Az Egészségiigyi Minisztérium szakmai protokollja
Antenatalis corticosteroid prophylaxis a magzati tiid6 érettségének elésegitésérol

Készitette: 4 Sziilészeti és Nogyogyaszati Szakmai Kollégium

1. Alapveto megfontolasok

Bevezetés

Témakor és cél

A sziilések 6-8%-a korasziilés (37. terhességi hét elétt bekovetkezd sziilés). Magyarorszagon évek ota 8% kortili,
lassti emelkedést mutat. A respiratoricus distress szindroma (RDS) jelentds szerepet jatszik ezeknek az
Ujsziilotteknek a morbiditdsaban és mortalitasaban. A 32. hét eldtt sziiletett korasziilottek 40-50%-at érinti az
RDS. 1972 o6ta bizonyitott, hogy a sziilés el6tt adott corticosteroid prophylaxis csokkenti az RDS el6fordulasat
valamint szdmos egyéb kedvezo hatasa van a kimenetelre.

Ennek a protokollnak az a célja, hogy korszerli informacidkat adjon a steroid prophylaxis pontos alkalmazasarol
a neonatalis morbiditis és mortalitas csokkentése céljabol. Attekint més terdpias beavatkozasokat is, melyek
csokkenthetik, ill. fokozhatjak a steroid prophylaxis hatasat (mint tocolysis, thyreotropin releasing hormon
kezelés).

Nem foglalkozik a korasziilés eldrejelzésére szolgald mérési modszerekkel (cervixhossz mérés UH-gal,
cervicalis fibronectin teszt, anyai bactérium sziirések) és nem foglalkozik egyéb, a korasziilés okozta morbiditas
és mortalitas csokkentésére hasznalhaté beavatkozasokkal (pl. antibiotikum profilaxis id6 el6tti burokrepedés
esetén).

Téblazat: Neonatalis morbiditas és mortalitas terhességi kor szerint

Gest. Tulélés | Respiratoricus distress | Intraventricularis Sepsis | Necrotizialé Intact
hét syndroma vérzés enterocolitis

24 40% 70% 25% 25% 8% 5%
25 70% 90% 30% 29% 17% 50%
26 75% 93% 30% 30% 11% 60%
27 80% 84% 16% 36% 10% 70%
28 90% 65% 4% 25% | 25% 80%
29 92% 53% 3% 25% 14% 85%
30 93% 55% 2% 11% 15% 90%
31 94% 37% 2% 14% 8% 93%
32 95% 28% 1% 3% 6% 95%
33 96% 34% 0% 5% 2% 96%
34 97% 14% 0% 4% 3% 97%

(Lemons JA, Bauer CR, Oh W, Korones SB, Papile LA, Stoll BJ, Verter J, Temprosa M, Wright LL, Ehrenkranz
RA, Fanaroff AA, Stark A, Carlo W, Tyson JE, Donovan EF, Shankaran S, Stevenson DK. Very low birth
weight outcomes of the National Institute of Child health and human development neonatal research network,
January 1995 through December 1996. NICHD Neonatal Research Network. Pediatrics. 2001 Jan;107(1):E1.)

A fenyeget6 korasziilés kezelésének lényege a fokozott kockazatu terhesek kiemelt kdvetése, a corticosteroid
prophylaxis hatékony alkalmazasa és a terhes illetve sziiléné megfeleld, lehetdleg végleges ellatast biztosito
intézetbe juttatasa. A korkép felismerése és megfeleld ellatasa vagy ellatasi szintre valo szakszer(i eljuttatasa, -
gyakorisagabol eredéen, - minden terhesgondozast végzd orvos illetve sziilészeti intézmény mindennapos
feladata. Régionként illetve korhazanként, a koriilmények figyelembevételével sziikséges meghatarozni a
gesztacios kor szerinti optimalis ellatasi szintet.

A protokollban foglaltak az ellatds minden szintjén dolgozonak kovethetd iranymutatast adnak.

Erintettek bevondsa
A protokoll a Sziilészeti ¢s Nogyodgyaszati Szakmai Kollégium tagjainak bevonasaval késziilt.

Protokoll fejlesztésének folyamata
Mivel ez a protokoll nem egy korképrél hanem egy kezelési modszerrdl szol, szerkezete tobb ponton eltér a
Minisztérium altal el6irt formai kdvetelményektdl. (EiM rendelet 23/2006 (V.18.) Ei Kozlony 2006/59. szam)
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A protokoll alapvetéen a Brit Kiralyi Ndorvos Kollégium (RCOG), a BMJ Clinical Evidence, az Amerikai
Noorvos Kollégium (ACOG) és a Kanadai Noorvos Tarsasag (SCOG) aktualis ajanlasainak adaptalasaval
valamint a Cochrane adatbazis vonatkozé megallapitasainak felhasznalasaval késziilt, a lehetd legmagasabb
szintii bizonyitékok felkutatasaval, ugyanakkor a hazai viszonyok figyelembe vételével. Hangsulyosan
szerepelnek benne a 13 orszag 213 sziilészeti intézményének bevonasaval késziilt EURAIL (Europe against
immature lung) project ajanlasai. J6 minéségii ajanlas vagy bizonyiték hidnyaban a Sziilészeti és Nogyogyaszati
Szakmai Kollégium tagjainak konszenzussal kialakitott véleménye szerint tortént a fejlesztés. Az ajanlasok,
bizonyitékok forrdsait valamint az ajanlasok fokat a rendelkezésre allé bizonyitékok alapjan minden esetben
feltiintettiik.

A protokoll érvényességi ideje hdrom év, amennyiben addig nem torténik jelentdés valtozas a téma
megitélésében. A kovetés €s a frissités a szerzd Sziilészeti és Nogyodgyaszati Szakmai Kollégium hataskore.

Kiadoi fiiggetlenség

A protokoll fejlesztésénél kiilsé tamogatast, szponzort nem vettiink igénybe, a fejlesztécsoport tagjai
elfogulatlanul értékelték az informaciokat és alakitottak ki véleményiiket.

1I. Diagnézis - II1. Kezelés

A corticosteroid prophylaxis hatékonysaga

A 24. és a 34. terhességi hét kozott, azoknal a terheseknél, akiknél 7 napon beliil korasziilés fenyeget, javasolt a
rutinszeriien alkalmazott egyszeri antenatalis corticosteroid kezelés. Segitségével csokkenthetd a respiratoricus
distress syndroma el6forduldsa, az intenziv kezelés, 1égzéstamogatas mértéke valamint az intraventricularis
vérzés, a nekrotizald enterocolitis, a korai szisztémas infekciok és az ujsziildttkori halalozas aranya. Noveli az
0jsziilott surfactant kezelésének eredményességét is, ugyanakkor szamottevé mellékhatasa nincs. (A)
(Neilson JP. Cochrane Update: antenatal corticosteroids for accelerating fetal lung maturation for women at risk
of preterm birth. Obstet Gynecol. 2007 Jan;109(1):189-90.

Roberts D, Dalziel S. Antenatal corticosteroids for accelerating fetal lung maturation for women at risk of
preterm birth. Cochrane Database Syst Rev. 2006 Jul 19;3.)

Steroid prophylaxist kovetéen csdkken a neonatalis intenziv ellatas id6tartama és koltsége. B)

Az Osszesitett gazdasagi hatast befolyasolja az igen kis stlyu korasziilottek javuld talélési aranya, illetve a
surfactant kezelés.

(Simpson KN, Lynch SR. Cost savings from the use of antenatal steroids to prevent respiratory distress
syndrome and related conditions in premature infants. Am J Obstet Gynecol. 1995 Jul;173(1):316-21.)

A 28. terhességi hét elott alkalmazva kevéssé egyértelmli a kezelés hatékonysaga a tlidébetegségek
megelézésében. (Légzéstamogatas gyakorisaga, exogén surfactant igény, RDS gyakorisaga: szignifikans javulas
nem igazolhato.) 3B)
(Smrcek JM, Schwartau N, Kohl M, Berg C, Geipel A, Krapp M, Diedrich K, Ludwig M. Antenatal
corticosteroid therapy in premature infants. Arch Gynecol Obstet. 2005 Jan;271(1):26-32.)

A megfelel6 kovetkeztetések levonasdhoz nagyobb esetszamil tanulmanyok sziikségesek.

A 35-36. terhességi héten egyéni elbiralas szerint adhatd corticosteroid prophylaxis, mivel a varhatd eldnyok
messze feliilmuljak a lehetséges kockazatokat. (A)
Egy analizis szerint a 34. hét utan 94 terhest kell kezelni, hogy megel6zziink egy RDS-t, mig a 31 hét el6tt csak
otot.

(Sinclair JC. Meta-analysis of randomized controlled trials of antenatal corticosteroid for the prevention of
respiratory distress syndrome: discussion. Am J Obstet Gynecol. 1995 Jul;173(1):335-44.)

Terminusban (37-39. terhességi héten) végzett elektiv, a vajidas kezdete elott elvégzett csaszarmetszést
megel6zéen alkalmazott steroid prophylaxissal mintegy 50 szazalékkal csokkenthetd a transiens tachypnoe
illetve a respiratoricus distress syndroma kockazata. Megfeleld bizonyitékot szolgaltatd vizsgalatok
betamethasone-nal torténtek. (A)
(Stutchfield P, Whitaker R, Russell I; Antenatal Steroids for Term Elective Caesarean Section (ASTECS)
Research Team. Antenatal betamethasone and incidence of neonatal respiratory distress after elective caesarean
section: pragmatic randomised trial. BMJ. 2005 Sep 24;331(7518):662. Epub 2005 Aug 22.

Morrison JJ, Rennie JM, Milton PJ. Neonatal respiratory morbidity and mode of delivery at term: influence of
timing of elective caesarean section. Br J Obstet Gynaecol 1995;102:101-6.)
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A terminusban végzett, elektiv csaszarmetszés utan fellépd transiens tachypnoe illetve a respiratoricus distress
syndroma kockazatanak csokkentésére javasolt a miitétet lehetleg a 39. hét utanra idéziteni, illetve, -
amennyiben nem ellenjavallt, - a miitét el6tt legalabb két oras, rendszeres fajastevékenységet kelteni az endogén
steroid produkcid serkentése céljabol. @))

Az optimalis idétartam a steroid prophylaxis és a sziilés kozott tobb mint 24 6ra, de kevesebb mint hét nap.
(A)

(Neilson JP. Cochrane Update: antenatal corticosteroids for accelerating fetal lung maturation for women at risk

of preterm birth. Obstet Gynecol. 2007 Jan;109(1):189-90.)

Mindamellett ennél révidebb, illetve hosszabb id6 utdn bekovetkezd sziilés esetén is érzékelhetd a kezelés

elénye.

Tobbes terhességben is javasolt a steroid prophylaxis, bar az RDS el6fordulasanak csdkkenése nem olyan
mértékil, mint egyes terhességben. @)]

A tdobbes terhességeket feldolgozd randomizalt, kontrollalt vizsgalatok metaanalizise ugyanis az RDS
incidencidjanak csokkenésében tapasztalhatd trendet latszik igazolni, bar ez nem ér el szignifikans szintet: az
antenatalis steroidok kedvezd hatasai mérsékeltek.

(Neilson JP. Cochrane Update: antenatal corticosteroids for accelerating fetal lung maturation for women at risk
of preterm birth. Obstet Gynecol. 2007 Jan;109(1):189-90.

Quist-Therson EC, Myhr TL, Ohlsson A. Antenatal steroids to prevent respiratory distress syndrome: multiple
gestation as an effect modifier. Acta Obstet Gynecol Scand. 1999 May;78(5):388-92.)

Tobbes terhességeknél nem igazolhato a prophylacticus steroid kezelés alkalmazasanak 1étjogosultsiga, ezért
ennek rutinszerii alkalmazasa nem javasolt. @)}
Tobbes terheseken elvégzett vizsgalatok szerint ugyanis a 24. és 32. hetek kozott kéthetente alkalmazott
steroidkezelés nem jart az RDS szignifikans csokkenésével, ugyanakkor a terminusban sziiletettek atlagosan 129
g-mal kisebb sullyal jottek vilagra.

(Murphy DJ, Caukwell S, Joels LA, Wardle P. Cohort study of the neonatal outcome of twin pregnancies that
were treated with prophylactic or rescue antenatal corticosteroids. Am J Obstet Gynecol. 2002 Aug;187(2):483-
8)

Fenyeget6 korasziilés esetén a tokolizis 6 célja az eredményes corticosteroid prophylaxis alkalmazasa valamint
a terhes szallitdsa a korasziilés szempontjabol idealis intézetbe. Akkor is javasolt a corticosteroid prophylaxis
alkalmazasa, ha a sziilésig elérelathatdan kevesebb, mint 24 6ra fog eltelni, mert a kedvezd hatasok ekkor is
érzékelhetdek.

Az Egészségiigyi Szakmai Kollégium ,,Fenyegetd korasziilés” ciml protokollja fogalmaz meg részletes
ajanlasokat a kérdéssel kapcsolatban.

Biztonsag, mellékhatasok, sz6védményes terhességek

Egyszeri antenatalis corticosteroid kezelés esetén nem tapasztalhatdoak jelentds anyai vagy magzati
mellékhatasok. Az eredményeket tobb mint husz éves utankdvetéses vizsgalatok igazoljak. A)
(Dessens AB, Haas HS, Koppe JG. Twenty-year follow-up of antenatal corticosteroid treatment. Pediatrics. 2000
Jun;105(6):E77

Dalziel SR, Lim VK, Lambert A, McCarthy D, Parag V, Rodgers A, Harding JE. Antenatal exposure to
betamethasone: psychological functioning and health related quality of life 31 years after inclusion in
randomised controlled trial. BMJ 2005;331: 665-8.)

A kezelés mellett nem novekszik az anyai vagy magzati infekcio el6fordulasi gyakorisaga, id6 eldtti
burokrepedés esetén sem.

Systémas anyai infekcié (beleértve a tuberculosist is) esetén viszont ellenjavallt a corticosteroid prophylaxis.
Chorioamnionitis klinikai jelei esetén szintén megfontoland6 az alkalmazasa, mivel a sziilés késleltetése - a
prophylaxis hatasanak kialakulasa érdekében - ronthatja a magzat allapotat (periventricularis leukomalatia és
agyi bénulas). @)]
(Wu YW. Systematic review of chorioamnionitis and cerebral palsy. Ment Retard Dev Disabil Res Rev.
2002;8(1):25-9.)

Az antenatalis corticosteroid kezelés hatékony a terminus eldtt bekovetkezd idé elétti burokrepedés illetve a
hypertoniaval szovodott terhességek esetén is. (A)
(Pattinson RC. A meta-analysis of the use of corticosteroids in pregnancies complicated by preterm premature
rupture of membranes. South African Medical Journal 1999;89:870-873
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Vermillion ST, Soper DE, Bland ML, Newman RB. Effectiveness of antenatal corticosteroid administration after
preterm premature rupture of the membranes. Am J Obstet Gynecol. 2000 Oct;183(4):925-9.

Piazze JJ, Maranghi L, Nigro G, Rizzo G, Cosmi EV, Anceschi MM. The effect of glucocorticoid therapy on
fetal lung maturity indices in hypertensive pregnancies. Obstet Gynecol. 1998 Aug;92(2):220-5.)

Az esetleges chorioamnionitis illetve a hypertenziv korképek kezelésénél egyéni megitélést igényel, hogy
elényds-e a sziilés késleltetése a corticosteroid prophylaxis hatasanak kialakulasa céljabol.

Anyai diabetes mellitusszal jaré terhességekben is ajanlott az antenatalis steroidkezelés alkalmazasa, bar
megfeleld vizsgalatok hianyaban nem igazolt az RDS gyakorisaganak szignifikans csokkenése. Megkezdésekor
tapasztalt diabetologus/sziilész team ellendrzése sziikséges, korhazi felvétellel. Q)]
(Neilson JP. Cochrane Update: antenatal corticosteroids for accelerating fetal lung maturation for women at risk
of preterm birth. Obstet Gynecol. 2007 Jan;109(1):189-90.

Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Management of Diabetes: A National Clinical Guideline. No.55.
Edinburgh: SIGN Executive; 2001.)

Az anyai diabetes elfogadott rizikofaktora az ujsziildttkori RDS-nek. A teherbeesés elétt, ill. a terhesség alatt
normal szinten tartott vércukorszint mellett kimutathatéan csdkken az ujsziilottkori RDS eléfordulasa.

Insulin fiiggd cukorbeteg ill. gestatios diabeteses terhesek nem vettek részt a steroid profilaxissal foglalkozo
prospektiv, randomizalt tanulmanyokban, ezért nem bizonytihatd, hogy naluk hatékony és biztonsagos-e a
kezelés. Ismerve az anyai hyperglycaemia el6nytelen hatasat a magzati tiidéérésre, lehetséges, hogy a steroid
elény0s hatasat csokkenti a steroid indukalta hyperglycaemia karos hatésa.

Intrauterin retardatio esetén is, még ha a magzat rossz méhen beliili allapota miatt is keriil sor korasziilés
indukcioéra, javasolt a corticosteroid prophylaxis a 36. hét eldtt, mert alkalmazasaval csokkenthetd a
respiratoricus distress syndroma eléfordulasa. ©)
(Royal College of Obstetricians and Gyaecologists. The Ivestigation and management of the small-for-
gestational-age fetus. RCOG Guidelines No.31. 2002)

Stlyos intrauterin retardatio esetén az anyanak adott corticosteroid prophylaxist kdvetden megfigyelheté a
magzat méhen beliili allapotanak atmeneti romlasa (magzati szivfrekvencia variabilitds csdkkenése, kevesebb
magzatmozgas, 1€gzémozgas). Rendkiviil rossz flowmetrias lelet (végdiastolés stop vagy reverse flow) esetén
mérlegelend6 a korasziilés meginditasa corticosteroid prophylaxis nélkiil. A kérdéssel kapcsolatban megfeleld
bizonyitékok nem allnak rendelkezésre.

(Simchen MJ, Alkazaleh F, Adamson SL, Windrim R, Telford J, Beyene J, Kingdom J. The fetal cardiovascular
response to antenatal steroids in severe early-onset intrauterine growth restriction. Am J Obstet Gynecol. 2004
Feb;190(2):296-304.)

Az EURAIL project ajanlasa alapjan 34-37. terhességi héten, intrauterin retardatio esetén tiid6érettségi vizsgalat
elvégzése javasolt a tervezett corticosteroid prophylaxis megadasa el6tt.

(Valls i Soler A, Paramo Andres S, Fernandez-Ruanova B, Morcillo Sopena F, Monleon Alegre FJ, Carretero
Diaz V, Marin Herrero J; Grupo colaborativo Espanol EURAIL. [The Europe against immature lung (EURAIL)
project. Strategies for the prevention and treatment of lung immaturity in neonates] An Pediatr (Barc). 2003
Jan;58(1):45-51.)

Dozis és az adagolas médja

A leggyakrabban alkalmazott kezelés: 2x12 mg betamethasone 24 ora alatt vagy 4x6 mg dexamethasone 48 ora
alatt, intramuscularis injekcié formajaban. Egyéb adagolasi formak nem kellden vizsgaltak. A)
(Jobe AH, Soll RF. Choice and dose of corticosteroid for antenatal treatments. Am J Obstet Gynecol. 2004
Apr;190(4):878-81)

Hydrocortisone alkalmazasaval nem csdkkenthetd a respiratoricus distress. A neonatalis mortalitas csokkenése
csak betamethasone esetében figyelhetd meg.

A betamethasone alkalmazasa esetén csokken a periventricularis cystas leucomalacia eléfordulasa a 24-31. hét
kozott sziiletett korasziildtteknél. B)
(Baud O,Foix-L’Helias L,Kaminski M,Audibert F, Jarreau PH, Papiernik E, et al. Antenatal glucocorticoid
treatment and cystic eriventricular leukomalacia in very premature infants. N Engl J] Med 1999; 341: 1190-6.)
Kortikoszteroid kezelés esetén atmeneti magzati szivfrekvencia anomalidk 1éphetnek fel (rovid ideji variabilitas
illetve magzatmozgas csokkenés), ezek fokozottabban jelentkeznek betamethasone alkalmazasakor.

(Multon O, Senat MV, Minoui S, Hue MV, Frydman R, Ville Y Effect of antenatal betamethasone and
dexamethasone administration on fetal heart rate variability in growth-retarded fetuses. Fetal Diagn Ther. 1997
May-Jun;12(3):170-7)

Mas hatasban nem talaltak kiilonbséget a két szer kozott.
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Az EURAIL project ajanlasa alapjan a betamethasone hatékonyabbnak tiinik mint a dexamethasone a perinatalis
mortalitas és morbiditas szempontjabdl.

(Valls i Soler A, Paramo Andres S, Fernandez-Ruanova B, Morcillo Sopena F, Monleon Alegre FJ, Carretero
Diaz V, Marin Herrero J; Grupo colaborativo Espanol EURAIL. [The Europe against immature lung (EURAIL)
project. Strategies for the prevention and treatment of lung immaturity in neonates] An Pediatr (Barc). 2003
Jan;58(1):45-51.)

Betamethasone oralis adagolasa esetén a respiratoricus distress syndroma el6fordulasaban nincs kiilonbség, de
a neonatalis sepsis és az intraventricularis vérzés szignifikansan gyakrabban fordul eld. Rutinszertien oralis
kezelés nem javasolt. (B)

(Egerman RS, Mercer BM, Doss JL, Sibai BM.A randomized, controlled trial of oral and intramuscular
dexamethasone in the prevention of neonatal respiratory distress syndrome. Am J Obstet Gynecol 1998; 179:
1120-3.)

A corticosteroid prophylaxis esetén a hatas kifejlddéséhez indokolt 24-48 éras tocolysis a sziilés késleltetéséhez.
Az optimalis hatas 24 6ran tal de 7 napon beliil észlelhetd. 24 oran beliili adas esetén is szignifikansan csokken a
mortalitas, ezért ha varhatoan 24 6ran beliil lezajlik a sziilés, akkor is javasolt a prophylaxis megadasa.

7 napon tali hatdsai nem egyértelmiiek a kezelésnek.

(National Institutes of Health Consensus Development Panel. National Institutes of Health Consensus
Development Conference Statement. Effects of corticosteroid for fetal maturation on perinatal outcomes,
February 28—March 2, 1994. J Am Med Assoc 1995;273:413-7.)

A corticosteroid prophylaxis megtorténtét dokumentalni kell a terhesgondozasi konyvben, hospitalizalt terhes
esetén a korlapban illetve a lazlapon, athelyezéskor kozolni kell a fogadd intézménnyel. Fel kell jegyezni a
prophylaxis idépontjat (datum, ora szerint), formajat, dozisat és a beadast elrendeld orvos/intézmény nevét.
Tajékoztatni kell rola az 0jsziilottet ellatd Neonatologiai Intenziv Centrumot is.

Corticosteroid thyreotropin releasing hormonnal (TRH) valé egyiittes adasaval nem mérsékelhetd a
respiratoricus distress syndroma incidenciaja, ugyanakkor szdmos mellékhatds gyakrabban figyelheté meg:
alacsonyabb 5 perces Apgar pontszam, gyakoribb, elhuzdddbb Iélegeztetési igény, gyakoribb csecsemokori
neurologiai rendellenességek, gyakoribb anyai émelygés, hanyas, kipirulas. Ezek alapjan TRH 6nallé vagy
kombinacioban vald adasa nem javasolhato. (A)
(Crowther CA, Alfirevic Z, Haslam RR. Thyrotropin-releasing hormone added to corticosteroids for women at
risk of preterm birth for preventing neonatal respiratory disease. Cochrane Database Syst Rev.
2004;(2):CD000019.)

Ismételt adagolas

A 24-32. terhességi héten, ha a korasziilés veszélye tovabbra is fennall, 7 napon tal mérlegelendé a
corticosteroid prophylaxis egyszeri ismételt adasa. A 32. hét utan elégséges az egyszeri adas. @)]

A corticosteroid prophylaxis ismétlésével csokkenthetd az Ujsziilott tiidobetegségének stlyossaga
(pneumothorax, bronchopulmonalis dysplasia, mechanikus lélegeztetés sziikségessége), a sziikséges surfactant
mennyisége. Az eldnydk és kockazatok pontos azonositdsahoz nem 4all rendelkezésre megfeleld bizonyiték, ezért
a rutinszerien ismételt prophylaxis nem javasolhato. (A)
(Crowther CA, Haslam RR, Hiller JE, Doyle LW, Robinson JS; Australasian Collaborative Trial of Repeat
Doses of Steroids (ACTORDS) Study Group. Neonatal respiratory distress syndrome after repeat exposure to
antenatal corticosteroids: a randomised controlled trial. Lancet. 2006 Jun 10;367(9526):1913-9.)

Crowther CA, Harding J. Repeat doses of prenatal corticosteroids for women at risk of preterm birth for
preventing neonatal respiratory disease. Cochrane Database Syst Rev. 2003;(3):CD003935.

Empana JP, Anceschi MM, Szabo I, Cosmi EV, Breart G, Truffert P; EURAIL Study Group. Antenatal
corticosteroids policies in 14 European countries: factors associated with multiple courses. The EURAIL survey.
Acta Paediatr. 2004 Oct;93(10):1318-22.)

A rendelkezésre allo adatok alapjan egyéb kimeneteli mutatokban (respiratoricus morbiditas, retardatio,
perinatalis mortalitds, periventricularis vérzés, periventricularis leucomalatia, anyai infectio) nem igazolhat6
kiilonbség ismételt adds esetén. Egyes tanulmanyok gyakoribbnak taldltdk az anyai és ujsziilott infekcid
elofordulasat, az anyai és Ujsziilott mellékvese szupresszio el6forduldsat, a magzat és az Ujsziilott testi €s
idegrendszeri fejloddésének elmaradasat, illetve magasabbnak talaltak a perinatalis mortalitést.

A 28. terhességi hét elott, ha a korasziilés veszélye tovabbra is fennall, 7 napon tal elény6snek tlinik a
corticosteroid prophylaxis egyszeri ismételt adasa, mivel ritkabban fordul elé a stlyos respiratoricus distress
syndroma és a kdvetkezményes morbiditas. ©


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=16765760&query_hl=7&itool=pubmed_docsum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=16765760&query_hl=7&itool=pubmed_docsum
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/entrez/query.fcgi?db=pubmed&cmd=Retrieve&dopt=AbstractPlus&list_uids=15499951&query_hl=26&itool=pubmed_docsum

(Guinn DA, Atkinson MW, Sullivan L, Lee M, MacGregor S, Parilla BV, Davies J, Hanlon-Lundberg K,
Simpson L, Stone J, Wing D, Ogasawara K, Muraskas J. Single vs weekly courses of antenatal corticosteroids
for women at risk of preterm delivery: A randomized controlled trial. JAMA. 2001 Oct 3;286(13):1581-7)

A rendelkezésre allo allatkisérletes adatok ellentmondasosak az ismételt adas €lettani hatasait illetden: fokozodik
a tidé mikddése, a gazcsere és a tiido érettsége, viszont novekszik a tiido, az agy és a testtomeg ndvekedési
elmaradasanak kockazata, az agyi mielinizacié megkésésének kockazata valamint a hypothalamus-hypophysis-
mellékvese tengely miikodésétre is karos hatassal lehet.

(Walfisch A, Hallak M, Mazor M. Multiple courses of antenatal steroids: risks and benefits. Obstet Gynecol.
2001 Sep;98(3):491-7.)

A karos mellékhatasok fokozottabban jelentkeznek haromszori vagy annal t6bbszori adasnal, mig a kezelés
elényds hatasai nem erésddnek.

(Banks BA, Macones G, Cnaan A, Merrill JD, Ballard PL, Ballard RA Multiple courses of antenatal
corticosteroids  are  associated  with  early severe lung disease in  preterm  neonates.
J Perinatol. 2002 Mar;22(2):101-7)

Az eddigi vizsgalati eredmények alapjan az ismételt kezelésnek nincs karos hatdsa a gyermek késébbi
fejlodésére.

(French NP, Hagan R, Evans SF, Godfrey M, Newnham JP Repeated antenatal corticosteroids: size at birth and
subsequent development.Am J Obstet Gynecol. 1999 Jan;180(1 Pt 1):114-21.)

1d6 el6tti burokrepedés esetén tobbszor ismételt steroid prophylaxis noveli a korai ujsziilottkori sepsis valamint
a chorioamnionitis kockazatat. Rutinszer( alkalmazasa nem javasolt. (B)
(Lee MJ, Davies J, Guinn D, Sullivan L, Atkinson MW, McGregor S, Parilla BV, Hanlon-Lundberg K, Simpson
L, Stone J, Wing D, Ogasawara K, Muraskas J. Single versus weekly courses of antenatal corticosteroids in
preterm premature rupture of membranes. Obstet Gynecol. 2004 Feb;103(2):274-81

Vermillion ST, Soper DE, Newman RB. Neonatal sepsis and death after multiple courses of antenatal
betamethasone therapy. Am J Obstet Gynecol. 2000 Oct;183(4):810-4)

IV. Rehabilitacio

V. Gondozas

VL. Irodalomjegyzék

A szakmai protokoll érvényessége: 2009. december 31.

VII. Melléklet

Auditalas

Az antenatalis kortikoszteroid therdpia auditalhaté standardjai:

(Mivel a kortikoszteroid terapia egyértelmiien elényds a korasziildttek perinatalis kimenetele szempontjabol,
annak minél magasabb aranyl hasznalatatdl varhatdo a perinatalis kimenetel javulasa. Ennek az aranynak a
kovetése intézményenként alkalmas az elvarhatd gyakorlat megitélésére. A klinikai standardok elemzését az
Orszagos Szakfeliigyeleti Modszertani Kézpont hivatott végezni.)

e Azoknak a ndéknek az aranya, akik 24. és 34. terhességi hét kozott sziilnek, teljes kortikoszteroid
therdpiat kovetéen

e Azoknak a ndknek az aranya, akik a 24. és 34. terhességi hét kozott sziilnek, legaldbb egy steroid
injekcidt kovetden

e Azoknak a néknek az aranya, akik i.e. burokrepedést kovetden sziilnek, teljes kortikoszteroid therapia
utan.
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Bizonyitékok és ajanlasok szintjei

Az ajanlas foka

Bizonyiték

A Kozvetleniil 1. szintli bizonyitékon alapul
B Kozvetleniil I1. szintii bizonyitékon alapul,
vagy 1. szintii bizonyitékbodl vezetheto le.
C Kozvetleniil I11. szintli bizonyitékon alapul,
vagy 1. vagy Il. szintli bizonyitékbdl vezethetd le.
D Kozvetleniil IV. szintii bizonyitékon alapul,
vagy L., II. vagy III. szintl bizonyitékbol vezethetd le.
J (Tapasztalati | Az iranyelv fejlesztd csoport allaspontja
jotandacs)
A bizonyiték foka Forras
I A bizonyiték randomizalt kontrollalt vizsgalatok (RCT) metaanalizisébdl (Ia),
vagy legalabb egy randomizalt kontrollalt tanulmanybol (Ib) szarmazik.
I A bizonyiték legalabb egy kontrollalt, nem randomizalt vizsgalatbol (I1a)
vagy legalabb egy kisérletes vizsgalatbol (IIb) szarmazik.
I A Dbizonyiték leird jellegi tanulmanyokbol, - Osszehasonlitd, eset-kontroll
tanulmanyokbol szarmazik.
v A bizonyiték szakértd bizottsagok jelentésén, elismert szaktekintélyek véleményén,

klinikai tapasztalatan alapszik.

(Eccles M, Mason J (2001) How to develop cost-conscious guidelines. Health Technology Assessment 5 (16)

nyoman)




