краниоцеребральной гипотермии со снижением температуры в наружном слуховом проходе до 290С.

Таблица №16

Рекомендуемая температура (оС) в кювезе в зависимости от возраста и массы тела новорожденного

	Масса тела, г
	Возраст часы

	
	0-6
	6-12
	12-24
	24-36
	36-48
	48-72
	72-96

	Менее 1200
	34,0-35,4
	34,0-35,4
	34,0-35,4
	34,0-35,0
	34,0-35,0
	34,0-35,0
	34,0-35

	1200-1500
	33,9-34,4
	33,5-33,4
	33,3-34,3
	31,1-34,2
	33,0-34,0
	33,0-34,0
	33,0-34,0

	1500-2500
	32,8-33,8
	32,2-33,8
	31,8-33,8
	31,6-33,6
	31,4-33,5
	31,2-33,4
	31,1-33,2

	Более 2500
	32,0-33,8
	31,4-33,8
	31,8-33,7
	30,7-33,5
	30,5-33,3
	30,1-33,2
	29,8-32,8


4-12 дней

менее 1500

33,0-34

1500-2500

31,0-33,2

более 2500

31,0

(градиент температуры инкубатор - палата ( 7o)

14.3.
Обеспечение адекватной легочной вентиляции
Напряжение кислорода в капиллярной крови (рО2) необходимо поддерживать на уровне 60-80 мм р. ст., а углекислого газа (рСО2) в интервале от 25 до 40 мм рт. ст. Постоянный мониторинг газового состава крови каждые 2-4 часа является необходимым условием успешной терапии.

Главным фрагментом лечения новорожденного является правильно подобранная оксигенотерапия, исключающая как возможность гиперкапнии, так и гипероксии.

Выбор метода оксигенотерапии определяется клиническими и лабораторными данными. 

Лицевая маска ( носовой катетер ( кислородная палатка ( СДППД ( ИВЛ.

Кислородно–воздушная смесь должна быть подогрета до 30-32оС, увлажнена до 50-55%

Клинические критерии для перевода ребёнка на ИВЛ

1. СДР по шкале Silverman 8-10 баллов

2. Нарастание тяжести СДР в динамике

3. Некупируемый судорожный синдром

4. Апноэ длительность 10-15 секунд с брадикардией

5. Тахипноэ более 80-100 в мин.

6. Сочетание вышеперечисленных признаков

Лабораторные критерии для перевода на ИВЛ по артериальной крови

1. Рh крови ( 7,2

2. РаСо2 (45 мм ртутного столба, прирост РаСо2(10 мм рт. ст./ч

3. РаО2 ( 50 мм рт. ст.

4. Sао2 ( 87% (снижение насыщения крови кислородом)

Условия для проведения ИВЛ

1. подогрев кислородной смеси до 37о С, влажность 100%

2. соответствие интубационной трубки массе тела ребёнка

3. высота стояния интубационной трубки приблизительно - 1,5 см выше бифуркации трахеи (в проекции Тh I-II).

Стартовые параметры ИВЛ

1. Pin (Pip) – давление на высоте вдоха составляет у недоношенных с массой тела ( 1000,0 – 10 мбар; от 1000,0 до 2000,0 – 10-15 мбар; при массе тела ( 2000,0 – 15-20 мбар

2. РЕЕР (ПДКВ) – положительное давление к концу выдоха у новорожденных составляет 2 см вод. ст., при необходимости может быть увеличено до 4-5 см вод. ст.

3. ЧД – частота дыханий зависит от клинической ситуации. Стартовая частота 40-50 в 1 мин. Если у ребёнка имеется спонтанное дыхание, то частота аппаратных дыханий ребёнка должна соответствовать ЧД ребёнка.

4. Tin - время вдоха составляет 0,3-0,4 сек.

5. FiO2 - по парциальному напряжению О2 в крови. Во многих зарубежных публикациях обсуждается вопрос о целесообразности проведения респираторной поддержки не кислородно-воздушной смесью, а обычным атмосферным воздухом. Гиперосмия, сопутствующая периоду постасфиктической реперфузии, значительно повышает риск повреждения нервной ткани из-за накопления реактивных гидроперикисных соединений, регионального сосудистого спазма, усиление ишемии с развитием феномена «неравномерной церебральной перфузии».

6. Flow – поток кислородно-воздушной смеси 6-8 л/мин., может быть и более.

7. Среднее давление в дыхательных путях расчет, которого проводится по формуле: МАР=(R х Tin x PIP + (60-R x Tin) x PEEP(: 60, где частота дыхания не превышает 60

R-частота дыхания.

Если ЧД превышает 60, то МАР рассчитывается по формуле:

МАР = К x (PIP - PEEP) x Tin: (Tin + Tex) + PEEP.

Величина МАР находится в пределах 5-6 мбар (см водн. ст.) но при тяжёлых поражениях МАР может быть выше 10 мбар.

8. Изменения параметров ИВЛ проводятся в соответствии с клинической ситуацией и лабораторными показателями газов крови. 

В случае активного сопротивления больного аппарату, необходима медикаментозная синхронизация, которая проводится сочетанием:

· седативных препаратов (бензодиазепинов)

· с анальгетиками (фентанилом)

· с миорелаксантами (ардуаном)

Цель оксигенотерапии – обеспечение адекватной нормоксемии без риска О2 – токсических эффектов. Поддержание РаО2 на уровне 50 мм рт. ст. является достаточным для обеспечения тканевой потребности в О2. Для недоношенного новорожденного с м.т. ( 1500 максимально допустимым является значение РаО2 =80 мм рт. ст. с увеличением РаО2; выше рекомендуемых цифр повышается риск развития свободно-радикальной патологии у недоношенных (ретинопатия, бронхолегочная дисплазия). Для доношенных новорожденных с нормальной м.т. значение РаО2  не должно превышать 100 мм рт. ст.

14.4.
Поддержание стабильного уровня системной и церебральной гемодинамики
Инфузионная терапия должна быть начата в течение 0,5-1 часа после рождения.

Задачи инфузионной терапии:

1. восстановление центральной и периферической гемодинамики;

2. энергообеспечение;

3. обеспечение нормальных показателей метаболизма и водно-электролитного баланса;

4. стабилизация коагуляционных свойств крови.

На первом этапе при проведении инфузионной терапии стоит задача стабилизации гемодинамики.

При нестабильной гемодинамике (тахи-, брадикардия, снижение АД, нестабильность температуры, холодные конечности, снижение диуреза, ( 2 мл/кг/час (жёсткий критерий) ( 1мл/кг/с (мягкий критерий), симптом «белого пятна» (3 сек):

· Провести объемную нагрузку (восполнить ОЦК, компенсировать объём жидкости, которая уходит в интерстициальное пространство, поддержать венозный возврат) – 10 мл/кг физиологического раствора натрия хлорида в/в капельно в течение 30 мин. – первый шаг.

· Если нет увеличения диуреза на объёмную нагрузку, повторить ещё раз.

· При отсутствии увеличения диуреза на дважды проведённую объёмную нагрузку, а так же при наличии признаков снижения сердечного выброса (глухость сердечных тонов, снижение температуры конечностей, симптом «белого пятна» (3 сек., не получен адекватный диурез) – начать инотропную терапию – допамин 5 мкг/кг/мин. с возможным увеличением дозы до 10мкг/кг/мин. 

Продолжительность одного шага 30 мин. - 1 час.

Ожидаемый эффект – усиление гломерулярной фильтрации и увеличение диуреза. В случае отсутствия эффекта следует назначить: 

· добутрекс 5-10 мкг/кг/мин, с последующим увеличением дозы до 20 мкг/кг/мин.

В случае отсутствия эффекта:

· адреналин 0,025-1 мкг/кг/мин.

Четвёртый шаг – гормональная терапия.

Если ребёнок получает адреналин в дозе 0,5 мкг/кг/мин, а эффекта нет, то риск летального исхода - 80%.

При стабильной гемодинамике в течение 6 часов следует поэтапно отменять кардиотонические препараты в таком же порядке, в каком они назначались.

Таблица №17

Объем инфузионной терапии

	
	1 сутки
	2 сутки
	3 сутки
	4 сутки
	5-6 сутки

	Доношенные (мл/кг)
	30-40
	45-50
	60-70
	80-100
	100-120

	Недоношенные (мл/кг)
	50-60
	70-80
	80-90
	90-120


Однако эти рекомендации носят ориентировочный характер, подход к расчету жидкости должен быть в конкретной ситуации строго индивидуальным с учетом ведущего патологического синдрома, диуреза, оценки гидратационного статуса. Контролируемые исследования, проведенные за рубежом, а также опыт неонатологов нашей республики свидетельствует о том, что введение небольших объемов жидкостей в первые сутки жизни дает лучший результат

Для инфузионной терапии чаще всего используется 7,5-10% раствор глюкозы с дотацией электролитов. 

Дотации электролитов

Гипонатремия (Na менее 130 ммоль/л). При отсутствии избыточных потерь натрия с мочой наиболее вероятной причиной данного состояния является повышенная секреция антидиуритического гормона (см. патогенез гипоксии, СНАДГ). Диагностика СНАДГ основывается на следующих лабораторных показателях:

· осмолярность мочи выше осмолярности сыворотки крови 

· сниженный диурез 

· высокий уровень натрия и высокая относительная плотность мочи

· низкий уровень натрия в сыворотке и низкая осмолярность крови.

Ведение детей с СНАДГ предполагает ограничение объема инфузионной терапии. При гипонатриемических состояниях другой этиологии необходимо проводить коррекцию натрия в сыворотке крови, используя растворы натрия хлорида различной концентрации (от 0,9% до 10%)

Na+ - 2-3 ммоль/кг в сутки добавляем в инфузию со 2-х суток для поддержания Na+-плазмы на нормальном уровне (135-145 ммоль/л).

Гиперкалиемия (уровень калия > 5,5 ммоль/л) может возникать на фоне ацидоза (калий покидает клетки, в основном эритроциты, обмениваясь на ионы водорода). При сохраняющемся ацидозе нельзя добавлять в инфузионные растворы препараты калия до нормализации диуреза. 

Гипокалиемия (уровень калия < 3,5 ммоль/л) может развиться позднее при избыточных потерях калия с мочой (вследствие вторичного гиперальдостеронизма) или при неконтролируемом использовании мочегонных препаратов.

К+ - со 2-3-х суток из расчета 1-2 ммоль/кг с целью поддержания К+-плазмии в диапазоне нормальных значений (4,0-5,5 ммоль/л).

Недоношенным Na, К, С1 в течение первых трех суток не назначается, с 4-х сут. - 1-3 ммоль/кг.

Гипокальциемия (уровень кальция < 1,7 ммоль/л или ионизированного кальция < 0,7 ммоль/л). Ранняя гипокальциемия у новорожденных развивается в связи с тяжелой асфиксией или продолжающейся гипоксией за счет перемещения ионов кальция из крови и экстрацеллюлярного пространства внутрь клеток. Коррекция гипокальциемии проводится в/в введением 10% раствора кальция глюконата из расчета 100 мг/кг под контролем лабораторных показателей. 

Недоношенным препараты кальция рекомендуется назначать с первых суток. Однако, надо учитывать гестационный возраст пациента и неравномерность накопления кальция, во внутриутробной жизни. До 24-25 недель внутриутробного развития очень низкое накопление Са++. С 24 по 30 неделю внутриутробной жизни особенно интенсивно плод накапливает Са++, а с 30 по 34 неделю гестации темпы накопления Са++ резко снижаются, повторное активное накопление его идет с 34-38 недели. Следовательно, недоношенным в гестационной возрасте с 30 по 34 неделю можно рекомендовать препараты кальция с первых часов жизни в дозе 100-150 мг/кг 10% Са++ глюконата.

Мониторинг адекватности водного баланса

· измерение системного АД, сопоставление величины АД с числом сердечных сокращений.

· Определение уровня гемоглобина и гематокрита в центральных сосудах и на периферии.

· Определение концентрации общего белка, мочевины, натрия, хлора, калия, креатинина в сыворотке крови (желательно исследовать осмолярность сыворотки).

· Определение концентрации мочевины, натрия, хлора, калия в моче.

· Определение суточного диуреза и удельного веса мочи.

· Взвешивание (ежедневно 2 раза в сутки)

Для профилактики катетеризационного тромбоза при использовании катетера для проведения инфузионной терапии необходимо:

· постоянная инфузия в течение суток;

· гепарин 1 ЕД на 10 мл инфузата при использовании периферической вены; 5-10 ЕД на 10 мл инфузата при проведении инфузии в центральную вену.

14.5.
Профилактика и терапия отека мозга, контроль за уровнем внутричерепного давления (ВЧД)

После тяжелой интранатальной гипоксии обычно на 24-48 часу жизни развивается отек мозга. Мозг новорожденного в определенной степени толерантен к незначительному повышению ВЧД, благодаря наличию родничков и незаращённых швов. Однако, скорость нарастания отека может превалировать над растяжимостью черепа, что становится причиной ВЧД (верхняя граница нормы ВЧД у новорожденных 7-8 мм рт. ст.).

В первые 6 часов после перенесенной асфиксии снизить содержание возбуждающих аминокислот путем подавления пресинаптического высвобождения глутамата и с помощью постсинаптической блокады его рецепторов (механизмов, лежащих в основе отека мозга) можно препаратами магния (ионы магния, кетамин). Оправдано назначение сернокислой магнезии 25% раствора 0,2 мл/кг/сут. в/в капельно, разделив на 2 приема. (Внимание! При нормальном АД.).

Для улучшения артериальной перфузии мозга показано назначение пирацетама 80-100 мг/кг в/в или в/м, а затем 140-150 мг/кг в виде порошка до конца неонатального периода.

Однако, улучшая артериальную перфузию мозга, пирацетам не корригирует гипотонию венозных сосудов и, следовательно, не может корригировать венозный отток из полушарий мозга. С этой целью назначается - эскузан-венотоник. Активное вещество данного препарата -экстракт семян конского каштана Эстин. Действие его связано с уменьшением проницаемости капилляров, повышением тонуса венозных сосудов, уменьшением воспалительных явлений. Препарат противодействует развитию симптомов, связанных с отёком мозга вследствие снижения фильтрации жидкости через капилляры (Калюжин В.Г., 2002).

Ведение новорожденных с повышенным ВЧД:

· Приподнять изголовье на 10-15 см

· Фуросемид 1-2 мг/кг в/в может быть назначен в олигурическую фазу. 

· Верошпирон 3-5 мг/кг

· Фенобарбитал 10-20 мг/кг

· Гипервентиляция на ИВЛ с понижением уровня рСО2 (30-35 мм рт. ст.) может способствовать контролю уровня ВЧД. Снижение рСО2 до более низких цифр сопровождается падением величины объемного мозгового кровотока и эффективности церебральной перфузии.

· Маннит 100 мг/кг/сут. (10 мл 10% раствора на 1 кг/сут.) в/в капельно в течение 1 сут. показан для снижения ВЧД в первые 2-3 сут. после рождения при условии исключения травматического поражения ЦНС.

· Применение стероидов при развившемся отеке мозга не показано, т.к. в этом случае они уже не оказывают мембранстабилизирующего действия. Поэтому рекомендуется начинать лечение стероидами в течение первых 3-х часов постнатальной жизни у детей с оценкой по Апгар 0-3 балла на первой минуте и 3-6 на 5-ой мин.

Стартовая доза в/в болюсно вводимого дексаметазона в начале лечения составляет 0,5-1,0 мг/кг/сут. Она делится на 2 введения с интервалом в 12 часов. На 2-ые и 3-и сутки вводится так же с интервалом в 12 часов поддерживающая доза из расчета 0,25 мг/кг/сут. К 4-ым суткам лечение прекращается.

Дексаметазон и его аналоги (бета-метазон и др.), являясь стабилизатором клеточных мембран, уменьшает интенсивность реакции свободно-радикального окисления, предохраняет клетки эндотелия церебральных сосудов и интимно связанные с ними астроцитарные глиоциты от набухания в условиях нарастающего внутри- и внеклеточного ацидоза, сопутствующего гипоксии-ишемии. Доказанным является специфическое стимулирующее действие стероидов на процессы дифференцировки тканей, известна и способность стабилизировать АД и уровень гликемии, они не вызывают выраженных водно-электролитных нарушений (Володин Н.Н., 2004).

Одним из клинических проявлений отека мозга новорожденных являются судороги. Судорожная активность отмечается примерно у 50-70% новорожденных, перенесших асфиксию. В подавляющем большинстве случаев судороги появляются в течение первых 24 часов после рождения с тяжелым и среднетяжелым ГИЭ. Чем раньше после перенесенной асфиксии появились судороги, тем тяжелее прогноз. Активность метаболических процессов в головном мозге резко возрастает при судорожных пароксизмах, происходит быстрое падение количества макроэргических соединений. Их относительный дефицит, повышенный выброс возбуждающих аминокислот, обладающих цитотоксическим эффектом (см. патогенез) приводит к повреждению и гибели относительно интактных нейронов. Терапия судорог сводится:

· К коррекции метаболических системных расстройств.

· К контролю конвульсивной активности мозга противоэпилептическими препаратами.

Врачебная тактика при судорогах

Устранить гипоксию и метаболические расстройства:

1. оксигенотерапия по показаниям 

2. прекратить кормление, санация желудка ввиду опасности аспирации

3. 2-4-5 мл/кг 10% раствора глюкозы в/в, струйно, а далее капельно 6-8 мг/кг/мин.

4. в/в медленно 100-200 мг/кг кальция глюконата, в дальнейшем 100 мг/кг каждые 6 часов. Разведение кальция глюконата с глюкозой 1:5 – 1:10; максимальная скорость введения кальция 200 мг/кг в течение 10 мин.

5. Сульфат магния 25% раствор 50-100 мг/кг в/в капельно медленно (5-10 мл/час) в 5% или 10% растворе глюкозы.

6. сибазон 0,2-0,5 мг/кг в/во болюсно разовую дозу через 30 мин. можно повторить (диазепам 0,5 мг/кг, седуксен 0,1-0,3 мг/кг). Сибазон быстро уходит из мозга, поддерживающая доза 0,05-0,1 мг/кг/ч по показаниям, если болюсное введение сибазона оказалось не эффективным.

7. Фенобарбитал – препарат выбора при судорожном синдроме (10 мг/кг- 1-ая доза, поддерживающая доза – 4-5 мг/кг/сут.), однако отсутствие инъекционной формы данного препарата ограничивает его использование для срочного купирования судорожного синдрома. Возможна также остановка дыхания при нагрузочной дозе 20 мг/кг, поэтому необходимо наличие рядом аппарата ИВЛ.

8. Оксибутират натрия 20% раствор 100 мг/кг в/в. Эффект через 10-15 мин. и длиться около 3 часов. При гипокалиемии и при гипернатриемии ГОМК противопоказан.

9. Если введение Оксибутирата натрия оказалось не эффективным – тиопентал натрия 0,2-0,5 мг/кг/час (очень выраженное кардиодепрессивное действие).

10. Витамин В6 50-100 мг в/в (вит В6 необходим для синтеза ГАМК участвующий в процессах торможения в ЦНС, повышающий порок судорожной активности).

11. После определения Na+ и К+, Са++ возможно понадобится коррекция Nа+. Дефицит Nа = (желаемый уровень Nа - уровень Nа пациента) х массу тела (кг) х 0,6.

В начале – 0,5 расчётной дозы, повторить через 6 часов уровень Nа в крови. Полную дозу ввести в течение 12 часов.


При фрагментарных и кратковременных судорогах показано введение фенобарбитала в дозе 20 мг/кг в/в с последующей поддерживающей дозой 3-5 мг/кг/сут. При резистентных к терапии этим препаратом в судорогах следует прейти к введению лоразепама 0,05-0,1 мг/кг до прекращения судорог. Продолжающиеся судороги лечатся фенитоином 20 мг/кг и диазепамом 0,3 мг/кг. Эпилептический статус (непрекращающиеся тонические либо клонические судороги, продолжающиеся в течение более 30 мин. или частые премежающиеся судороги в течение более 1 часа) лечатся в/в введением антиконвульсантов кратковременного действия:

· Диазепамом 1-2 мг/кг

· Лоразепамом или

· Паральдегидом 3 мл/кг.

В случае резистентности судорог к такой терапии – в/в ведение клоназепама 10мкг/кг/ч или вальпроат натрия.

После прекращения судорог проводится поддерживающая терапия фенобарбиталом или гидантоином.

Продолжительность противосудорожной терапии решать совместно с неврологом после установления причины судорог.

Профилактика пери- и интравентрикулярных кровоизлияний (ПИВК) у недоношенных детей

· Избегать значительных колебаний системного АД и резких изменений в интенсивности церебрального кровотока.

· Ранняя интубация детей с респираторным дистресс-синдромом.

· Минимизирование манипуляций с детьми.

· Отказ от быстрого введения значительных объемов жидкости.

· Использование нейромышечных блокаторов у интубированных детей и наркотических анальгетиков.

· Индометацин 0,1 мг/кг в/в в первые 6-12 часов жизни и затем еще по 2 дозы в последующие 2-е сут.

· Витамин Е в/м 100 мг/кг сразу после рождения и на 2, 4, 6 дни жизни в дозах 15, 10, 10 мг/кг соответственно (детям с массой тела 1250,0 и гестационным возрастом 23-33 недел.).

· Этамзилат 1 мл 12% раствора в/в струйно в течение первых 2-х часов жизни, для получения быстрого эффекта, затем с 6 часовым промежутком в дозе 12,5 мг/кг в течение 4 дней.

· Викасол 3 мг в/м однократно;

Острая тяжёлая асфиксия сопровождается метаболическим ацидозом обычно с дефицитом оснований более 15-20 моль/л, что способствует повреждению жизненно важных органов. Развиваются гипоксически-ишемические поражения миокарда, легких, почек, ЖКТ.

В связи с наличием постгипоксической кардиопатии целесообразно назначение милдроната 10% - 0,5 мл в/в, карнитина.

В литературе имеются сообщения, что у новорожденных, перенесших перинатальную гипоксию наблюдается дисбаланс иммунного статуса. Эти новорожденные имеют более выраженную депрессию лимфоцитарного звена иммунитета, проявляющуюся снижением уровня СD4-Т-хелперов и Т-супрессоров (CD8), что способствует реализации инфекционной агрессии (Мухамедова Х.Т., 2003). С целью профилактики инфекционного процесса показано назначение антибактериальной и иммуннокоррегирующей терапии (октагам, сандоглобулин и др. под контролем концентрации сывороточных иммуноглобулинов G).

Исследованиями последних лет показано, что практически у каждого новорожденного с гипоксически-ишемическим поражением ЦНС уже в раннем неонатальном периоде имеют место расстройства деятельности ЖКТ, выходящие за рамки функциональных. Ведущим является синдром срыгиваний и рвоты, снижение или отсутствие аппетита, метеоризм, учащение стула. Одной из причин данных клинических проявлений являются дисбиотические изменения в кишечнике новорожденных, перенесших гипоксию (Вязова Л.И., 2000). С целью коррекции микроэкологии кишечника можно использовать отечественные кисломолочные продукты «Бифидобакт» и «Бифитат» по 10 мл 3 раза в день за 20-30 мин. до кормления. При отсутствии отечественных кисломолочных продуктов «Бифидобакт» и «Бифитат» показано назначение пробиотиков в лиофилизированной форме (линекс, бифидумбактерин, бифидолакт и др.). Выявленные в периоде новорожденности значительные сдвиги в функциональном состоянии ЖКТ сохранялись в возрасте 1-3 года, что определяет целесообразность выделения детей, перенесших гипоксию в группу высокого риска формирования гастродуоденальной патологии с целью проведения превентивных и реабилитационных мероприятий (Бережанская С.Б., 1999).

Обеспечение адекватной субстратно-калорийной поддержки

Ограничению повреждений ЦНС в этом периоде способствуют систематическая доставка энергии к клеткам мозга, которая обеспечивается введением раствора глюкозы и витаминов, а так же коррекция метаболических расстройств.

Энергетическая потребность определяется энергетическим расходом. Имеется прямая корреляционная зависимость между питанием ребенка в первые две недели жизни и дальнейшим психомоторным развитием его. Доношенный новорожденный после физиологической потери в массе тела должен прибавлять 6 г/кг в сутки; недоношенный - 15 г/кг/сут. В первые 7 дней жизни главная цель при уходе это уменьшить катаболизм.

Потребности в этот период: белки 1,0-3,0 г/кг/сут.; жиры - 0,5-3,6 г/кг/сут; углеводы - 5,0-20,0 г/кг/сут.

За счет белков покрывается 9-12% потребляемой энергии, жиров - 40-55%, углеводов - 35-55%. Достаточное количество белка повышает толерантность мозга к гипоксии.

Скорость инфузии раствора глюкозы в перерасчете на сухое вещество должно быть у недоношенных 3-5-6 мг/кг/мин., у доношенных 3-5 мг/кг/мин., с постоянным контролем уровня гликемии в крови каждые 4-6 часов.

Белок дотируется в виде аминокислот только при условии достижения калорической поставки не менее 40 ккал/кг в сутки по глюкозе. 

В противном случае утилизация аминокислот снижается, что приводит к развитию ацидоза и гипераммониемии. Потребность в белке составляет 0,1-0,6 г/кг/сут. по азоту.

Калорическая поддержка при парентеральном питании на 20% меньше, чем при расчете энтерального питания и не превышает 85-100 ккал/кг в сутки.

При проведении парентерального питания показано применение педиатрической поливитаминной суспензии (MVI Pediatriс) из расчета 1 мл/сут. 1 мл раствора: витамин А (2000 ME), витамин В1 (10 мг), витамин В2, В6 (3 мг), ниацина (20 мг), витамин С (100 мг), витамин D (200 ME), витамин Е (1 ME), пантотеновой кислоты (5 мг).

Жесткие противопоказания для энтеральной нагрузки - НЭК, кишечная непроходимость. Объем энтеральной нагрузки определяется индивидуально по остаточному объему в желудке после предварительной проверки толерантности к ней. Однако, практически все новорожденные после тяжелой асфиксии находятся в тяжелом состоянии, имеют снижение толерантности к энтеральному кормлению, что требует парентерального питания.

При стабилизации состояния показано назначение энтерального кормления.

Важным критерием оптимального объема энтерального кормления является отсутствие срыгиваний, рвоты, вздутия живота. Раннее энтеральное кормление чрезвычайно важно даже при условии его минимальной подачи.

1. Стимулирует продукцию интестинальных гормонов.

2. Обеспечивает трофический эффект на гастроинтестинальный рост.

3. Обеспечивает функциональное созревание ЖКТ.

4. Способствует становлению нормального биоциноза кишечника.

Недоношенным для профилактики ретинопатии:

Витамин Е 10 мг/кг/сут.;

1. эрисод (супероксиддисмутаза) глазные капли с 7-го дня по 1 капле 6 раз в день в течение 45 дней. 

2. С гемостатической целью - свежезамороженная плазма 10 мл/кг в/вено капельно.

3. Для коррекции анемии - внутривенно отмытые эритроциты или эритроцитарная масса.

По мере стабилизации функционирования органов и систем организма усиливается терапия на восстановление мозгового кровотока. Для улучшения кровообращения и метаболизма показано назначение сосудорасширяющих (4-5 сут. жизни) и ноотропов.

Кавинтон – препарат с избирательным действием на сосуды мозга и практически не имеющий побочных эффектов. Это полусинтетическое производное алколоида девинкана, полученного из растения барвинка: 

· Уменьшает сопротивление мозговых сосудов

· Улучшает деформируемость эритроцитов

· Тормозит активацию тромбоцитов.

И таким образом, способствует улучшению кровообращения ЦНС.

Предполагается, что кавинтон усиливает новообразование капилляров, увеличивая плотность капиллярной сети. Влияние кавинтона на АД незначительно. Побочные эффекты (артериальная гипотония, тахикардия, диспепсия, желудочковая экстрасистолия) встречается крайне редко.

Перспективные методы терапии гипоксически-ишемических поражений головного мозга


Существующая в настоящее время концепция отсроченной (относительно времени воздействия гипоксии-ишемии) гибели нейронов допускает возможность, что вмешательство в каскад реакций в момент, гкогда нейроны уже повреждены, но еще не погибли (гипоксическая пенумбра) позволит спасти их даже через несколько часов после инсульта. Период времени, в течение которого фармакологическое вмешательство способно принести положительный результат не более 48 часов после рождения, возможно значительно короче (менее 12 часов).


Лекарственные препараты, способные ингибировать реакции свободно-радикального окисления, и медикаменты, разрушающие свободные радикалы (так называемые «уборщики» свободных радикалов) теоретически могут быть использованы для уменьшения тяжести и распространенности очага гипоксически-ишемического поражения.


К перспективным церебропротекторам могут быть отнесены ингибиторы образования простагландинов и ксантинов, активность которых тесно связана с образованием свободных радикалов. К таким препаратам относятся:

· Индометацин

· Аллопуринол.

В многочисленных экспериментальных работах продемонстрирована способность блокаторов кальциевых каналов, таких как никардипин и нифедипин, ограничивать тяжесть головного мозга при гипоксии-ишемии при применении монотерапии и в сочетании с «уборщиками» свободных радикалов. Однако широкого распространения в практической неонатологии эти препараты так и нет получили.

15. Лечение последствий гипоксических поражений головного мозга в раннем периоде адаптации после 7-10 дней жизни

15.1.
Лечение внутричерепной гипертензии:

· ноотропные препараты;

· диакарб;

· вентрикулошунтирование;

15.2.
Лечение синдрома двигательных расстройств:

· мышечная гипотония - дибазол 0,5-1 мг/сут. в течение месяца или галантомин 0,1-0,2 мг/сут. в течение одного месяца. Холинсенсибилизирующее действие на ЦНС:

· мышечная гипертония, показаны препараты, снижающие мышечный тонус - Мидокалм 0,0125-0,025 в сутки за 30 мин. до массажа или баклофен 1 мг/кг/сут. в 2 приема в течение месяца.

Мидокалм действует на уровне ствола головного мозга.

Баклофен ( спинальные ГАМК-ергические структуры.

Диазепам - снижает мышечный тонус воздействуя на центральные и спинальные интернейтронные механизмы. 

Как при синдроме гипотонии, так и при гипертонии препаратом выбора является ноотропил 50-200 мг/кг/сут. В силу его воздействия на транскалозальную и внутриполушарную нервную передачу. 

15.3.
Лечение синдрома повышенной нервно-рефлекторной возбудимости

Препаратами выбора могут служить следующие:

· диазепам - 0,3-0,5 мг/кг/сут

· пантогам - 30-40 мг/кг/сут

· фенибут - 15-20 мг/кг/сут

При нарушении сна на фоне данного синдрома можно назначить:

· родедорм (эуноктин) - 0,3-0,5 мг/кг/сут

При неэффективности терапии вышеперечисленными препаратами возможно назначение пантогама с малым нейролептиком (сонапаксом, меллериром) в дозе 5 мг 3 раза в сут.

При задержках психического моторного и речевого развития базовыми препаратами являются ноотропные средства (ноотропил, пантогам, энцефабол – 50 мг 3 раза в сутки, аминолон 125 мг 2 раза в сут.).

Игровые методы терапии, массаж, ЛФК, фитотерапия, гомеопатическая и остеопатическая терапия.

Специфического лечения синдрома вегетативно-висцеральных дисфункций не разработано.

В лечении новорождённых с гипоксически-ишемическими поражениями нервной системы должен соблюдаться принцип раннего начала и непрерывности медицинской реабилитации. После курса лечения в условиях родильного дома длительностью от нескольких недель до одного месяца ребёнок в зависимости от тяжести состояния переводится в психоневрологическое отделение детской больницы или выписывается домой под наблюдение невропатолога детской поликлиники.

Принципы реабилитационной терапии, изложены в методическом пособии Е.В. Онегина «Организация медицинской реабилитации детей с перинатальными поражениями нервной системы» 2003г.
15.4.
Деонтологические аспекты общения с родственниками пациента
1. Очень осторожно высказывать своё мнение об исходе заболевания. Даже опытному врачу сложно прогнозировать исход.

2. Вести себя как можно более оптимистично, но давать правдивую информацию на текущий момент.

3. Не упоминать о возможности поражения головного мозга до тех пор, пока не будет абсолютной уверенности в этом.

16. ПРИЛОЖЕНИЕ

кщс

рН - отрицательный логарифм относительной активности ионов водорода крови.

Показатель кислотности среды.

рН связан с рС02, который рассматривается как респираторная часть, а концентрация бикарбоната плазмы или стандартный избыток оснований как метаболический компонент, то становится возможным определение нарушений как респираторных, так и метаболических.

Артериальная кровь 7,35-7,45. Венозная 7,31-7,41.

Респираторный ацидоз - характеризуется низким рН, высоким рСО2 и нормальным SBE.

Если условия его развития продолжают сохраняться, будет снижаться секреция бикарбоната почками, в связи, с чем ацидоз будет частично или полностью компенсирован за счёт увеличения концентрации бикарбоната крови. Компенсированный респираторный ацидоз характеризуется только легким снижением рН, повышенным рС02 и увеличенной концентрацией бикарбоната.

Причины:

· Альвеолярная гиповентиляция

· Возросшая интенсивность метаболизма

Метаболический ацидоз - характеризуется низким рН, сниженной концентрацией бикарбоната и нормальным или низким рСО2.

Причины:

· Циркуляторные нарушения

· Почечная недостаточность

· Диабетический кетоацидоз

· Гастро-интестинальные потери бикарбоната (диарея)

Респираторный алкалоз характеризуется высоким рН и низким рСО2.

Причины:

· Альвеолярная гипервентиляция

Метаболический алкалоз характеризуется высоким рН и высокой концентрацией бикарбоната. У больных на самостоятельном дыхании может умеренно снижаться альвеолярная вентиляция для компенсации алкалоза за счёт увеличения pCО2.

Причины:

· Диуретики

· Гастро-интестинальные потери кислоты (рвота)

· Гипокалиемия

рС02 - Парциальное давление углекислого газа в гипотетической газовой фазе, уравновешенной с кровью.

Отражает концентрацию растворенного в плазме углекислого газа (включая небольшие количества гидратированного углекислого газа). Высокие и низкие уровни рС02 артериальной крови указывают на гиперкапнию и гипокапнию крови соответственно. 

Углекислота напрямую диффундирует через мембраны клеток и, принимая во внимание, что во вдыхаемом воздухе она может быть близкой к нулю, уровень рС02 прямо отражает адекватность альвеолярной вентиляции по отношению к скорости метаболизма,

Причины:

1. Низкий рС02 (альвеолярная гиповентиляция)

· Первичная

· Избыточная вентиляционная поддержка

· Психогенная гипервентиляция 

· Вторичная

· Компенсаторная на метаболический ацидоз

· Вторичная на повреждение ЦНС

· Вторичная на гипоксию 

2. Высокий рС02 (альвеолярная гиповентиляция) 

Заболевания легких

Депрессия ЦНС (первичная и вторичная)

ИВЛ с пермиссивной гиперкапнией или в связи со слишком низкой альвеолярной вентиляцией

Таблица №18

	Показатель
	Единицы 

измерения
	Значение 

показателя
	Пол
	Возраст

	рСО2
	мм Hg
	27-40
	Все
	Новорожденные

	рСО2
	мм Hg
	35-48
	Муж
	Взрослые

	рСО2
	мм Hg
	32-45
	Жен
	Взрослые


рО2 - парциальное давление кислорода в газовой фазе уравновешенной с кровью отражает концентрацию растворенного в крови кислорода. Высокое и низкое рО2 артериальной крови указывает на гипероксию и гипоксемию, соответственно.

Таблица №19

рО2 в артериальной крови

	Показатель
	Единицы 

измерения
	Значение 

показателя
	Возраст

	рО2
	мм Hg
	8-24
	При рождении

	рО2
	мм Hg
	33-75
	Новорожденные (5-10 мин.)

	рО2
	мм Hg
	31-85
	Новорожденные (30 мин.)

	рО2
	мм Hg
	55-80
	Новорожденные (> 1 часа)

	рО2
	мм Hg
	54-95
	Новорожденные (1 день)

	рО2
	мм Hg
	83-108
	Взрослые


SBC - стандартный бикарбонат плазмы

Концентрация ионов НСОз- в пробе крови, уравновешенной при 37С со стандартной газовой смесью при рСО2 40 мм Hg (5,33 кПа) и pO2 100 мм Hg (13 кПа)

ABE - актуальный избыток оснований. Это отклонение суммы буферных оснований в ммоль/л от их нормального уровня в крови. Буферные основания представляют собой общую буферную ёмкость крови, состоящую из бикарбоната, гемоглобина, белков плазмы и фосфатов. Данный показатель должен всегда интерпретироваться в сопоставлении с рСО2 и pН.

sО2 - Функциональное насыщение кислородом (сатурация).

Таблица №20

Здоровые, доношенные новорожденные, родившиеся через естественные родовые пути, в артериальной крови

	Показатель
	Единицы измерения.
	Значение показателя
	Возраст

	sО2
	%
	19,8
	Новорожденные

	sО2
	%
	93,8
	1 час жизни

	sО2
	%
	94,7
	3 часа жизни

	sО2
	%
	93,2
	24 часа жизни

	sО2
	%
	95-99
	Взрослые


В венозной крови у здоровых, доношенных новорожденные, родившихся через естественные родовые пути sО2 - 47,6%

Относительный физиологический шунт

Этот показатель рассчитывается как отношение альвеолоартериальной и артериовенозной разницы к общей концентрации кислорода, т.е. это фракция венозной крови, которая не оксигенируется в процессе протекания по легочным капиллярам. Шунт может возникать по двум путям:

1. Истинный шунт, когда прохождение крови из правых отделов сердца в левые минует газообмен, например при септальных дефектах.

2. Вентиляционно-перфузионные нарушения, когда оксигенация неполная, например: при заболеваниях лёгких, протекающих с воспалением или отёком. При отсутствии вне лёгочного шунтирования, этот показатель, даёт информацию об внутрилёгочном компоненте гипоксемии. Выраженный шунт указывает на лёгочные нарушения соотношения вентиляции и перфузии, т.е. перфузия невентилируемых зон.

Свёртываемость

Имеется два различных механизма активации свертывания крови. Один обозначается как внешний механизм, поскольку запускается поступлением из тканей или из лейкоцитов крови тканевого фактора (фактор III). При взаимодействии с фактором VII , быстро активируется Х фактор, который трансформирует протромбин (II) в тромбин (На), а тромбин в свою очередь преобразует фибриноген (I) в фибрин (Is). Второй путь активации называется внутренним, он начинается с активации XII фактора. Это возникает вследствие разных причин - контакт крови с поврежденной сосудистой стенкой, с измененными клеточными мембранами, под влиянием адреналина или протеаз. Далее процесс идет по каскаду, в конце концов, протромбин переходит в тромбин, а тот в свою очередь переводит фибриноген в фибрин и образуется тромб.

Система гемостаза является саморегулирующейся, активация системы свертывания сразу включает в действие противосвёртывающую систему и систему фибринолиза.

Таблица №21

Международная номенклатура плазменных факторов 

свертывания крови (по З.С. Баркагану)
	Цифровое

обозначение
	Наиболее употребительные наименования

	I
	Фибриноге

	II
	Протромбин

	III
	Тканевой тромбопластин, тканевой фактор

	IV
	Ионы кальция 

	V
	Ас-глобулин, проакцелерин, лабильный фактор

	VII
	Проконвертин, стабильный фактор

	VIII
	Антигемофильньш глобулин

	IX
	Плазменный компонент тромбопластина, фактор Кристмасса, антигемофильный фактор В

	X
	Фактор Стюарта-Праузра, протромбиназа 

	XI
	Плазменный предшественник тромбопластина

	XII
	Фактор Хагемана, контактный фактор

	XIII
	Фибринстабилизирующий фактор


Коагулограмма

Тесты, отражающие активность I фазы свертывания крови:

1. Время свертывания венозной крови по Ли и Уайту

2. Активированное частичное тромбопластиновое время (АЧТВ)

3. Активированное время свёртывания крови

4. Активированное время рекальпификации плазмы

5. Определение активности плазменных факторов, участвующих в этой фазе: XII, XI, X, IX, VIII. V, IV

Тесты, отражающие активность II фазы свертывания крови:

1. Протромбиновое время (протромбиновый индекс)

2. Рептилазное время

3. Толерантность плазмы к гепарину

4. Антитромбин III

5. Определение активности плазменных факторов, участвующих в этой фазе: II, V, VII, Х

Тесты, отражающие активность III фазы свертывания крови:

1. Определение фибриногена

2. Тромбиновое время

3. Р-нафтоловая проба

4. Этаноловая и протаминсульфатная пробы

5. Количественное определение ПДФ

6. Количественное определение Д-димеров

Тесты, отражающие состояние посткоагуляционной фазы:

1. Спонтанный фибринолиз

2. Ретракция кровяного сгустка

3. Хагеман-зависимый фибринолиз

Протромбиновое время (ПТВ) отражает состояние внешнего пути коагуляционной системы. Тест наиболее чувствителен в отношении выявлении дефицита факторов свёртывания, зависимых от витамина К: II, VII, IX и X, а также дефицита фактора V. Тест мало чувствителен к дефициту фибриногена, гепарин не оказывает влияния не тест. При болезнях печени, ПТВ отражает белок-синтетическую способность печени. Тест быстро реагирует на нарушения печеночной функции, так как период полужизни факторов II и VII короток (часы).

Активированное частичное тромбопластиновое время (АЧТВ). Тест позволяет оценить внутренний путь свёртывания и активность всех факторов свёртывания кроме VII и XIII. АЧТВ обычно всегда изменяется, если уровень факторов свёртывания крови снижается ниже 30-40% от нормы. Тест чувствителен к гепарину и применяется для контроля гепаринотерапии.

Фибриноген. Синтезируется в печени, период полужизни 4 сут. Определение уровня фибриногена важная часть выявления ДВС.

ПТВ, АЧТВ и фибриноген - совместно позволяют провести скрининговую оценку системы свертывания крови. При необходимости выполняются дополнительные исследования.

Нормальные показатели зависят от используемых диагностических наборов, аппаратуры применяющейся в конкретной лаборатории и популяции обследуемых пациентов. Для каждого конкретного лечебного учреждения такие нормы рекомендуется рассчитывать самостоятельно. Так, например в ГОКРД, для тромбопластина и АЧТВ фирмы «Cormay» они составляют 11-14 и 28-34 сек. соответственно.

Интерпретация данных лабораторного исследования ликвора

Чтобы избежать контаминации СМЖ, для взятия и транспортировки пробы следует использовать закрытые пробирки. При взятии пробы не следует использовать перчатки, посыпанные тальком» поскольку это может затруднить лабораторные исследования.

После взятия пробы её как можно быстрее доставляют в лабораторию. В пробах СМЖ плохо сохраняются клетки

Таблица №22

Профили ЦСЖ

	Диагноз
	Внешний вид
	Давление мм вод. ст.
	Эритроциты (на мкл)
	Лейкоциты

(на мкл)
	Глюкоза (мг/дл)
	Белок (мг/дл)
	Бактериология (результат)
	Примечание 

	1
	2
	3
	4
	5
	6
	7
	8
	9

	Норма
	Прозрачная, бесцветная
	70-200
	0
	(5 МН ПМЯ
	45-85
	15-45
	Отрицательный
	

	Бактериальный
	Мутная
	((((
	0
	200-20000, в основном ПМЯ
	<45
	>50
	Положительный
	

	Грибковый менингит
	N или мутная
	(((
	0
	100.1000, в основном МН
	<45
	>50
	+/-
	

	Вирусный менингит
	N
	N или (
	0
	100-1000, в основном МН
	45-85
	N или (
	Отрицательный
	Количество эритроцитов может быть повышено при герпетическом (Н. Simplex) энцефалите


	1
	2
	3
	4
	5
	6
	7
	8
	9

	Субарахноидальное кровоизлияние
	Розово-красный на поверхности жёлтый
	(
	( зазубренных или свежих
	N или 100-1000, в основном ПМЯ
	N или (
	N или(
	Отрицательный
	Количество крови одинаковое во всех пробирках. Плеоцитоз и снижение уровня глюкозы иногда наблюдается через несколько суток после кровоизлияния, как отражение «реактивного» менингита, вызванного наличием крови в субарахноидальном пространстве.

	Травматическая пункция
	Кровавый на поверхности прозрачный
	Н
	((( свежие
	(
	Н
	Н или(
	Отрицательный
	Максимальное количество крови в первой пробирке, минимальное в четвёртой


	1
	2
	3
	4
	5
	6
	7
	8
	9

	Спирохетозный, ранний, острый сифилитический менингит
	От чистой до мутной
	(
	0
	25-2000, в основном МН
	15-75
	>50
	Отрицательный
	

	Менингеальные реакции
	Чистая или мутная, часто ксантохромная
	Различное, обычно Н
	Различно
	(
	Н
	Н или(
	Отрицательный
	


I. Ноотропы

1. Производные пирамидона

Ноотропил – международное название пирацетам. Оказывает положительное влияние на обменные процессы и кровообращение мозга. Стимулирует окислительно-восстановительные процессы, усиливает утилизацию глюкозы, улучшает регионарный кровоток в ишемизированных участках мозга. Улучшение энергетических процессов под влиянием пирацетама приводит к повышению устойчивости тканей мозга при гипоксии и токсических воздействиях.

Доза: 50-75-100 мг/кг/сут. в 2-3 приема. Длительность применения – 1-1,5 мес. Назначается с первых суток жизни.

У некоторых больных возможны явления возбуждения, диспептических расстройств.

2. Производные пиридоксина

Энцефабол, пиритинол – международное название энцефабола. Повышает патологически сниженный метаболизм в головном мозге с помощью увеличения захвата и утилизации глюкозы, повышает высвобождение ацетилхолина в синапсах нервных клеток. 

Назначается новорожденным с 3-го дня после рождения по 5 кап/кг/сут. суспензии в день в течение месяца утром. Оптимальный и надежный эффект наступает обычно через 6-12 нед. Побочные действия: высыпания на коже, тошнота, нарушение сна, повышенная возбудимость.

3. Химические аналоги ГАМК

Аминалон (гамма-аминобутированная кислота). Восстанавливает процессы метаболизма в головном мозге, способствует утилизации глюкозы мозгом и удалению из него токсических продуктов обмена. Назначается в раннем восстановительном периоде. 

Доза: 0,05 г разовая 3 раза в сут. Побочные действия: тошнота, нарушение сна, может провоцировать возникновение судорог.

Гамалон – синоним аминалона.

4. Производные ГАМК

Пикамилон – улучшает мозговое кровообращение, уменьшая сосудистое сопротивление и увеличивая кровоток в сосудах мозга, а также благоприятно влияет на метаболические процессы, обладает антигипоксическим, антиоксидантным и антиагрегатным свойствами. Оказывает транквилизирующий, без миорелаксации, сонливости и вялости, и психостимулирующий эффекты. Назначается в раннем восстановительном периоде. 

Доза 0,7-1,0 мг/кг/сут. в 2-3 приема. Длительность применения – 1 мес. побочные действия: аллергические реакции, тошнота

Пантогам – повышает устойчивость мозга и гипоксии к воздействию токсических веществ, стимулирует анаболические процессы в нейронах, сочетает умеренное седативное действие с мягким стимулирующим эффектом, обладает противосудорожным действием, уменьшает моторную возбудимость. Назначается в раннем восстановительном периоде. 

Доза: 25-40 мг/кг/сут. в 2-3 приема. Длительность применения – 1,5-2 мес. Побочные действия – возможны аллергические  реакции.

Фенибут – оказывает анксиолитическое действие, уменьшает напряженность, тревогу, страх и улучшает сон, удлиняет и усиливает действие снотворных и нейролептичсеких препаратов. Назначается в раннем восстановительном периоде. 

Доза: 15-20 мг/кг/сут в 2 приема. Длительность применения – 2-3 недели. Побочные действия: сонливость, тошнота.

ГОМК (натрия оксибутират) – легко проникает в ЦНС и оказывает седативное и центральное миорелаксационное действие, оказывает антигипоксическое действие и повышает устойчивость организма, в том числе тканей мозга, сердца, а также сетчатки глаза и кислородной недостаточности, обладает противосудорожным эффектом. Назначается с первых суток жизни. 

Доза: 50-100 мг/кг каждые 6 часов. Побочные действия: угнетение дыхания, гипокалиемия.

II. Препараты, улучшающие метаболизм 

нейронов

1. Нейромодуляторы

Церебролизин (комплекс аминокислот и низкомолекулярных пептидов, полученных из мозга свиней) – обладает многоаспектным нейроспецифическим нейропросективным действием и уникальной нейротрофической активностью, сходной с эффектом естественно возникающих нейротрофических факторов. Легко проникает через гематоэнцефалический барьер. Назначается в раннем восстановительном периоде.

Доза: от 0,3 до 1,0 мл, постепенно увеличивая дозу. Длительность – 10 инъекций. Побочные действия: провоцирует возникновение судорожных припадков, беспокойство, нарушение сна.

Кортексин – препарат полипептазной природы, получаемый путем экстракции из коры головного мозга крупного рогатого скота и свиней, оказывает церебропротекторное, ноотропное и противосудорожное действие, регулирует соотношение тормозных и возбуждающих аминокислот. Назначается в раннем восстановительном периоде. 

Доза: 0,5-1,0 мл в/м 1 раз. Длительность применения – 10 дней. Побочные действия не выявлены.

Актовегин (дериват крови бычков) является деротинизированным гемодиализом, полученным с помощью ультрафильтрации. Воздействуя непосредственно на клеточный обмен путём увеличения накопления кислорода и глюкозы, способствует улучшению энергетического состояния нейронов. Применяется для профилактики и лечения гипоксических и ишемических повреждений органов и тканей.

Доза: 0,2-0,4 мл/кг, не более 2,0 мл в/в, в/м. 30 мг/кг/сут внутрь. Длительность применения 15 дней. Побочные действия не зарегистрированы.

Инстенон. Комбинированный препарат для улучшения мозгового кровообращения и обмена веществ. Содержит три лекарственных вещества, которые поддерживают друг друга в своём взаимодействии.

Иксобендин – активизирует утилизацию глюкозин кислорода.

Этамиван – активирует восходящие отделы ретикулярной фракции.

Этофиллин – улучшает микроциркуляцию головного мозга вследствие увеличения минутного объёма сердца. Противопоказан при судорогах, при повышенном внутричерепном давлении, кровоизлияниях в мозг. До 4-х лет не назначается.

2. Нейромедиаторы

Глютаминовая кислота – нормализует обменные процессы и стимулирует окислительные, участвует в энергетическом обеспечении функций головного мозга. Назначается в раннем восстановительном периоде.

Доза: 0,05 г 3 раза в день. Длительность применения – 1 мес. Побочные действия: возможны рвота, возбуждение. При длительном применении – снижение гемоглобина, лейкопения.

Пиридоксин – играет важную роль в обмене веществ, необходим для нормального функционирования центральной и периферической нервной системы, участвует в обмене триптофана, метионина, цистеина, глутаминовой и других аминокислот. Назначается с первых дней жизни.

Доза: 1-2 мг/кг/сут. в 2 приема. Длительность применения – 3-4 нед. Побочные действия: возможны аллергические реакции.

III. Препараты, улучшающие мозговое 

кровообращение

Трентал (пентоксифиллин) - улучшает микроциркуляцию, реологические свойства крови, способствует накоплению ц-АМФ в клетках.

Доза: 1-5 мг/кг в/в капельно в остром периоде. 0,01 г 2-3 раза внутрь в раннем восстановительном периоде. Длительность применения – 1 мес. Побочные действия: при приеме внутрь - тошнота, внутридиспептические явления, тахикардия. При в/в введении возможно снижение АД.

Инстенон.

Кавинтон (винпоцетин) – осуществляет нормализацию гемодинамики в сосудах крупного и среднего калибра головного мозга, улучшает реологические свойства крови за счет снижения вязкости крови, агрегационной активности эритроцитов и тромбоцитов.

Доза: максимальная при в/в введении 1 мг/кг; внутрь 0,00005-0,001 г 2 раза в сут. Длительность 10-21 день. При внутримозговых кровоизлияниях в/в введение кавинтона допустимо с 10 сут. Побочные действия – снижение АД.

Циннаризин – оказывает выраженное угнетающее действие на различные вазоактивные вещества (адреналин, порадреналин, ангиотензин, вазопресин, гистамин). На кровяное давление не оказывает влияния. Оказывает угнетающее действие на возбудимость лабиринта. Назначается в раннем восстановительном периоде.

Доза: 1 мг/кг/сут. в 2 приема. Длительность применения – 2 нед. Побочные действия – сонливость, желудочно-кишечные расстройства, усиливает действие седативных средств.

Эуфиллин – увеличивает накопление в тканях ц-АМФ, расширяет сосуды мозга, обладает умеренно выраженным диурическим эффектом, угнетает агрегацию тромбоцитов, оказывает стимулирующее действие на дыхательный центр.

Доза: 0,15 мг/кг/ сут. в/в капельно. 3-4 мг/кг/сут. внутрь в 3 приема. Длительность применения – 14-21 день побочные действия – головокружение, сердцебиение, тошнота, рвота, судороги.

IV. Антиоксиданты

Витамин Е (альфа-токоферола ацетат) – является природным противоокислительным средством, участвует в биосинтезе белков, пролиферации клеток, в тканевом дыхании и других важнейших процессах клеточного метаболизма.

Доза: 3 мг/кг/сут, однократный прием. Длительность применения – 1 мес. Побочные действия – диспептические расстройства

V. Препараты, стимулирующие обмен 

веществ в мышечной ткани

Карнитина хлорид – участвует в синтезе белков, способствует увеличению мышечной массы, стимулирует и ускоряет репаративные процессы.

Выпускается в виде 20% раствора для приема внутрь, 10% раствора для в/в введения.

Доза: 4-10 кап. В день в течение 1 мес.

Милдронат – улучшает метаболические процессы, оказывает кардиопротективное дейстиве, способствует перераспределению кровотока в ишемизированные зоны головного мозга и сетчатки глаза. Назначается в раннем восстановительном периоде.

Доза: 0,1 мг/кг в/в или в/м 1 раз в сутки. Длительность применения – 10 дней. Побочные действия – диспепсические явления, тахикардия.

Таблица №23

Лекарственные средства, применяемые при лечении гипоксически-ишемических поражений ЦНС

 у новорожденных

	
	Форма выпуска
	Доза, кратность приёма
	Длительность приёма

	1
	2
	3
	4
	5

	Ноотропы
	Ноотропил (пирацетам)
	Табл.

Р-р для инъекций
	50-75-100 мг/кг/сут, 2-3 приёма.
	1-1,5 мес. Назначается с первых суток жизни.

	
	Энцефабол (пиритинол)
	Табл., суспензия
	5 кап./кг/сут., утром
	1 мес. Назначается с 3-его дня после рождения.

	
	Аминалон
	Табл.
	0,05 г разовая, 2 раза в сут.
	Назначается в раннем восстановительном периоде.

	
	Пикамилон
	Табл.
	0,7-1 мг/кг/сут., в 2-3 приёма
	1 мес. Назначается в раннем восстановительном периоде.

	
	Пантогам
	Табл, сироп.
	25-40 мг/кг/сут., 2-3 приёма
	1,5-2 мес. Назначается в раннем восстановительном периоде.

	
	Фенибут
	Табл.
	15-20 мг/кг/сут. в 2 приема
	2-3 нед. Назначается в раннем восстановительном периоде.

	Препараты, улучшающие метаболизм нейронов
	Церебролизин
	Р-р для инъекций
	От 0,3 до 1 мл, постепенно увеличивая дозу
	10 инъекций. Назначается в раннем восстановительном периоде.

	
	Кортексин
	Р-р для инъекций
	0,5-1,0 мл в/м 1 раз
	10 дней. Назначается в раннем восстановительном периоде.

	
	Актовегин
	Р-р для инъекций

Табл.
	0,2-0,4 мл/кг, не более 2,0 мл в/в, в/м, 30 мг/кг/сут. внутрь
	10 дней.

	
	Инстенон
	Табл.,

Р-р для инъекций
	До 4-х лет не назначается.
	

	1
	2
	3
	4
	5

	
	Глютаминовая кислота
	Табл., порошки
	0,05 г 3 раза в день.
	1 мес. Назначается в остром периоде

	
	Пиридоксин
	Табл.,

р-р для инъекций
	1-2 мг/кг/сут. в 2 приёма

0,1 мл/кг
	3-4 нед. Назначается с первых дней жизни

	Препараты улучшающие мозговое кровообращение
	Трентал (пентоксифиллин)
	Р-р для инфузий, 

Табл. 
	1-5 мг/кг в/в капельно, в остром периоде.

0,01 г 2-3р. внутрь в раннем восстановительном периоде
	1 мес.

	
	Кавинтон (винпоцетин)
	Р-р для инфузий, 

Табл.
	Максимальная при в/в введении 1 мл/кг

Внутрь 0,0005-0,001 г 2 раза в сут.
	10-21 сут. Назначается с 10 суток жизни

	
	Циннаризин
	Табл.
	1 мг/кг/сут. в 2 приема
	2 нед. Назначается с 7-10 дней жизни.

	
	Эуфиллин
	Р-р для инфузий, 

Табл.
	0,15 мг/кг/сут. в/в капельно

3-4 мг/кг/сут. внутрь в 3 приёма
	14-21 день.

	Антиоксиданты
	Витамин Е
	Флаконы.
	3 мг/кг/сут. Однократный приём.
	1 мес.


	1
	2
	3
	4
	5

	Противосудорожные препараты
	Фенобарбитал
	Таб.
	3-5 мг/кг/сут.
	По назначению лечащего врача

	
	Клоназепам (антемпсин)
	Таб.
	0,1-0,2 мг/кг/сут.
	По назначению лечащего врача

	
	Финлепсин
	Таб.
	10-20 мг/кг/сут.
	По назначению лечащего врача

	
	Конвульсофин
	Таб.
	20-40 мг/кг/сут.
	По назначению лечащего врача


XVII. Список литературы

1. Айламазян Э.К. Неотложная помощь при экстремальных состояниях в акушерской практике. - М., 1993.

2. Акушерско-гинекологическая помощь/ Под ред. В.И. Кулакова. - М.: Медпресс, 2000. - 512с.
3. Бадалян Л.О., Журба Л.Т., Тимонина О.В. Детские церебральные параличи. – Киев, Здоровье, 1988. – 328с.

4. Бадалян Л.О. Детская неврология. – М.: Медицина, 1984. – 576с.

5. Бережанская С.Б. Особенности моторно-секреторной функции желудка у новорожденных с перинатальным гипоксически-ишемическим и травматическим поражением центральной нервной системы// Вестник Российской ассоциации акушеров-гинекологов, 1999, №1. - С. 69-71.
6. Бережанская С.Б. Функциональное состояние слизистого барьера желудка у новорожденных с перинатальным поражением ЦНС// Педиатрия, 2001, №3. - С. 22-25.
7. Бойд В. Гойтсман. Ричард П. Веннберг. Руководство по интенсивной терапии в неонатологии. – Екатеринбург, 1996.

8. Ватолин К.В. Ультразвуковая диагностика заболеваний головного мозга у детей. – М., 1995.

9. Володин Н.Н. Современные подходы к комплексной терапии перинатальных поражений ЦНС у новорожденных// Фарматека, 2004, №1. - С. 72-82.
10. Вязова Л. И. Использование бифидосодержащих кисломолочных продуктов питания у новорожденных с перинатальным поражением центральной нервной системы// Здравоохранение, 2000, №11. - С. 42-45.
11. Герасимович Г.И. Плацентарная недостаточность// Здравоохранение, 1999, №9. - С. 12-17.
12. Гудер В.Г., С. Нарайанан и соавт. Пробы от пациента до лаборатории. - GIT VERLAR, 2003
13. Зубовская Е.Т., Светлицкая С.Г. Методы исследования системы гемостаза. – Мн.: БелМАПО, 2004.
14. Инструкция по клинической диагностике энцефалопатий новорожденных и родовой травмы. – Мн., 2000.

15. Инструкция по клинической диагностике энцефалопатии новорожденных и родовой черепно-мозговой травмы. – Мн., 2004.

16. Инструкция по интенсивной терапии гипоксических состояний у новорожденных. – Мн., 2002.

17. Калюжин В.Г. Состояние церебрального кровотока у недоношенных новорожденных в неонатальном периоде// Актуальные проблемы медико-биологической науки: Материалы научной сессии БелГИУВ, посвященной 25-летию ЦНИЛ. – Мн., 1997. - С. 239-243.
18. Калюжин В.Г. Коррекция нарушений церебральной гемодинамики у недоношенных новорожденных с гипоксическим перинатальным поражением ЦНС// VII съезд акушеров-гинекологов и неонатологов Республики Беларусь: Материалы съезда. - Гродно, 2002. - С. 249-254.
19. Капитаненко А.М., Дочкин И.И. Клинический анализ лабораторных исследований. - М., 1988.
20. Карманный справочник по диагностическим тестам/ Под ред. B.C. Камышникова. - М.: МЕДпресс-информ, 2004.
21. Классификация перинатальных поражений нервной системы у новорожденных/ Методические рекомендации. – М.: ВУНМЦ МЗ РФ, 2000. – 40с.

22. Клиническая оценка лабораторных тестов/ Под ред. Н.У. Тица, М: Медицина, 1986.
23. Клиническое руководство по ультразвуковой диагностике/ Под ред. Митькова В.В., Медведева М.В. – Т. II. - М.: Видар, 1996.

24. Клиническое руководство по ультразвуковой диагностике/ Под ред. Митькова В.В., Медведева М.В. – Т. III. - М.: Видар, 1997.

25. Клинические лекции по акушерству и гинекологии/ Под ред. А.Н. Стрижакова, А.И. Давыдова, Л.Д. Белоцерковцевой. — М.: Медицина, 2000. - 379с.

26. Махарадзе Л.М. Функциональные сдвиги в центральной нервной системе и паренхиматозных органах плода и новорожденного при хронической гипоксии и его профилактика: (Экспериментальные  исследования). - Автореферат диссертации кандидата биологических наук. – 1991.

27. Нагибина Н.С. Факторы риска и гемодинамические нарушения при перинатальном поражении центральной нервной системы у новорожденных// Медицинская помощь, 2001, №2. - С. 21-23.

28. Недоношенность - Пер. с англ./ Под ред. В.Х. Виктора, Э.К. Вуда. - М.: Медицина, 1991.- 368с.

29. Неврология детского возраста: болезни нервной системы новорожденных и детей раннего возраста (эпилепсия, опухоли, травматические и сосудистые поражения): Учебное пособие для усовершенствования врачей/ Под ред. Г.Г. Шанько, Е.С. Бондаренко. – Мн.: Вышэйшая школа, 1990. – 495с.

30. Неврология детского возраста: воспалительные и наследственные заболевания, соматоневрологические синдромы и неврозоподобные состояния: Учебное пособие для институтов усовершенствования врачей/ Под ред. Г.Г. Шанько, Е.С. Бондаренко. – Мн.: Вышэйшая школа, 1990. – 560с.

31. Неонатология/ Под ред. Т.Л. Гомеллы, М.Д. Каннингам. – М.: Медицина, 1995. – 640с.

32. Неонатология/ Под ред. В.В. Гаврюшова, К.А. Сотникова. – Л.: Медицина, 1995. – 336с.

33. Неонатология: Учебник для студентов, интернов и резидентов педиатрических факультетов медицинских институтов. – СПб.: Специальная литература, 1997. – 556с.

34. Новые технологии в акушерстве и гинекологии: Материалы научного форума. - М.: Морагэкспо, 1999. - 336с.
35. Онегин Е.В. Организация медицинской реабилитации детей с перинатальными поражениями нервной системы/ Методическое пособие. – Гродно: ГрГМУ, 2003. – 27с.

36. Пальчик А.Б., Шабалов Н.П. Гипоксически-ишемическая энцефалопатия новорожденных: Руководство для врачей. – СПб.: Питер, 2000. – 224с.

37. Педиатрия/ Под ред. Р.Е. Бермана, В.К., Вогана. – М., 1994. – С. 308-341.

38. Радзинский В.Е., Ордиянц И.М. Плацентарная недостаточность при гестозе// Акушерство и гинекология, 1999, №1. - C. 116-118.
39. Слинько С.К., Курек В.В., Кулагин А.Е. и др. Основные принципы интенсивной терапии новорожденных: Учебно-методическое пособие. – Мн.: БелМАПО, 2003. - 38c.

40. Справочник по газам крови. - Radiometer Medical A/S, 1998.
41. Сыромятников Д.Б. Биохимические нормы в педиатрии. – СПб., 1994.
42. Улезко Е.А. Возможности ультразвукового исследования головного мозга у недоношенных и доношенных новорожденных// Здоровье детей Беларуси: Сборник материалов VII съезда педиатров Республики Беларусь. – Мн., 1999. - С.207-208.
43. Улезко Е.А., Никитина Л.И. и др. Возможности диагностики ишемических изменений головного мозга у новорожденных// Здравоохранение, 2000, №3.

44. Ферсмольд Х. Основные положения неонатологии: Клиника педиатрии университетской клиники им. Б. Франклина, свободного университета. - Берлин, 1997.

45. Шанько Г.Г., Шишко Т.А., Улезко Е.А. Инструкция по клинической диагностике энцефалопатии новорожденных и родовой черепно-мозговой бракмы. – Мн., 2004.

46. Шаповаленко С.А. Комплексная диагностика и лечение плацентарной недостаточности у беременных на разных стадиях гестации// Вестник Российской ассоциации акушеров-гинекологов, 2001, №2. - С. 437.
47. Шишко Т.А., Богданович Н.С. Геморрагические повреждения ЦНС у недоношенных новорожденных в ранний неонатальный период// Здравоохранение, 1990, №9. – С. 15-17.

48. Шишко Т.А., Мамантова М.В., Богданович Н.С. и др. Инструкция по интенсивной терапии гипоксических состояний у новорожденных. – Мн., 2002.

49. Шишко Г.А. Геморрагические повреждения ЦНС у недоношенных новорожденных в ранний неонатальный период// Здравоохранение, 1996, № 9. - С. 15.
50. Вeilharz EJ. Bassett N, Sirimanne ES. Williams CE, Gluckman PD. Insulin-like growth factor II is induced during wound repair following hypoxic-ischemic injury in the developing rat brain. Brain Res Mol Brain Res 1995;29:81-91.

51. Clancy RR. McGaurn SA, Coin JE, et al. Allopurinol neurocardiac protection trial in infants undergoing heart surgery using deep hypothermic circulatory arrest. Pediatrics 2001;108:61-70.

52. Evans DJ, Levene Ml. Anticonvulsants for preventing mortality and morbidity in full term newborns with perinatal asphyxia. Cochrane Library 2001.

53. Garland J, et al. Effect or maternal glucocorticoid exposure on risk of severe intraventricular hermorrhage in surfactant treated preterm infants. J Pediatr 1995;126:272-79.

54. Miller V. Pharmacologic management of neonatal cerebral ischemia and hemmorhage: old and new directions. J Child Neurol 1993;8:7-18.

55. Peeters С, van Bel F. Pharmacotherapeutical reduction of post-hypoxic-ischemic brain injury in the newborn. Biol Neonate 2001; 79:274-80.

56. Sacco RL, DeRosa JT, Haley EC, et al. Glycine antagonist in neuroprotection for patients with acute stroke. GAIN Americas: a randomized controlled trial. JAMA 2001; 285:1719-61.

57. Toth-Heyn -P, Drukker A, Guignard JP. The stressed neonatal kidney: from pathophysiology to clinical management of neonatal vasomotor nephropathy. Pediatr Nephrol 2000; 14:227-39.

58. Volpe JJ. Perinatal brain injury: from patnogenesis to neuroprotection. MRDD Researcn Reviews 2001; 7:56-64.

59. Ballot D. E., Rothberg A. D., Davies V. A. et al. // Med. Hypotheses. - 1993. - Vol. 41, N 4. - P. 344-347.

60. Brazelton Т.В. Neonatal Behavioral Assessment Scale London, Spastics International Medical Publications. 1973. - 125 p.

61. Finer N.N., Robertson С. M., Richards R. et al. //J. Pediatr. -1981. - Vol. 98, N 1. - P. 112-117.
62. Lou H.С. // Brain Dev. - 1988. - Vol. 10. - Р. 143-146.

63. Parker S., Zuckerman В., Bauchner H. et al. // Pediatrics. — 1990. - Vol. 85, N 1. - P. 17- 23.

64. 28. Volpe J.J. Neurology of the Newborn — Philadelphia, Saunders, 1995.
� EMBED Imaging. Документ  ���





� EMBED Imaging. Документ  ���








[image: image14.wmf][image: image15.jpg]


_1160397297.bin

_1169367005.bin

