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POPIS OZNAKA I KRATICA

PP — prijevremeni porodaj (engl. preterm birth)

SPP — spontani prijevremeni porodaj (engl. spontaneous preterm birth)

PG - prostaglandin (engl. prostaglandins)

COX - ciklooksigenaza (engl. cyclooxygenase)

PGDH - prostaglandin-dehidrogenaza (engl. prostaglandin dehydrogenase)

UPA - uterini protein aktivacije (engl. uterine activation protein)

cAMP — cikli¢ki adenil-monofosfat (engl. cyclic adenosine monophosphate)

NO — dusikov monoksid (engl. nitric oxide)

fFN — fetalni fibronektin (engl. fetal fibronectin)

1700HPC — 17a- hidroksiprogesteron kaproat (engl. ~ydroxyprogesterone caproate)

FDA — Agencija za hranu i lijekove (engl. Food and Drug Administration)

RDS — respiratorni distres sindrom (engl. respiratory distress syndrome)

CV — conjugata vera

DVT - duboka venska tromboza (engl. deep vein thrombosis)

APGAR zbroj — indeks vitalnosti novorodenceta (engl. Appearance, Pulse, Grimace, Activity
and Respiration)

CRP — c-reaktivni protein (engl. c-reactive protein)

HELLP sindrom — sindrom koji ukljucuje hemolizu, poviSene jetrene enzime i snizen broj
trombocita (engl. Haemolysis, Elevated Liver enzymes, Low platlet count)

NICE — Nacionalni institut zdravstvene i klini¢ke izvrsnosti (engl. National Institute for Health

and Care Excellence)



1. UVOD



1.1. Prijevremeni porodaj

1.1.1. Definicija prijevremenog porodaja

Prijevremeni porodaj (PP) je svaki porodaj koji se javlja u gestacijskoj dobi manjoj od
37 tjedana ili 259 dana od prvoga dana posljednje menstruacije, neovisno o porodajnoj masi
ploda. Donja granica niske gestacijske dobi, koja se koristi za razlikovanje prijevremenog
porodaja od spontanog pobacaja, razlikuje se ovisno o mjestu. U Republici Hrvatskoj ona iznosi
22 tjedna, dok u vecini razvijenih zemalja svijeta iznosi 20 tjedana. Takoder, izvjestaji o
ucestalosti prijevremenog porodaja razlikuju se medu razli¢itim rasama, etnickim skupinama,
zemljama 1 institucijama. Smatra se da je 5 do 18 % svih trudnoc¢a povezano s prijevremenim

porodajem (1-3).

1.1.2. Podjela prijevremenog porodaja

1.1.2.1. Podjela prema klini¢kim kriterijima

1.1.2.1.1. Spontani prijevremeni porodaj (SPP)

SPP je porodaj prije navrSenih 37 tjedana gestacije koji je zapoCeo kontrakcijama
maternice bez prethodnog prsnu¢a vodenjaka. Mehanizmi koji dovode do preuranjenih
kontrakcija jo$ nisu u potpunosti poznati. Pretpostavlja se da SPP predstavlja ranu idiopatsku
aktivaciju normalnog porodaja ili je rezultat nekog patoloskog procesa, ukljucujuci upalu ili
intrauterinu infekciju, uteroplacentalnu ishemiju ili krvarenje, pretjeranu rastegnutost
miometrija i fetalnih ovojnica te prerano zapocetu endokrinu funkciju fetusa. Ova skupina €ini

45 % svih prijevremenih porodaja (2-4).

1.1.2.1.2. Prijevremeno prsnuce vodenjaka u trudnoci prije termina (PPROM)

Pri normalnom porodaju vodenjak spontano prsne tek kada je uSce maternice u
potpunosti otvoreno. PPROM se definira kao porodaj koji zapocinje prsnu¢em plodovih

ovojnica najmanje jedan sat prije pocetka trudova. Do 37. tjedna prijevremeno prsnuce
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vodenjaka je rijetko i pojavljuje se u manje od 3 % trudnoca, najcesée izmedu 34. i 36. tjedna
gestacije. Kod terminskih trudnoc¢a, ova pojava nije rijetkost 1 susrece se u oko 25 % trudnoca,
a kontrakcije miometrija spontano zapo¢nu unutar 24 sata od prsnuca vodenjaka (1). Uzrok 1
mehanizam rupture membrane u vecini slucajeva nije poznat, ali je sigurno asimptomatska
intrauterina infekcija ¢est prethodnik te je odgovorna za 50 % slu¢ajeva PPROM. Kod veéine
zena s PPROM porodaj spontano zapocCinje unutar nekoliko dana, ali kod malog dijela zena
trudovi mogu izostati nekoliko dana ili tjedana. Pri takvim trudno¢ama moze se razviti niz

poremecaja i u trudnica i u djece (5-7).

1.1.2.1.3. Jatrogeni ili izborni prijevremeni porodaj

Zarazliku od SPP i PPROM, koji su najcesce posljedica intrauterine infekcije, jatrogeni
ili izborni prijevremeni porodaj je medicinski induciran porodaj. Javlja se u oko 25 % svih
prijevrementh porodaja s varijacijama od 8,7 % do 35,2 %, ovisno o proucavanoj populaciji.
Prekid trudnoce indiciran je zbog dva razloga (3.4). Prvo, ako nastavak intrauterinog razvoja
nosi veci rizik za fetus nego prematuritet te ako nastavak trudno¢e moze uzrokovati pogorsanje
zdravstvenog stanja majke. Medu naj¢es¢im medicinskim indikacijama za indukciju porodaja
su eklampsija, preeklampsija, abrupcija posteljice, intrauterini zastoj u rastu i fetalni distres.
Takoder, jo$ uvijek postoje rijetki slucajevi jatrogene nedonoscadi, kada se zenama s netocnim

datumom elektivno inducira porodaj prije 37. tjedna trudnoce (8,9).

1.1.2.2. Podjela prema dobi trudnoce

Prema kriterijima Svjetske zdravstvene organizacije, prijevremeni porodaj kategoriziran
je u Cetiri skupine s obzirom na dob trudnode, a to su:
1. Prijevremeni porodaj ekstremno niske gestacije (22-27"%7 tjedana) — ekstremna
nedonoSenost;
2. Prijevremeni porodaj vrlo niske gestacije (28-317%7 tjedana) — teska nedonosenost;
3. Rani prijevremeni porodaj (32-33"%7 tjedana) — umjerena nedonogenost;
4. Kasni prijevremeni porodaj (34-36"% tjedana) — blaga nedonosenost (9).
Klasifikacija prema gestacijskoj dobi pri rodenju smatra se referentnim standardom koji
se odnosi na neonatalni ishod i1 prognozu, zajedno s porodajnom tezinom (2).
U vecini slucajeva, infekcije su odgovorne za tesku nedonosenost, dok su stres i nacin

zivota glavni uzrocnici umjerene i blage nedonosenosti, a ekstrema nedonoSenost je posljedica



kombinacije ova dva stanja. NajviSe prijevremenih prodaja je u razdoblju izmedu 34. i 36.
tjedana gestacije (60-70 %), oko 20 % se dogada u razdoblju izmedu 32. 1 33. tjedna, 15 %
izmedu 28. 1 31. tjedna te 5 % u razdoblju manjem od 28 tjedana (9,10).

1.1.3. Ucestalost prijevremenog porodaja

Prema procjeni Svjetske zdravstvene organizacije, svake godine rodeno je otprilike 130
milijuna novorodencadi, a od toga su 15 milijuna nedonoscad, Sto predstavlja stopu
prijevremenog poroda 11,1 %. Ucestalost prijevremenog porodaja konstantno raste u svim
zemljama svijeta, ali ona ovisi o lokalizaciji. Stope prijevremenog porodaja vece su u
nerazvijenim zemljama svijeta te je najveca zabiljezena stopa u Africi odnosno Maliju gdje
iznosi 18,6 % te u juznoj Aziji (12,8%). Visoki apsolutni broj prijevremenih porodaja u
nerazvijenim zemljama dijelom je povezan s visokom plodnosc¢u 1 velikim ukupnim brojem
porodaja (11,12).

Takoder, stopa prijevremenog porodaja raste u vecini industrijaliziranih zemlja svijeta
unato¢ poznavanju ¢imbenika rizika i mehanizama povezanih s prijevremenim porodajem te
uvodenjem mnogih javnozdravstvenih 1 medicinskih intervencija za smanjenje ucestalosti PP.
Ona iznosi 12-13 % u SAD - u, a u drugim visokorazvijenim zemljama iznosi 5-9 %. Smatra
se da je u tim sredinama rast udjela prijevremenog porodaja posljedica povecanja medicinski

induciranih porodaja (1-3).

1.1.4. Etiopatogeneza prijevremenog porodaja

Porodaj zapocinje tjednima prije nego Sto traje razdoblje uspjesno pokrenutih
kontrakcija miometrija. Da bi porodaj bio uspjeSan, treba do¢i do sazrijevanja fetalnih
organskih sustava potrebnih za izvanmaternicni zivot i do prilagodbe maj¢inog organizma na
poslijeporodajno razdoblje (14).

Patogeneza prijevremenog porodaja nije u potpunosti shvacena. Ranije se smatralo da
je PP samo porod koji je nastupio ranije od termina. Ta pretpostavka je razumljiva jer terminski
porodaj i PP dijele sli¢ne klini¢ke dogadaje, kao §to su povecana kontraktilnost miometrija,

sazrijevanje (dilatacija) vrata maternice, aktivacija decidue i ruptura korioamnionskih



membrana. Danas se smatra da je proces aktivacije miometrija popraéen pomakom u
signaliziranju iz protu-upalnog u pro-upalno stanje miometrija, za Sto su odgovorne razne
bioloski aktivne molekule, a najvazniji su interleukin 1, 6 i 8, receptori za oksitocin i
prostaglandine. Sazrijevanje cerviksa posredovano je promjenama u proteinima
ekstracelularnog matriksa $to ukljucuje gubitak kolagenih veza. Tako se smanjuje Cvrstoca
cerviksa koja je klju¢na za dilataciju (3,13).

Pocetak terminskog porodaja povezuje se sa sazrijevanjem osi hipotalamus-hipofiza-
nadbubrezna Zlijezda fetusa koja luci kortizol. Kortizol ima vaznu ulogu u aktivaciji miometrija
te regulaciji razgradnje i sinteze uterostimulirajucih prostaglandina, PG-F2, 1 PG-E2 (15).

SrediSnju ulogu u prijevremenom pokretanju zajedni¢kog puta porodaja ima
kortikotropin oslobadaju¢i hormon (CRH, engl. corticotropin-relesing hormon) koji se
proizvodi u posteljici. CRH potice stvaranje kortizola u nadbubreznoj Zlijezdi, mijenja omjer
prostaglandinske sintetaze (COX 1, COX 2) 1 prostaglandinske-dehidrogenaze (PGDH) te je
uklju¢en u proces ubrzane sinteze estrogena. Napredovanjem trudnoce smanjuje se
koncentracija proteina plazme koji veze CRH, a time se povecava razina bioraspolozivog
kortikotropina. Kod fizioloskih trudnoca razina CRH je najve¢a u vrijeme porodaja, a kod PP
koncentracija je eksponencijalno ve¢a zbog nekog patoloskog procesa kao $to je intrauterino

krvarenje ili okultna intrauterina infekcija (2,15).

1.1.5. Rizi¢ni ¢imbenici prijevremenog porodaja

Rizi¢ni ¢imbenici PP dijele se na primarne i sekundarne (16).

Primarni rizi¢ni ¢imbenici prisutni su prije zaceca i odnose se na demografske osobine
majke te stil zivota. Dob majke manja od 17 i ve¢a od 35 godina, nizak indeks tjelesne mase,
crna rasa, nizak socioekonomski status i nizak stupanj obrazovanja, pusenje, konzumacija
alkohola i opijata te smanjena tjelesna aktivnost, neki su od primarni rizicnih ¢imbenika.
Takoder, majke s prethodnim prijevremenim porodajem, anomalijama maternice, malim
razmakom izmedu trudnoc¢a i loSom prenatalnom skrbi imaju povecan rizik za prijevremeni
porodaj (2,4).

Zarazliku od primarnih rizi¢nih ¢imbenika, sekundarni se javljaju tek tijekom trudnoce.
Medu najznacajnijim ¢imbenicima su: razli¢ite vaginalne infekcije, eklampsija i preeklampsija,

viSestruke trudnoce, hidramniom i krvarenja tijekom trudnoce.



Prediktivna vrijednost ¢imbenika rizika je mala i koriStenjem ovog sustava vrednovanja

moze se identificirati manje od 50 % Zena koje ¢e imati PP (16,17).

1.1.6. Anatomija i fiziologija maternice

Maternica (lat. uterus, grc. hystera) je zenski reproduktivni organi koji ima vaznu ulogu
u procesima implantacije, gestacije, menstruacije i porodaju (18).

Rijec je o Supljem organu kruskolikog oblika, a njezina Supljina na koronarnom presjeku
ima oblik obrnutog trokuta. Smjestena je u maloj zdjelici u medijalnoj liniji neposredno iza
mokraénog mjehura i ispred rektuma. Moze zauzimati razlic¢ite polozaje, a najcesée lezi u
antefleksiranom i anvertiranom polozaju u 50 % zena. Glavni anatomski segmenti maternice su
tijelo (lat. corpus uteri) s fundusom u gornjem dijelu (lat. fundus uteri) i vrat (lat. cervix uteri).
Medusobno su povezani suzenjem (lat. isthmus uteri) koje anatomski pripada trupu, a
funkcionalno materni¢nom vratu. Stijenka maternice se sastoji od tri sloja: perimetrij (/at.
perimetrium), miometrij (lat. miometrium) i endometrij (lat. endometrium). Debljina i struktura
endometrija, kao i veli¢ina i oblik maternice, ovisi o djelovanju hormona, ali i broju porodaja
(19-21).

Glavna krvna Zila koja opskrbljuje maternicu krvlju je parna arterija maternice (/at.
arteria uterina), najve¢a abdominalna grana unutarnje ilijane arterije (lat. arteria iliaca
interna). Svaka arterija maternice, u razini isthmusa, se grana na uzlaznu (lat. ramus superior)
i silaznu granu (lat. ramus inferior). Uzlazna grana prati lateralni rub maternice i daje osam
parova ogranaka tzv. lucne arterije (lat. arteriae arcuatae) koje anastomoziraju sa istoimenim
arterijama kontralateralne strane na prednjoj 1 straznjoj povrsini. Od povrSinskih arterija polaze
ogranci za miometrij (lat. arteriae radiales) 1 bazilarna arterija (lat. arteriae basilares) za
opskrbu endometrija koja slijepo zavrSava kao spiralna arterija (lat. arteriae spinales) bez
kapilara te kasnije sudjeluje u oblikovanju uteroplacentalne cirkulacije. Vene prate arterije i
djelomicno formiraju venske spletove (lat. plexi venosi uterini) koji se dreniraju u unutarnju
ilija¢nu venu (lat. vena iliaca interna) (20).

Inervacija unutarnjih zdjelicnih organa potjee od autonomnog ziv€anog sustava.
Parasimpaticka vlakna za inervaciju uterusa potjecu iz sakralnog dijela kraljeznicke mozdine
(S2-S4) dok simpatic¢ka vlakna oblikuju veliki uterini Ziv€ani splet u visini petog lumbalnog

kraljeska 1 hipograstri¢ni splet koji daje ogranke za inervaciju maternice i vrata (20).



1.1.6.1. Grada, fiziologija i patofiziologija miometrija u prijevremenom porodaju

Misiéni sloj maternice je najdeblji dio stijenke, a graden je od cetiri sloja glatkih
miSi¢nih stanica izmedu kojih se nalazi vezivno tkivo. Snopovi miSiénih vlakana ispreplicu se
u razli¢itim smjerovima. U podruc¢ju fundusa muskulatura je uzduzno poredana, na trupu
spiralno, a prema istmusu i vratu maternice kruznog je oblika. Na zavrSnim dijelovima
maternice udio mi$i¢ja se smanjuje, a zamjenjuje ga vezivno tkivo. Ovakva grada omogucava
normalnu funkciju muskulature tijekom gestacije i pri porodaju. Maternica se funkcionalno
dijeli na kontrakcijski dio odnosno trup, koji se za vrijeme porodaja steze, i distrakcijski dio,
istmus 1 vrat koji se opustaju. Tijekom trudno¢e muskulatura raste te se snopovi izduzuju i
zadebljavaju pod utjecajem hormonalne aktivnosti (22).

Osim morfoloSkih promjena, miometrij mijenja i svoja elektricna svojstva kako bi
sve do porodaja. Smatra se da sredisSnju ulogu u tom procesu ima progesteron koji smanjuje
ekspresiju uterinih proteina aktivacije (UPA) i regulira relaksacijske mehanizme. UPA
povecavaju sposobnost miometrija da odgovori na kontraktilne agoniste. Medu najznacajnijima
su PG receptori, posebice receptori PGE2 1 PGF2,. Oni su vazna komponenta procesa koji
pokrece prijevremeni porod. PG svoj ucinak ostvaruju putem drugog glasnika odnosno
aktivacijom ciklickog adenil-monofosfata (cAMP), iona kalcija i fosfaditilinozitola. Ekspresija
ovih receptora varira, a posebno je povecana za vrijeme trudnoce (23,24).

Takoder, vaznu ulogu u terminskom i PP imaju medustanicne spojnice (lat. gap
Jjunctions), gradene od proteina koneksina. Njihov broj se znacajno povecava prije porodaja Sto

omogucava brze i jednostavnije provodenje elektricne aktivnosti kroz miometrij (14,25).

1.1.6.2. Fiziologija i patofiziologija vrata maternice u prijevremenom porodaju

Osim miometrija, vrat maternice prolazi kroz brojne promjene tijekom trudnoce. U
drugoj polovici gestacije dolazi do sazrijevanja cerviksa koje je posredovano promjenama u
proteinima ekstracelularnog matriksa. Time se smanjuje njegova ¢vrstoca, a to je kljucno za
proces dilatacije tijekom porodaja (3). Sazrijevanje cerviksa je aktivni biokemijski proces koji
se odvija neovisno o kontrakcijama maternice, a slican je upalnoj reakciji. Smatra se da razli¢iti
humoralni agensi sudjeluju u ovom procesu, od kojih su najvazniji progesteron i duSikov

monoksid (NO). Na kraju trudnoce raste koncentracija NO-a u cerviksu te dolazi do aktivacije
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metaloenzima. Takoder, poveéana koncentracija PG im znaajnu ulogu u reorganizaciji
kolagenih vlakana. Ako dode do porasta njihove koncentracije prije termina kao posljedica

nekog patoloskog procesa, nastupa PP (23).

1.1.7. Dijagnostika prijeteceg prijevremenog porodaja

Postavljanje dijagnoze prijete¢eg PP veliki je izazov u danasnjoj opstetriciji. Ne postoji
jedinstvena dijagnosticka metoda koja sa sigurnos¢u moze predvidjeti PP (2). Trudnice se dijele
u dvije skupine, one s visokim i one s niskim rizikom za PP, na temelju postojanja ¢imbenika
rizika vezanih uz osobnu anamnezu, opstetricku anamnezu, socijalno-ekonomske uvijete zivota
1 tijek aktualne trudnoce. Stoga vecina pokuSaja za postavljanje dijagnoze se svodi na
odredivanje faktora rizika ve¢ pri prvom pregledu u trudnodi iako je njihova prediktivna
vrijednost mala (16,26).

Najtoc¢nije predvidanje PP postize se kombinacijom nekoliko metoda, ukljucujuéi
klinicku procjenu duzine cerviksa, odredivanje biokemijskih markera i elektromiografija
uterusa. Digitalna palpacija ili mjerenje cervikalne duzine i oblika putem ultrazvuka u drugom
tromjesecju osobito je vazno u zena s prethodnim PP. Smatra se da rano skracenje cerviksa
uzrokuje povecan rizik za PP, a grani¢na vrijednost duzine cerviksa je 25 mm u 24. tjednu
gestacije (27,28). Odredivanje koncentracije biokemijskih markera, posebno fetalnog
fibronektina (fFN) u cervikovaginalnoj tekucini, izrazito je vazno za postavljanje dijagnoze.
Povecana koncentracija fFN pokazatelj je PP, iako njegova pozitivna prediktivna vrijednost
nije visoka. Medutim, trudnice s negativnim nalazom imaju zna¢ajno manji rizik od PP unutar

tjedan dana (29,30).

1.1.8. Prevencija i profilaksa prijevremenog porodaja

Postavljanje rane dijagnoze i prevencija su klju¢ne za redukciju incidencije PP.

Prvi korak u prevenciji je osigurati ranu i redovitu prenatalnu skrb koja se sastoji od
edukacije pacijentica, promjene stila zivota i pravilne kontrole trudnoce. Ostale metode koje se
koriste u profilaksi prijevremenog porodaja su cervikalna serklaza, progesteron i antibiotici

(31,32).



Prema novim smjernicama, cervikalna serklaza se preporucuje Zena s prethodnim PP, s
minimalno tri prethodna kasna spontana pobacaja te s dijagnosticiranom insuficijencijom vrata
maternice odnosno s cerviksom kra¢im od 25 mm prije navrSenog 24. tjedna gestacije. lako je
ucinkovitost ove metode upitna, Siroko je prihvac¢ena u opstetrickoj medicinskoj praksi. Smatra
se da serklaza cerviksa u navedenoj skupini trudnica moze smanjiti stopu PP za 30 % te uz to
moze smanjiti perinatalni mortalitet 1 morbiditet. Komplikacije su relativno rijetke, ali
potencijalno opasne. Stoga je serklazu cerviksa, kao metodu prevencije PP, opravdano izvoditi
isklju¢ivo prema smjernicama (3,33).

Progesteron (17a00OHPC - 17a-hidroksiprogesteron kaproat) je profilakticka terapija PP
jer zadrzava miometrij u stanju mirovanja i usporava promjene cerviksa. Primjena progesterona
u asimptomatskih zena sa skraéenim cerviksom u drugom tromjese¢ju smanjuje stopu PP za 45

% (3,33).
1.1.9. Terapija prijeteCeg prijevremenog porodaja

1.1.9.1. Tokolitici

Lijecenje PP se svodi na simptomatsko zaustavljanje ve¢ zapocetih trudova radi
zaStite majke i djeteta. U tu svrhu, koriste se lijekovi s tokolitickim u¢inkom. Nekoliko je nac¢ina
prekidanja kontrakcija maternice:

1. Prekid stvaranja i oslobadanja tvari koje poti¢u kontrakciju;

2. Blokiranje vezanja poticatelja kontrakcije za receptore na misi¢nim stanicama;
3. Smanjenje unutarstanicne koncentracije slobodnog iona kalcija;

4. Prekid medustani¢ne komunikacije (16).

Danas je poznat veliki broj tokolitika. Njihova ucinkovitost ovisi o vremenu
postavljanja dijagnoze PP i njenoj tocnosti. Osnovni cilj tokoliticke terapije je odgoditi porodaj
zbog primjene kortikosteroida i omoguciti siguran transport in utero do tercijarnog centra.
Brojna istrazivanja pokazala su da tokolitici mogu nepotrebno ugroziti Zivot djeteta 1 majke

posebno ako se istovremeno kombinira vise lijekova (34,35).

Etilni alkohol
Etilni alkohol najstariji je tokolitik koji inhibira izlu€ivanje oksitocina i vazopresina.

Njegova je klinicka primjena u potpunosti prekinuta zbog Stetnih u¢inaka na plod (16).



Agonisti 2 receptora

Osnovni mehanizam djelovanja B2 agonista temelji se na aktivaciji adenil ciklaze ¢ime
dolazi do porasta unutarstani¢ne koncentracije cAMP koji veze kalcij u sarkoplazmatski retikul.
Na taj nacin dolazi do relaksacije glatkih miSi¢nih stanica miometrija (36-38).

Idealni tokolitik iz ove skupine trebao bi djelovati samo na B2-receptore koji se nalaze
na stanicama miometrija te produziti trudnocu bez nezeljenih nuspojava za majku 1 dijete.
Medutim, B-mimetici stimuliraju simpaticke [2-receptore na bronhima, krvnim zilama i
stanicama Langerhansovih otoka gusterace te dolazi do nastanka brojnih nuspojava.
Najznacajnije nuspojave nastaju zbog pozitivnog ionotropnog i batmotropnog djelovanja na
miokard, hipotenzija, hipokalemija i hiperglikemija. Takoder, plué¢ni edem se moze pojaviti u
otprilike 3 % trudnica te je povezan s maj¢inim mortalitetom. Ovi lijekovi prolaze kroz placentu
1 mogu uzrokovati fetalnu tahikardiju, hipoglikemiju i hiperinzulinemiju nakon porodaja
(36,37).

Ritodrin je osnovni predstavnik ove skupine lijekova, najselektivniji i jedini odobren u
SAD —u od strane FDA (engl. Food and Drug Administration). Ostali koriSteni f-mimetici su

fenoterol i terbutalin (16).

Inhibitori sinteze prostaglandina (PG)

Prostaglandini su dobro poznati induktori kontrakcije maternice jer povecavaju broj
medustani¢nih spojnica (lat. gap junctions) 1 koncentraciju unutarstani¢nog kalcija. Stoga je
prijevremene trudove moguce odgoditi primjenom brojnih nesteroidnih protuupalnih lijekova
koji inhibiraju lanac enzima potrebnih za sintezu PG. Jedan od naj¢eSc¢e koriStenih inhibitora
sinteze PG je indometacin, koji se moze primijeniti oralnim ili rektalnim putem. Njegovu
upotrebu treba ograniciti na trudno¢e do navrSenog 32. tjedna gestacije te nije preporucena
dugoroc¢na terapija zbog ozbiljnih neonatalnih komplikacija. Brojna istrazivanja su pokazala da
se najbolji tokoliticki u¢inak postize kombiniranom primjenom f-mimetika i antiprostaglandina

(16,34).

Antagonisti kalcija
Ova skupina lijekova ometa prijenos iona kalcija kroz stanicnu membranu putem
blokade kalcijskih kanala te posljedicno dovode do smanjenja njegove unutarstani¢ne

koncentracije i relaksacije miometrija (34). Nifedipin je naj¢eS¢e koriSteni lijek za inhibiciju
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PP. Primjenjuje se peroralno u dnevnoj dozi od 30 — 60 mg. Antagonisti kalcija imaju bolji
tokoliticki uc¢inak od B - mimetika, manje nuspojava te nizu stopu neonatalnih komplikacija.
Medutim, ne preporuca se njihova upotreba u bolesnica s prethodno dijagnosticiranim
bolestima kardiovaskularnog sustava zbog povecanog rizika za razvoj pluénog edema i

zatajenje srca (39,40).

Antagonisti oksitocina i vazopresina

Ovi lijekovi su selektivni analozi oksitocinskih 1 vazopresinskih receptora te
reverzibilno blokiraju intracitoplazmatsko oslobadanje kalcija 1 smanjuju sintezu PG, a njihov
ucinak ovisi o koncentraciji receptora na maternici. Smatraju se idealnim tokoliticima zbog
niskog profila nuspojava za majku i dijete u usporedbi s drugim tokoliticima. Jedini lijek iz ove
skupine koji se koristi u klinickoj praksi je atosiban, iako jos uvijek nije odobren u SAD —u od

strane FDA (34.,41).

Dusikov (11) oksid (NO)

NO je snazni vazodilatator te je ukljuen u brojne procese u organizmu. Tijekom
trudnoce regulira funkciju miometrija i inhibira sazrijevanje vrata maternice. Zbog toga je
primijecen njegov tokoliti¢ki ucinak, ali se ne koristi u klinickoj praksi zbog nedostatka studija

koje potvrduju njegovu uéinkovitost (34).

1.1.9.2. Antibiotici

Intrauterina infekcija je jedan od najznacajnih rizi¢nih ¢imbenika PP osobito prije
navrSenog 30. tjedna gestacije (31). Profilakticka antibiotska terapija nije opravdana kod
spontanog prijevremenog porodaja jer nema dovoljno dokaza o njenoj korisnosti. Kontinuirana
upotreba antibiotika nikad se ne provodi zbog moguceg razvoja rezistentnih patogena. Primjena
antibiotika kada je dokazana infekcija kao uzroka PP ili preventivno poslije PPROM dokazano
smanjuje stopu PP, korioamnionitisa i neonatalnog morbiditeta (34). PPROM je jedina klinicki
dokazana indikacija za koriStenje antibiotika u terapiji prijeteceg PP. U te svrhe, najcesce se
upotrebljavaju antibiotici Sirokog spektra: beta laktami (ampicilin, amoksicilin s klavulanskom
kiselinom), cefalosporini druge i tre¢e generacije (ceftriakson) te makrolidni antibiotici

(eritromicin) (42,43).
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1.1.9.3. Kortikosteroidi

Antenatalna primjena kortikosteroida u majki s prijete¢im PP smanjuje pojavnost
respiratornog distres sindroma (RDS) koji je glavni uzrok rane neonatalne smrtnosti. Osim toga,
kortikosteroidno lijeCenje smanjuje rizik od intracerebralnog krvarenja i nekrotizirajuceg
enterokolitisa. Kortikosteroidi se kao terapija PP primjenjuju isklju¢ivo s ciljem poticanja
sazrijevanja fetalnih plu¢a. Oni djeluju na pneumocite tipa 2 u alveolama fetusa te ih poti¢u na
intenzivnu sintezu i otpustanje surfaktanta. To je sloZzena smjesa lipida 1 apoproteina koja
smanjuje povrSinsku napetost alveoli te sprjecava njihov kolaps za vrijeme ekspirija.

Postoji sve vise dokaza o utjecaju povecane izlozenosti kortikosteroidima tijekom
intrauterinog razvoja na fetalni rast, kasniji neurorazvoj i razvoj nekih bolesti u odrasloj dobi.

Danas se najcesc¢e primjenjuje betametazon, dvije doze od 12 mg u razmaku od 24 sata,

ili deksametazon, 6 mg u razmaku od 12 sati, izmedu 24. i 34. tjedna trudnoce (44).

1.1.10. Prematuritet kao klinicki problem

PP glavni je uzrok globalnog perinatalnog mortaliteta i morbiditeta. Iako vecina
nedonoscadi prezivi zahvaljujuci tehnoloskim dostignu¢ima, opéepoznato je da su, u usporedbi
s donoSenom djecom, podloZnija raznim bolestima te da su pod povefanim rizikom od
kratkoro¢nih i dugoro¢nih komplikacija koje su u izravnoj vezi s gestacijskom dobi (2,3). Manja
gestacijska dob povezana je s ve¢om vjerojatnoscu za razvoj svih komplikacija. Mozak i plu¢a
su posebno osjetljivi na posljedice PP, $to dovodi do visoke stope neuroloskih oste¢enja i RDS.
Dodatno nedonos¢ad imaju povecan rizik mogucih infekcija, intraventrikularnog krvarenja,
gastrointestinalnih komplikacija te intelektualnih i psthomotornih poremetnji (11,45).

PP jedan je od najvecih javnozdravstvenih problema dana$njice. Sve su veci troskovi
pruzanja neonatalne intenzivne njege te socijalnog i ekonomskog opterecenja invaliditetom za
obitelj 1 drustvo u cjelini. Takoder, zdravstveni sustav je opterecen dugorocnim posljedicama
PP koji ugrozava zdravlje budu¢ih generacija. Pretpostavlja se da nedonosSena djeca nose
dozivotni rizik za razvoj kardiovaskularnih bolesti 1 drugih metabolickih poremeéaja u odrasloj

dobi (2,46).
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1.1.10.1. Posljedice prematuriteta u neonatalno doba

Prematuritet je najvazniji uzrok smrti tijekom prvog mjeseca zivota te je povezan
s gotovo 75 % svih pedijatrijskih smrti u neonatalnom razdoblju. Prezivljenje ove visokorizi¢ne
populacije postupno se poboljsalo posljednjih godina zahvaljujuéi napretku medicine (38).
Unato¢ tim poboljSanjima, otprilike jedno od cCetvero ekstremno teske nedonosc¢adi umre
tijekom porodaja u bolnici. Visoka stopa smrtnosti prepisuje se komplikacijama vezanim uz
nedonoSenost koje su odraz nezrelosti viSe organskih sustava. Respiratorni distres sindrom je
najces¢i uzrok umiranja prijevremeno rodene djece, a predstavlja stanje u kojem plica
novorodenceta nisu dovoljno razvijena da bi vrsila izmjenu plinova na alveolarnoj povrsini s
posljedi¢nom hipoksijom i hipoksemijom. Zbog toga dolazi do oStecenja drugih organskih
sustava koji su osjetljivi na hipoksiju, posebno osteCenje mozga i razvoj periventrikularne

leukomalacije s trajnim neuroloskim posljedicama (47,48).

1.1.10.2. Kasne posljedice prematuriteta

Medu dugoro¢nim posljedicama nedonoSenosti, najizraZenija su neurorazvojna
ostecenja koja mogu imati Siroki raspon ishoda. Periventrikularna leukomalacija dovodi do
trajnih neuroloskih posljedica ovisno o svome opsegu. Cesto je praéena sljepo¢om, gluhoéom,
odstupanjem u kognitivnom razvoju i cerebralnom paralizom. Takoder, kao Sto je veé
navedeno, nedono$¢ad imaju povecan rizik za razvoj ozbiljnih bolesti odrasle dobi,

kardiovaskularne bolesti i metabolicki poremecaji (46-48).

1.1.11. Regionalna organizacija rodiliSta s obzirom na prijevremeni porodaj

Stopa PP konstantno raste u svim zemljama svijeta, a time 1 ucestalost njegovih
posljedica. Stoga se javlja potreba za boljim razvojem intenzivne skrbi o novorodencadi
odnosno regionalizacijom perinatalne skrbi. Osnovni cilj regionalizacije perinatalne
zdravstvene zaStite je osigurati odgovaraju¢u skrb za majku 1 dijete te smanjiti stopu
perinatalnog mortaliteta. Svaka zemlja ima specifi¢na pravila za organizaciju neonatalne skrbi,

a ustanove se, s obzirom na stru¢ne mogucnosti, dijele u tri razine:
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[.  Najmanja i najéeSc¢a razina intenzivne neonatalne skrbi koja osigurava rutinsku njegu
zdrave novorodencadi i lijeCenje lakSe bolesne novorodencadi. Takoder, u ovim
ustanovama moguca je stabilizacija rizicne novorodencadi prije transporta u centre vise
razine.

II. Lokalna neonatalna jedinica (engl. Local Neonatal Unit - LNU) osigurava svu
medicinsku potporu novorodencadi kao 1 na prvoj razini uz mogucnost kratkotrajne
strojne ventilacije.

III.  Jedinica intenzivne njege novorodencadi (engl. Neonatal Intensive Care Unit — NICU
IIT) osigurava sveobuhvatno intenzivno lijeCenje najteze bolesne novorodencadi s
moguénoscu kirur§kog lijecenja.

Brojna istrazivanja su pokazala da je perinatalni mortalitet izravno proporcionalan razini

pruzene skrbi. Stoga je neonatalna smrtnost djece rodene u tercijarnim centrima znatno niZa
nego smrtnost djece rodene u srediStima bez intenzivne skrbi.

Najbolji perinatalni ishod rizi¢nih trudnoc¢a postizZe se transportom trudnica iz udaljenih
krajeva u najblizi tercijarni centar. Takva vrsta prijevoza naziva se transport ,,in utero ‘. Druga
vrsta prijevoza je transport ,.k sebi® ili ,, ex utero “ koji podrazumijeva transport novorodenceta
iz rodilisSta nizeg stupnja u opremljenu pedijatrijsku ustanovu s moguénoscu intenzivne njege.
Smatra se da je bolji ishod djece pri intrauterinom transportu, a transport ,,k sebi“ predstavlja

iskljucivo rezervno rjeSenje u slucaju hitnoce ili tehnickih poteskoca (49).

1.2. CarsKki rez

Carski rez predstavlja Siroko rasprostranjenu kirurSku metodu dovrSenja trudnoce
odnosno porodaja djeteta kroz abdomen prerezivanjem prednje trbusne stijenke (laparotomija)
1 uterusa (histerotomija) majke. To je vjerojatno jedna od najstarijih i najizvodenijih
abdominalnih operacija u Zene.

Postoje brojni zapisi o primjeni ovog zahvata od prapovijesti i u vrlo razliitim
kulturama. Zahvaljuju¢i napretku medicine te zahvaljuju¢i drustvenim i kulturoloskim
promjenama u drugoj polovici 19. stolje¢a, mijenja se stav lije¢nika i pacijenata te dolazi do
evolucije carskog reza. Uvodenjem prakse antisepse, usavrSavanjem tehnike Sivanja,
napretkom kirurgije, anestezije i transfuzijske medicine, carski rez postaje gotovo siguran
zahvat te ucestalost njegovog izvodenja postepeno raste tijekom iduceg stolje¢a. Danas je udio

porodaja dovrSenih carskim rezom izrazito visok u svim zemljama svijeta. Time je porasla i
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incidencija njegovih posljedica pri ¢emu sve vise dobiva na znacaju klinicki problem trudnoce
1 porodaja nakon carskog reza (50,51).

Nekada se smatralo da je carski rez alternativa vaginalnom porodaju. Medutim, on se
izvodi samo ako ima bolji ishod za majku i dijete u odnosnu na porodaj prirodnim putem. Zbog

smanjenog rizika, prosirile su se medicinske indikacije za kirurski dovrSetak trudnoce.

Indikacije se dijele na apsolutne, relativne i proSirene.

Apsolutne indikacije su odgovorne za manje od 10 % svih porodaja carskim rezom. One
se odnose na trudnoce koje nije moguce dovrsiti na drugi nacin. Najvaznija apsolutna indikacija
je suzenje zdjelice IV. stupnja kod kojeg je conjugata vera (CV) manja od 6 cm. U ostale
apsolutne indikacije ubrajamo druge anatomske malformacije zdjelice majke, suzenje rodnice,
zdjelicne tumore, rupturu uterusa, korioamnionitis, infekcije posteljice i/ ili fetusa te situacije
opasne po zivot koje mogu dovest do hipoksije te posljedi¢ne acidoze i/ili asfiksije.

Vecina carskih rezova se izvodi zbog relativnih indikacija kod kojih porodaj prirodnim
putem nije iskljucen, ali je carski rez sigurnija opcija. NajceSc¢a relativna indikacija je suzenje
zdjelice III. stupnja gdje je CV izmedu 6 1 8 cm. Osim toga u relativne indikacije ubraja se:
placenta previa, abrupcija posteljice, eklampsija i HELLP sindrom, patoloski kardiotokografski
nalaz koji moze biti pokazatelj akutne hipoksije, izostanak napredovanja porodaja, prethodni
carski rez, nepovoljni ishod ranijeg porodaja ili teske bolesti majke koje ne dopustaju drugi
porodaj.

Prosirene indikacije ukljucuju stanja akutne ugrozenosti djeteta, kao $to su intrauterina

asfiksija, prolaps pupkovine i PP dovoljno zrelog novorodenceta (52,53).

1.2.1. Povijest carskog reza

Carski rez je oduvijek bio atraktivna tema ne samo opsteticarima, ve¢ i povjesni¢arima,
znanstvenicima, umjetnicima i laicima. Zapisi o njegovoj primjeni postoje od prapovijesti te se
spominje u Zapadnoj i istocnim civilizacijama, a danas je rijec o Siroko rasprostranjenoj metodi
dovrsetka trudnoce (50).

Podrijetlo samog naziva zahvata nije u potpunosti razjasnjeno. Smatralo se da naziv
,carski® potjeCe od Gaja Julija Cezara koji je, prema legendi, roden putem carskog reza. Danas
se to smatra neto¢nim jer je njegova majka Zivjela jo§ nekoliko godina nakon porodaja. Sve do

17. stoljeca, carski rez je bio skoro uvijek smrtonosan. Najlogi¢nije objasnjenje naziva ,,carski*
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potjece iz 7. stoljeca, za vrijeme vladavine Nume Pompilija, kada je donesen zakon, Lex regia,
prema kojem ,,utrobu svake umrle trudnice pri porodu treba zasje¢i ne bi li se pokusalo
osloboditi 1 spasiti cedo“. Kasnije je ovaj zakon bio poznat pod nazivom Lex caesarea koji
potjece od latinske rije¢i caedare $to znaci rezati. Samom latinskom nazivu sectio caesare, koji
u doslovnom prijevodu znaci izrezano rezanje, pridruzen je hrvatski naziv carski rez (50).

Povijesno gledajuci postoje tri vremenska razdoblja pojave carskog reza. Nakon prvog,
mitoloSkog razdoblja, slijedi novi vijek koji obuhvaca razdoblje od 1500. do 1876. godine. Tada
se, po prvi put, izvode operacije na zivoj trudnici koje su uspjesno spasile zivot majke i djeteta.
Ovo razdoblje obiljeZeno je visokom stopom smrtnosti majki koje su umirale zbog septicne
infekcije ili iskrvarenja kao posljedice loSeg poznavanja kirurskih tehnika i sterilizacijskih
postupaka. Prvi zabiljezeni uspjesni carski rez u svijetu izveo je J. Trautmann 1610. godine, a
na naSim podrucjima prvi carski rez izveo je vojni kirurg u Osijeku 1694. godine. Tijekom
tre¢eg razdoblja dolazi do evolucije carskog reza zbog tehnickog usavrSavanja zahvata. Talijan
E. Porro 1876. godine uvodi radikalnu ideju histerektomije s obostranim odstranjenjem jajnika
1 jajovoda, radi smanjenja mortaliteta majki zbog iskrvarenja. Kasnije su, Kehrer 1 Sanger,
utvrdili da je amputacija maternice nepotrebna te uvode metodu Sivanja maternice u dva sloja.
Tako je nastao tzv. Sangerov ili klasi¢ni carski rez. Znacajan doprinos u razvoju kirurSke
tehnike carskog reza imao je J. Pfannenstiel, koji je predlozio metodu transverzalne incizije
maternice (50).

Tijekom 20. stoljeca provode se brojna eksperimentalna istrazivanja za daljnji kirurski,
anestezioloski 1 mikrobioloski napredak s ciljem smanjenja perioperacijskih i postoperacijskih

komplikacija (50).

1.2.2. Incidencija carskog reza u Republici Hrvatskoj i svijetu

Carski rez je jedna od najizvodenijih operacija u Zena diljem svijeta. Stopa carskog reza
znacajno se razlikuje izmedu i unutar zemalja. Prema podacima SZO, globalna procjena stope
iznosi oko 15 %, u rasponu od 3, 5% u Africi do 29, 2% u Latinskoj Americi 1 Kolumbiji (54).
Tijekom posljednjih 50 godina, u razvijenim i nerazvijenim zemljama, zabiljeZen je porast broja
porodaja dovrSenih carskim rezom u Zena svih dobnih skupina, rasa i gestacijske dobi. Tako se
1950 — ih godina u SAD — u samo 5 % porodaja dovr$avalo carskim rezom, a do 2011. godine
taj broj je porastao na 30 %. Danas stopa carskog reza u SAD — u iznosi 32, 2 % , a u Europi

25 % . Udio carskog reza, kao nac¢ina dovrSetka porodaja, u kontinuiranom je porastu koji se
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visSe ne moze povezati iskljuivo s medicinskim indikacijama. Smatra se da je carski rez
postupak gotovo bez rizika s posljedicnim povecanjem broja carskih rezova na zahtjev majke
(50-52,54).

Prema podatcima Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo (HZJZ), Hrvatska prati trendove
i biljezi porast broja carskih rezova, ali je ispod europskog prosjeka. 1981. godine ucestalost je

iznosila 1, 7% , 1998. godine 8, 7 % , 2005. godine 16, 3 %, a 2017. godine 24, 9 % (55).

1.2.3. Operacijske tehnike kod carskog reza

1.2.3.1. Standardna operacijska tehnika (Pfannenstiel)

Danas se oko 90 % ginekoloskih operacija izvodi standardnom tehnikom reza trbusne
stijenke tzv. rez prema Pfannenstiel — u (Kerr — u, Pfannenstiel — Kerr — u ili pubi¢ni rez). Rijec¢
je o suprapubi¢nom transverzalnom rezu koze koji se nastavlja lateralno prema spina iliaca
anterior superior 1 zavrsava 2 — 3 cm medijalno od nje. Veli¢ina reza obi¢no iznosi otprilike
14 cm, ali se moze dodatno prosiriti u slu¢aju potrebe za boljim pregledom male zdjelice. Nakon
incizije koze, radi se poprjecni rez fascija, misica i parijetalne potrbusnice kako bi se pristupilo
maternici u podru¢ju donjeg uterinog segmenta. Kod ove metode potrebno je zatvoriti trbusnu
stijenku Sivanjem u svim slojevima, ukljucujuéi potkozje i1 peritonej koji se Sivaju pojedinacnim
ili produZznim Savovima svaki u jednom sloju. Ovakva vrsta Sivanja smanjuje mogucnost
rupture stijenke maternice pri kasnijem vaginalnom porodaju i ima bolji estetski uc¢inak. Osim
toga, smatra se da je poprjecni rez povezan s manje izrazenom postoperativnom boli i s rjedom

pojavom kile (51,56,57).

1.2.3.2. Klasi¢ni carski rez

Klasi¢ni ili korporalni carski rez najstarija je kirurSka tehnika koja se danas rijetko
koristi. Jedino kod poprjecnog polozaja djeteta kada je vodeca Cest rame ili kada je pristup
donjem uterinom segmentu onemogucen zbog predleze¢eg mioma ili raka cerviksa. Ova
metoda podrazumijeva rez fundusa maternice u medijalnoj liniji gdje je muskulatura najdeblja.
Veliki je broj komplikacija povezan s ovom kirurSkom tehnikom. Kao posljedica, snaznih
kontrakcija miometrija u cetvrtom porodajnom razdoblju, rez otezano zarasta i Ceste su

infekcije (51,57).
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1.2.3.3. Operacijska tehnika carskog reza prema Misgav — Landachu

Misgav — Landach tehnika je najnovija kirurSka tehnika carskog reza. RijeC je o
modifikaciji Joel — Cohen metode, a u klini¢ku praksu ju je uveo M. Stark. Joel — Cohen tehnika
je prva modifikacija standardne operacijske tehnike po Pfannenstiel — u, pri kojoj se radi tupa
poprjecna incizija trbuSne stijenke 5 cm iznad preponske simfize bez Sivanja potrbusnice i
potkozja, sa Sivanjem perimetrija i misic¢ja zajedno u jednom sloju (51). Ova kirurska metoda
vrlo je atraktivna zbog svoje jednostavnosti za razliku od Pfannenstiel tehnike. Takoder, dobar
je primjer kirur§kog minimalizma zbog kraéeg trajanja zahvata, manje traume tkiva, brzeg

oporavka i manje postoperativne boli (57,58).

1.2.4. Komplikacije carskog reza

Carski rez je kirurSki zahvat s brojnim mogué¢im komplikacijama kako za majku, tako i
za dijete. NajceSce intraoperativne ili akutne komplikacije su anestezioloSke, zatim kirurske, u
koje spadaju ozljede organa, uterocervikalne laceracije s krvarenjem i atonija maternice.
Ucestalost ovih komplikacija krece se izmedu 12 1 15 %, a operativni rizici tijekom elektivnog
carskog reza su upola manji u odnosu na rizike povezane s hitnim carskim rezom. Takoder,
Ceste su i postoperativne komplikacije, koje ukljucuju postoperativnu bol, infekciju trbusnog
reza, endometritis, miometritis i tromboembolijske bolesti. U usporedbi sa spontanim
vaginalnim porodajem, porodaj carskim rezom povezan je s povecanim morbiditetom i

mortalitetom majki i novorodencadi (52,59).

1.2.4.1. Maternalni morbiditet i mortalitet kod carskog reza

Carski rez je rizicna operacija jer stopa smrtnosti majki iznosi 0,022 % te je pet puta
veca nego nakon vaginalnog porodaja (0,004 %). Osim toga, maternalni mortalitet je izrazeniji
kod hitnog carskog reza u odnosu na elektivni carski rez. Polovica smrtnih slucajeva povezana
je s intraoperativnim komplikacijama, dok je druga polovica rezultat komplikacija koje su
uzrokovale indicirani hitni carskog reza, kao preeklampsija, pluéna embolija, embolija

amnionske tekucine i krvarenje (59).
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1.2.4.1.1. Infekcije kirurske rane

Infekcija kirurske rane je najces¢a komplikacija carskog reza koja se javlja tijekom
prvih deset dana nakon porodaja. Obi¢no se manifestira crvenilom okolne koZze, bolnoscu,
ponekad s gnojnim iscjetkom i povisenom tjelesnom temperaturom. Pobolj$ani higijenski
uvjeti, sterilni postupci i profilakticka primjena antibiotika, koja se daje svim trudnicama prije
carskog reza, smanjili su ucestalost infekcije s 85 % na 5 %. NajceSc¢e koriSteni antibiotici su

ampicilin i cefalosporini I. generacije (59).

1.2.4.1.2. Endometritis

Endometritis je upala sluznice maternice koja se obicno javlja tri dana poslije porodaja.
Klini¢ki se ocituje optom slabosc¢u, bolno osjetljivom maternicom i vru¢icom (temperatura
veca od 38 °C izmjerena u dva puta unutar 24 sata), a laboratorijski nalazi ukazuju na akutnu
infekciju s leukocitozom uz skretanje u lijevo te porast koncentracije C reaktivnog proteina
(CRP). Gotovo uvijek infekcija nastaje ascedentnim putem i uzrokovana je bakterijama. Medu
najceSc¢e uzrocnike ubrajaju se beta — hemoliticki streptokok grupe B, stafilokoki na kozi 1
Escherichia coli. LijeCenje ukljucuje higijensko - dijetetske mjere, simptomatsko lijecenje
(analgetici, antipiretici) i primjenu antibiotika, cefalosporina III. generacije ili antibiotika

sirokog spektra (klindamicin, aminoglikozidi) (59).

1.2.4.1.3. Atonija uterusa

Atonija maternice se definira kao neadekvatna kontrakcija maternice u tre¢em
porodajnom razdoblju. Kontrakcija i relaksacija miometrijskih vlakana nakon porodaja su
vazne radi kompresije vaskulature maternice te posljedi¢no za zaustavljanje protoka krvi od
800 ml/min u posteljici. Atonija maternice uvelike doprinosi stopi maj¢inog mortaliteta jer je
najces¢i uzrok postporodajnog krvarenja. Njezina ucestalost iznosi 35,7 %, a rjeda je kod
elektivnog carskog reza nego hitnog. Procjena ¢imbenika rizika je kljucna u identifikaciji zena
s povecanim rizikom od atonije uterusa, ¢ime je omoguceno uvodenje preventivnih metoda,
porodaj na mjestima s dostupnim transfuzijskim i anestezioloskim uredajima te aktivno vodenje

trece faze porodaja koje ukljucuje upotrebu uterotonika, rano stezanje pupkovine i kontroliranu
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trakciju pupcane vrpce. Ako se radi o obilnom, vitalno ugrozavajuéem krvarenju, koje ne

prestaje na konzervativne metode, indicirana je laparotomija i1 histerektomija (60).

1.2.4.14. Tromboembolijski incidenti

Trudnoca i postporodajno razdoblje su obiljezeni hiperkoaguabilnosti krvi s posljedicno
povecanim rizikom od tromboembolije, koja je jedan od vodecih uzroka smrti majke u
razvijenim zemljama.

Duboka venska tromboza (DVT) je tri do pet puta ¢eS¢a nakon porodaja carskim rezom
nego vaginalnim putem. Obi¢no su zahvacene vene donjih ekstremiteta i/ili vene zdjelice.
Klini¢ki se manifestira jednostranim otokom, crvenilom i1 bolnosS¢u te su palpabilne vene
zadebljane, tvrde i vrpcastog oblika Sto ukazuje na upalnu reakciju. DVT moze napredovati u
plué¢nu emboliju ako se ne lijeci.

Americko drustvo lije¢nika za bolesti prsnog kosa (engl. The American College of Chest
Physicians) dijeli trudnice, koje idu na carski rez, u tri kategorije s obzirom na postojanje rizika
za razvoj tromboembolijskog incidenta. U prvu skupinu se ubrajaju Zene bez dodatnih
¢imbenika rizika za DVT osim postpartalnog stanja i operativnog porodaja, a tretman za njih
ukljucuje samo pregled u ambulanti. Za drugu skupinu, Zene s jednim dodatnim ¢imbenikom
rizika, preporuca se farmakoloska profilaksa, heparinom niske molekularne tezine, i mehanicka
kompresija. Takoder, u trudnica s najviSe ¢imbenika rizika treba provoditi farmakolosku 1
mehanicku profilaksu. FarmakoloSku terapiju treba ukinuti barem 24 sata prije planiranog

carskog reza i nastaviti Sest do 12 sati nakon porodaja (59,61).

1.2.4.2. Fetalni morbiditet i mortalitet kod carskog reza

Elektivni carski rez je povezan s pove¢anjem ukupne stope neonatalne smrtnosti, ali
smanjenjem ukupne stope perinatalne smrtnosti. U SAD — u, rizik za neonatalni mortalitet
nakon carskog reza, elektivnog i1 hitnog, skoro dva puta vec¢i u usporedbi s vaginalnim
porodajem. Takoder, stopa neonatalnog morbiditeta varira ovisno o na¢inu porodaja pri ¢emu
je u dojencadi rodene carskim rezom veca vjerojatnost da ¢e se razviti RDS i pluéna
hipertenzija.

S obzirom da je carski rez indiciran u slu¢ajevima nepravilnih stavova ili ve¢eg djeteta
radi prevencije porodajne traume, povecan je rizik od ozljede vodece Cesti djeteta skalpelom,
frakture lubanje i dugih kostiju s ozljedama perifernih zivaca. Ucestalost ovih ozljeda nije Cesta
i rijetko je potrebno kirursko zbrinjavanje.
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Djeca porodena carskim rezom imaju vecu vjerojatnost niske APGAR ocjene vitalnost
u odnosu na djecu porodenu prirodnim putem. To je posljedica tehnicke izvedbe same operacije

1 anestezije ili loSeg opCeg stanja djeteta prije zahvata Sto je indiciralo kirurski zahvat (62,63).

1.2.4.3. Podjela na elektivni i hitni carski rez

Carski rez se moze raditi kao elektivni ili hitni zahvat.

Elektivni carski rez je planirani kirurski zahvat koji se obavlja prije pocetka trudova 1
nakon preoperativne pripreme kako bi se osigurala najbolja kvaliteta opstetricke, anesteticke,
neonatalne i medicinske usluge. Anamneza, klini¢ki pregled i laboratorijska obrada provode se
podobnije i redovitije. Porodni¢ar trudnici treba objasniti indikacije zahvata, sve prednosti i
moguce komplikacije. Na taj nacin, trudnica se moZze na vrijeme psihicki i fizicki pripremiti za
operaciju. Prethodni carski rez i fetalna makrosomija su najcesce indikacije za elektivni carski
rez.

Hitni carski rez je kirurSki zahvat koji nije planiran te se izvodi zbog pojave
komplikacija koje akutno ugrozavaju zivot majke i/ili djeteta u trudno¢i ili tijekom prethodno
zapocetog porodaja. NajceSc¢e se radi o fetalnom distresu ili krvarenju. Hitni carski rez ima
znacajno vise fetalnih komplikacija nego elektivni carski rez zbog brzine i hitnoce izvodenja
zahvata. Takoder, incidencija hitnog carskog reza je ve¢a u odnosu na elektivni kao posljedica
nedovoljne prenatalne skrbi i loSeg sustava usmjeravanja trudnica. Rano prepoznavanje i
upucivanje majki za koje se pretpostavlja da ée imati carski rez, moze smanjiti ucestalost hitnog

carskog reza i fetalnih komplikacija (64).

1.3. Modalitet prijevremenog porodaja

1.3.1. Vaginalni porodaj vs. carski rez u prijevremenom porodaju

Vode se brojne rasprave o optimalnom nacinu dovrSenja prijevremenog porodaja.
Smatra se da planirani carski rez u PP moze biti protektivan i da moze sprijeciti potrebu za
intrapartalnom hitnom operacijom s povezanim komplikacijama, ali takoder, moze biti prili¢no
traumatican te povezan s visokim morbiditetom za majku i plod. Optimalan nacin porodaja
nedonoscadi s cefali¢nom ili kefaliénom prezentacijom ostaje kontroverzan.

Cochrane studija (2012.) nije dokazala prednost carskog reza naspram vaginalnom

porodaju te je pokazala da nema razlike u stopi neonatalne asfiksije, RDS i APGAR zbroja u
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petoj minuti s obzirom na ocjenu fetalnog rasta. Takoder, kasnije je utvrdeno da nedonoscad
gestacijske dobi izad 34. tjedna imaju puno bolji ishod ako su porodena vaginalnim putem, za
razliku od nedonosc¢adi ranije dobi u kojih nema razlike. Osim toga, carski rez u prijevremenim
trudnoc¢ama posebno je problemati¢an s obzirom na kirurSku tehniku. U ranijoj gestacijskoj
dobi, donji segmenti uterusa nisu u potpunosti formirani te je potrebno napraviti vertikalni rez
u gornjem dijelu maternice. Tada se mogu javiti daljnje komplikacije koje ukljucuju povecan
gubitak krvi 1 povecan rizik od rupture maternice u kasnijoj trudnoc¢i. Unato¢ tome, incidencija
carskog reza konstantno raste bez obzira na dob trudnoce. Anomalije stava, polozaja,
prezentacije 1 drzanja fetusa ¢eS¢e su u prijevremenim trudno¢ama te doprinose povecanju
incidencije carskog reza.

Vaginalni porodaj je optimalni nacin dovrsetka porodaja u slu¢aju izostanka indikacija,
a to se odnosi 1 na nedonoSene trudno¢e. NedonoSenost nije indikacija za carski rez. Stoga bi
konacna odluka o nacinu dovrSetka porodaja trebala biti objektivna, uzevsi u obzir sve
indikacije, kontraindikacije i potencijalne komplikacije, kako bi ishod porodaja bio bolji

(65,66).
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2. CILJ ISTRAZIVANJA



2.1. Cilj istrazivanja

Osnovni cilj ovog istraZzivanja je istraziti ucestalost dovrSetka jednoplodovih

nedonosenih trudnoca izmedu 28. i 31.7%7 tjedna gestacije carskim rezom te utvrditi povezanost

biranog nac¢ina dovrsetka trudnoce s osnovnim obiljezjima majke i novorodencadi.

2.2. Hipoteze

1.

U istrazivanom razdoblju incidencija prijevremenog porodaja nije se znacajno
promijenila.

Incidencija carskog reza kod prijevremenog porodaja nije se znacajno mijenjala u
istrazivanom razdoblju.

Primijecen je porast ucestalosti carskog reza kod teske nedonoSenosti.

U slucaju prijevremenog porodaja nize dobi trudnoc¢e veci je udio porodaja dovrSenih
carskim rezom.

Prvorotkinje ¢esce prijevremeno radaju carskim rezom u usporedbi s viserotkinjama.
Udio carskog reza veéi je u novorodencadi s nizom APGAR ocjenom vitalnosti
(APGAR < 8).

Udio carskog reza vec¢i je u nedonoscadi sa snizenom vrijednosti pH iz arterijske krvi
pupkovine.

Incidencija carskog reza je veca uz prisutnost poremetnji trudnoce.
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3. MATERIJALI I METODE



3.1. Eti¢ka nacela

Tijekom i nakon istrazivanja Stite se prava i osobni podatci ispitanika u skladu sa
Zakonom o zastiti prava bolesnika (NN169/04, 37/08) i Zakonom o provedbi Opée uredbe o
zastiti podataka (NN 42/18), a istrazivanje je uskladeno s odredbama Kodeksa lije¢nicke etike
1 deontologije (NN55/08, 139/15) te pravilima HelsinSke deklaracije WMA 1964-2013. Eticko
povjerenstvo KBC-a Split, studiju naslovnog istrazivanja odbrilo je rijeSenjem br. 2181-
147/0106/M.S.-22-02. Za provodenje istrazivanja nije potreban obrazac Informiranog pristanka

za ispitanike.

3.2. Organizacija studije
Provedena je retrospektivna studija koja je prema ustroju kvalitativna, a po intervenciji
1 obradi podataka deskriptivnog tipa. Podatci su dobiveni popisnom metodom iz Radaonskog

protokola Klinike za Zenske bolesti i porode Klini¢kog bolni¢kog cetntra Split.

3.3. Ispitanice

Prvi dio istrazivanja ukljuCuje sve rodilje i novorodencad iz svih porodaja i
prijevremenih porodaja u Klinici za Zenske bolesti i porode Klini¢kog bolnickog centra Split u
razdoblju od sijecnja 2015. do prosinca 2021. godine.

Drugi dio istrazivanja ukljucuje sve trudnice i novorodencad iz jednopolodovih
prijevremenih porodaja vrlo niske gestacijske dobi (28 — 317 tjedna) tijekom sedmogodisnjeg
razdoblja (2015. — 2021. godine) te su iz istrazivanja isklju¢ene viseplodove trudnoce,
mrtvorodena i malformirana nedonoScad.

Prikupljeni su podatci o nacinu dovrSetka trudnoce, koji se definira kao vaginalni
porodaj ili carski rez, i navrSenim tjednima trudnoce u kategoriji vrlo niske gestacijske dobi (28
— 31797 tjedana) prema podijeli Svjetske zdravstvene organizacije. Dob trudnoée se prikazuje
kao navrSeni tjedni od prvog dana posljednje menstruaciji koji su korigirani prema
ultrazvuénom nalazu iz prvog tromjesecja ako je razlika veca od tjedan dana. Promatrana su
osnovna obiljeZja majki kao Sto su Zzivotna dob i paritet. Paritet majki podijeljen je na
prvorotkinje i viSerotkinje. Prikupljeni su podatci o naj¢es¢im poremetnjama trudnoce
(dijabetes melitus tip 1, gestacijski dijabetes melitus, HELLP sindrom, preeklampsija,
hipertenzija u trudno¢i, kolestaza, fetalni zastoj u rastu). Promatrana obiljezZja novorodencadi

su spol, porodajna masa (g), porodajna duljina (cm), APGAR zbroj u prvoj minuti i pH
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vrijednost arterijske krvi pupkovine. Porodajna masa je izmjerena neposredno nakon rodenja
na vagi (Libela Celje, Slovenija) 1 zaokruzena na najblizu 50 gramsku vrijednost. Duljina
novorodencadi se mjeri u formacijskom koritu te je zaokruzena na vrijednost najblizeg

centimetra.

3.4. Opis istraZivanja

U prvom dijelu istrazivanja analiziraju se podaci dobiveni iz Radaonskog protokola o
svim jednoplodovim i viseplodovim porodajima, prijevremenim porodajima i nacinu dovrSetka
trudnoce na Klinici za Zenske bolesti i porode KBC — a Split u razdoblju izmedu 2015. 1 2021.
godine. Cilj je istraziti incidenciju ukupnog broja prijevremenog porodaja, pojedinih kategorija
prijevrmenog porodaja prema podjeli Svjetske zdravstvene organizacije te istraziti stopu
carskog reza.

U drugom, glavnom, dijelu istrazivanja analiziraju se podatci samo probranih trudnoca
Sto ukljucuje samo trudnice i novorodencad iz jednoplodovih prijevremnih porodaja vrlo niske
gestacijske dobi (28. — 31.7%7 tjedna) uzimajuéi u obzir kriterije iskljutenja. Cilj je istraziti
ucestalost carskog reza kod teske nedonosSenosti te utvrditi povezanost biranog na¢ina dovrsetka

trudnoce s osnovnim obiljezjima majke i novorodencadi.

3.5. Statisticka obrada podataka

Sve potrebne statisticke analize dobivenih podataka su napravljene s programom
MedCalc prilagodenim za sucelje Windows, verzije 19.1.2. (MedCalc Software, Ostend,
Belgija). Kvalitativne varijable su prikazane u obliku cijelih brojeva i postotaka (N, %), a za
procjenu statistiCkih razlika se koristio hi-kvadrat test i Fisherov egzaktni test. Takoder,
kvantitativne varijable su prikazane u obliku srednje vrijednosti i standardne devijacije, kao 1
medijana i interkvartilnog raspona, ovisno o rezultatu normalnosti distribucije podataka
procijenjene D'Agostino-Pearson testom. Tako su se razlike izmedu varijabli s normalnom
distribucijom procjenjivale t-testom za nezavisne uzorke, dok su se vrijednosti APGAR
indeksa, koji nije imao normalnu distribuciju podataka, procjenjivale Mann-Whitney U testom.

Statisticka znacajnost u ovom istraZivanju je postavljena na P<0,05.
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4. REZULTATI



4.1. Analiza modaliteta dovrSetka trudnocée kod svih porodaja i prijevremenih porodaja

U razdoblju od 1. sije¢nja 2015. do 31. prosinca 2021. u KBC — u Split zabiljeZeno je
29 980 porodaja. Ukupan broj porodaja minimalno se mijenjao tijekom ispitivanog razdoblja
uz blagi pad 2020. godine (N=4172). Najveéi broj porodaja je zabiljezen 2021. godine
(N=4410) (Slika 1.).
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Slika 1. Raspodjela ukupnog broja porodaja u ispitivanom razdoblju

Na Slici 2. prikazana je raspodjela porodaja s obzirom na nacin dovrsetka trudnoce.
Tijekom promatranog razdoblja, ucestalost porodaja dovrSenih carskim rezom postupno je
rasla. Godine 2015. zabiljezena je najniza incidencija carskog reza (N=1022, 24,1 %) dok je

2021. godine iznosila 32,7 % (N=1442).
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Slika 2. Raspodjela porodaja u ispitivanom razdoblju s obzirom na nacin dovrSetka trudnoce

U promatranom sedmogodiSnjem razdoblju, ukupan broj svih jednoplodovih i
viSeplodovih prijevremenih porodaja iznosio je 1953. Ukupan broj svih prijevremenih porodaja
neznatno se mijenjao tijekom ispitivanog razdoblja. Najvise ih je bilo 2017. godine (N=315), a

najmanje 2015. godine (N=264) (Slika 3.).
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Slika 3. Prijevremeni porodaji u ispitivanom razdoblju
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Slika 4. prikazuje raspodjelu svih prijevremenih porodaja s obzirom na nac¢in dovrsetka
trudnoce. Tijekom cijelog promatranog razdoblja, ucestalost porodaja dovrSenih vaginalnim
putem veca je nego ucestalost porodaja dovrSenih carskim rezom. Najveca razlika u modalitetu
dovrsetka porodaja zabiljezena je 2015. godine kada je udio carskog reza iznosi 30,7 %, a udio
vaginalnog porodaja 69,3 %. Ta se razlika, tijekom ispitivanog razdoblja, postupno smanjivala,
anajmanja je bila 2018. godine kada se stopa carskog reza (50,6 %) 1 vaginalnog porodaja (49,4
%) gotovo izjednacila. Stopa carskog reza kod PP nije se znacajno mijenjao. NajviSa incidencija

zabiljeZena je 2018. godine (49,4 %), a najniza 2016. 1 2021. godine kada je bila jednaka (40,5

%)
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Slika 4. Raspodjela prijevremenih porodaja u ispitivanom razdoblju s obzirom na nacin

dovrsetka trudnoce

Raspodjela svih jednoplodovih i viseplodovih prijevremenih trudno¢a prema stupanju
nedonosSenosti prikazuje Slika 5. Tijekom promatranog razdoblja, najmanji broj PP bio je u
kategoriji ekstremno niske gestacijske dobi izmedu 22. i 27."%7 tjedna (ekstremna

nedonosenost), a najveéi u dobi od 32.-36.7%7 tjedna (umjerena i blaga nedonosenost).
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Slika 5. Raspodjela prijevremenih porodaja u ispitivanom razdoblju s obzirom na stupanj

nedonesenosti

Slika 6. Prikazuje incidenciju carskog reza kao metode dovrSetka prijevremenog
porodaja s obzirom na gestacijsku dob. U svim promatranim godinama, udio carskog reza
najveéi je u kategoriji prijevremenog porodaja vrlo niske gestacijske dobi (28 — 31797 tjedna)
¢ija je incidencija blago rasla uz iznimku 2017. godine (55,6 %) 1 2019. godine (53,7 %) kada
je doslo do pada u odnosu na prethodnu godinu. Najveéi udio carskog reza kod teske
nedonoSenosti zabiljeZen je 2021. godine (87,5 %). Takoder, u€estalost carskog reza postupno
se povecavala kod umjerene i blage nedonosenosti (32 — 36" tjedna) te je 2021. godine (58,5
%) najveca zabiljezena. U kategoriji prijevremenog porodaja ekstremno niske dobi gestacije
(22 — 2797 tjedna) udestalost carskog reza nije se zna¢ajno mijenjala tijekom ispitivanog

razdoblja.
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Slika 6. Raspodjela prijevremenih porodaja u ispitivanom razdoblju s obzirom na udio carskog

reza kao metode zavrSetka trudnoce
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4.2. Analiza modaliteta dovrSetka jednoplodovih nedonosenih trudno¢a izmedu 28. i

31.7%7 tjedna gestacije

U razdoblju od 1. sijecnja 2015. do 31. prosinca 2021. godine u KBC — u Split, od
ukupnog broja jednoplodovih prijevremenih porodaj izmedu 28. i 31.7%7 tjedna trudnode,
carskim rezom su dovrSena 144 (59,8 %) porodaja, a vaginalnim putem 97 (40,2 %) porodaja.

Carski rez je ve¢ ranije imala 21 ispitanica, dok je hitni carski rez bio ucinjen u ukupno 107

rodilja (Slika 7.).

Vaginalni porod
40,2%

Carski rez
59,8%

Slika 7. Raspodjela prijevremenih poroda s obzirom na nacin zavrSetka trudnoce u ispitivanoj

populaciji

Slika 8. prikazuje raspodjelu na¢ina dovrsetka jednoplodovih prijevremenih trudnoca s
obzirom na ispitivane godine u ukupnoj populaciji. Statistickom analizom nije pronadena
razlika u ucestalosti nacina dovrSetka trudnoc¢e (P=0,635). U 2015. godini, od ukupnog broja
prijevremenih porodaja, carskim rezom su dovrSena 22 (59,5 %) prijevremena porodaja dok je
vaginalnim putem dovrSeno 15 (40,5 %) prijevremenih porodaja. Tijekom promatranog

razdoblja, ucestalost carskog reza se postupno povecavala do 2018. godine, kada je iznosila
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67,4 % (N=29), uz iznimku 2017. godine kada je doslo do blagog pada (55,6 %). Iduc¢e dvije
godine udio carskog reza nastavio se smanjivat do 2021. kada je porastao na 75%. Tijekom
cijelog promatranog razdoblja, ucestalost carskog reza kod teske nedonoSenosti je veca nego
ucestalost prodaja vaginalnim putem. Najveca razlika u modalitetu dovrSetka porodaja bila je

2021. godine. Tada je napravljeno 75 % carskih rezova i 25 % vaginalnih porodaja.
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Slika 8. Raspodjela nacina dovrSetka poroda s obzirom na ispitivane godine u ukupnoj
populaciji

* hi-kvadrat test

Raspodjelu nac¢ina dovrsetka prijevremene trudnoce s obzirom na gestacijsku dob
prikazuje Slika 9. Statisticki znacajna razlika modaliteta dovrSetka jednoplodovih
prijevremenih porodaja vrlo niske gestacijske dobi s obzirom na navrSeni tjedan gestacije nije
pronadena upotrebom hi-kvadrat testa (P=0,149). Tijekom promatranih godina, najmanje
prijevremenih porodaja bilo je u gestacijskoj dobi od 2977 tjedana (N=48; 19,9%), a najvise u
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dobi od 3177 tjedna (N=72; 29,9%). Udio dovrsenih prijevremenih porodaja carskim rezom
najvisi je takoder, u 3177 tjednu (69,4 %) te je duplo veéi od udjela prijevremenih porodaja

dovrSenih vaginalnim putem.

P=0,149"
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® Vaginalni porod (N=97)  m Carski rez (N=144)

Slika 9. Raspodjela na¢ina dovrsetka poroda s obzirom na tjedne gestacije u ukupnoj populaciji

* hi-kvadrat test

Osnovne karakteristike i komorbiditeti majki s obzirom na nacin dovrsetka porodaja
navedeni su u Tablici 1. Postoji statisticki znaCajna razlika u dobi majki koje su radile
vaginalnim putem i carskim rezom (30,02 + 5,6 vs. 31 £ 5,2; P=0,024) dok razlika u paritetu
majki nije znacajna (P=0,082). Analizom dostupnih podataka pronadena je statisticki znac¢ajna
razlika u modalietu dovrSetka porodaja u Zena koje su tijekom trudnoce razvile simptome
hipertenzije (P=0,017), preeklampsije (P<0,001) i HELLP sindroma (P=0,018). Carski rez je
¢eS¢e birani nacin dovrsetka trudnoce kod Zena s navedenim simptomima. Takoder, statisticki
znacajna razlika u produljenom postporodajnom krvarenju (P=0,063) nije pronadena s obzirom

na nac¢in dovrSetka porodaja. Fetalni zastoj u rastu ¢es¢i je u slucaju carskog reza (20,1 %) te
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postoji znacajna razlika s obzirom na nac¢in dovrSetka porodaja (P<0,001). Kod nekih ostalih
bolesti, koje su svojstvene trudno€i, nije pronadena statistiCki znacajna razlika u nacinu
dovrSetka jednoplodovih prijevremenih porodaja, a to su gestacijski dijabetes (P=0,650),
Se¢erna bolest tip 1 (P=0,411), eklampsija (P=0,244), kolestaza (P=0,223) i trombofilija
(P=0,622).

Tablica 1. Osnovne karakteristike i komorbiditeti majki s obzirom na nac¢in dovrSetka poroda

Vaginalni porod  Carski rez Ukupno

Parametar (N=97) (N=144)  (N=241) P
Dob (godine) 30,02 £5,6 31,6+5,2 31,054 0,024
Paritet

Prvorotkinje 49 (50,5) 89 (61,8) 138 (57,3) 0.082

Viserotkinje 48 (49,5) 55 (38,2) 103 (42,7) ’

Komorbiditeti majke

Gestacijska Secerna bolest 1(1,0) 4(2,8) 5(2,1) 0,650
Seéerna bolest tipa 1 0 (0,0) 1(0,7) 1(0,4) 0,411
Fetalni zastoj u rastu 5(5,2) 29 (20,1) 34 (14,1) <0,001
Hipertenzija 1(1,0) 12 (8,3) 13 (5,4) 0,017
Preeklampsija 2(2,1) 25(17,4) 27 (11,2) <0,001
Eklampsija 0 (0,0) 2(1,4) 2 (0,8) 0,244
HELLP sindrom 0 (0,0) 8 (5,6) 8(3,3) 0,018
Kolestaza 1(1,0) 0 (0,0) 1(0,4) 0,223
Trombofilija 3(3,3) 32,1 6 (2,5 0,622
Predlezeca posteljica 0(0,0) 32,1 3(1,2) 0,275
Oligohidramnij 2(2,1) 9(6,2) 11 (4,6) 0,207
Polihidramnij 22,1 5(3.9) 7(2,9) 0,704
Hipotireoza 33,1 5(3.5) 8(3,3) 0,998
Hipertireoza 1(1,0) 4(2,8) 5(2,1) 0,650
Prijevremeno prsnuce vodenjaka 27 (27,8) 35(24,3) 62 (25,7) 0,539
Produljeno krvarenje 6 (6,2) 2(1,4) 8(3,3) 0,063

HELLP- Haemolysis, Elevated Liver enzymes, Low Platlet count
Podaci su prikazani kao N (%) ili kao srednja vrijednost + SD
* hi-kvadrat test / Fisherov egzaktni test / t-test za nezavisne uzorke
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Slika 10. prikazuje antropometrijske znacajke novorodencadi s obzirom na nacin
dovrSetka porodaja. Nedonoscad porodena vaginalnim putem imaju znacajno vecu porodajnu
masu u usporedbi s novorodencadi porodene carskim rezom (1633,39 + 704,4 g vs. 1373,75 +
508,3 g; P=0,001) (Slika 10A). Osim toga , pronadena je statistiCki znacajna razlika u
porodajnoj duljini nedonos¢adi porodene vaginalnim putem i carskim rezom (41,13 + 4,69 cm

vs. 38,88 + 3,77 cm; P<0,001) (Slika 10B).
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Slika 10. Porodajna masa (A) i porodajna duljina (B) u nedonesene djece s obzirom na nacin
zavrsetka poroda

* t-test za nezavisne uzorke

Osnovne karakteristike djece s obzirom na modalitet dovrSetka prijevremenog porodaja
prikazane su u Tablici 2. Unutar cijele promatrane skupine nedonos€adi nije pronadena
statistiCki znacajna razlika medu djecom rodene vaginalnim putem i carskim rezom s obzirom
na spol (P=0,776). Koriste¢i hi-kvadrat test pronasli smo znacajnu razliku u izmjerenoj
vrijednosti pH krvi pupcane arterije nedonosc¢adi s obzirom na nacin dovrSetka trudnoce
(P=0,008). Kod novorodencadi porodene vaginalnim putem pH vrijednost pupkovine je veca
nego kod novorodencadi porodene carskim rezom (7,35 + 0,1 vs. 7,30 £0,11). Udio

novorodencadi sa snizenom vrijednosti pH ve¢i je kod carskog reza.
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Tablica 2. Osnovne karakteristike djece s obzirom na nac¢in dovrSetka poroda

Parametar Vaginalni C?Z;kl Ukupno P’
porod (N=97) "y (N=24D)
Spol
Muski 53 (54,6) 76(528) 129(535)
Zenski 44 (45,4) 68 (472) 112(46,5)
Centili (tjelesna tezina) ¥
<5 2(2,5) 19(153)  21(10,3)
5-10 5(6,3) 20 (16,1) 25 (12,3)
10-90 69 (87,3) 80 (64,6) 149 (73,4) 0,022
90-95 2(2,5) 5 (4,0) 7 (3,4)
>95 1(1,3) 0 (0,0) 1(0,5)
pH pupcane arterije® 7,35+0,1 7,30 £0,11 7,32 +0,11 0,008

Podaci su prikazani kao N (%) / srednja vrijednost + SD
* hi-kvadrat test / t-test za nezavisne uzorke
+ nedostatak podataka (vaginalni porod N=79; carski rez N=124)

§ nedostatak podataka (vaginalni porod N=52; carski rez N=90)

Vitalnost novorodencadi po porodaju se ocjenjuje prema APGAR — ovoj ljestvici.
Analizom dostupnih podataka utvrdeno je da je APGAR zbroj znacajno vec¢i kod vaginalnog
prijevremenog porodaja nego kod carskog reza (P=0,031). SrediSnja vrijednost, medijan
APGAR zbroja kod porodaja vaginalnim putem iznosi 7 (interkvartilni raspon 5 — 8) dok kod

porodaja carskim rezom iznosi 6 (interkvartilni raspon 5 — 7) (Slika 11.).
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APGAR INDEKS

M Vaginalni porod (N=83) B Carski rez (N=137)

Slika 11. APGAR indeks u nedoneSene djece s obzirom na nacin zavrSetka poroda

* Mann-Whitney U test
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5. RASPRAVA



Prijevremeni porodaj, njegova ucestalost na pojedinim dijelovima svijeta i njegove
posljedice, kako na individualnoj, tako i na globalnoj razini, predmet su istrazivanja brojnih
znanstvenih radova. Razlog tomu je Sto je prematuritet vode¢i uzrok smrti tijekom prvog
mjeseca zivota te znacajno doprinosi dugoro¢nom pobolu ukupne populacije. Prema procjeni
Svjetske zdravstvene organizacije, stopa prijevremenog prodaja u svijetu iznosi 11,1 %, a taj
broj varira medu zemljama u rasponu od 5 % do 18 %. Blenocowe H. 1 sur. u svom istrazivanju
navode da stopa PP konstantno raste u zemljama s pouzdanim podacima (11). Rezultati naseg
istrazivanja pokazuju da se incidencija prijevremenog porodaja u Klinici za Zenske bolesti 1
porode KBC — a Split u razdoblju od 2015. do 2021. godine nije znacajno mijenjala te iznosi
oko 6 — 7 %.

U literaturi postoje brojne podjele prijevremenog prodaja, ali se klasifikacija prema
gestacijskoj dobi pri rodenju smatra referentnim standardom koji se odnosi na neonatalni ishod
1 prognozu, zajedno s porodajnom tezinom. Moutquin JM. i sur. u svom istrazivanju navode da
je stopa prijevremenog porodaja najveéa u razdoblju izmedu 32. i 36.7 tjedna gestacije te u
Kanadi iznosi 85 %. Izmedu 28. i 31.7%7 tjedna stopa prijevremenog porodaja iznosi 10 %, a u
razdoblju manjem od 28 tjedana iznosi 5 % (9). Rezultati naSeg istraZivanja podudaraju se s
prethodno navedenim istrazivanjem. Tijekom promatranog razdoblja, zabiljeZen je najmanji
broj prijevremenih porodaja kod ekstremne nedonoSenosti dok je najveéi bio kod umjerene i
blage nedonosenosti.

U glavnom dijelu provedenog istrazivanja proucavali smo skupinu jednoplodovih
prijevremenih porodaja vrlo niske gestacijske dobi (28 — 3177 tjedna). Osnovna svrha ovog
istrazivanja bila je istraziti uCestalost carskog reza kod teske nedonosenosti u Klinici za Zenske
bolesti i porode u KBC —u Split u razdoblju od 1. sije¢nja 2015. do 31. prosinca 2021. godine.
Tijekom promatranog razdoblja zabiljeZeno je ukupno 241 prijevremeni porodaj izmedu 28. i
31.7%7 tjedna trudnoce. Od toga je 59,8 % porodaja dovrseno carskim rezom, a 40,2 %
vaginalnim putem. Analizom podataka utvrdeno je da je ucestalost carskog reza kod teske
nedonoSenosti ve¢a u odnosu na vaginalni porodaj u svakoj promatranoj godini. Dobiveni
rezultati podudaraju se s podacima iz dostupne literature. Drife J. u svom radu analizira trend
dovrsetka prijevremenih porodaja vrlo niske i ekstremno niske gestacije carskim rezom u
Ujedinjenom Kraljevstvu zbog pretpostavke da planirani carski rez moze biti protektivan kod
nedonoSenosti 1 da moze smanjiti stopu fetalnog i neonatalnog mortaliteta. Navodi da je 2006.

godine incidencija carskog reza u dobi izmedu 28. i 31."%7 tjedna iznosila 69 %. Razlog tako
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visoke ucestalosti carskog reza u teskoj nedonoSenosti moze biti ¢eS¢a pojava anomalija
prezentacije, polozaja, stava 1 drzanja fetusa u toj gestacijskoj dobi (66).

Prema jednoj britanskoj studiji (1993.), udio prijevremenih porodaja dovrsenih carskim
rezom je vecéi u kategorijama nize gestacijske dobi jer smanjuje stopu neonatalne smrtnosti kod
nedonoscadi rodene prije 32. tjedna gestacije ili vrlo male porodajne tezine (< 1500 g) s
kefalicnom prezentacijom (67). Rezultati naseg istrazivanja podudaraju se s navedenom
studijom. Udio porodaja dovrSenih carskim rezom najveci je kod teske nedonoSenost (28. —
31.%%7 tjedana) ¢ija incidencija blago raste tijekom promatranog razdoblja. U ekstremnoj
nedonoSenosti (22. — 27.7%7 tjedana) stopa carskog reza je najmanja te se neznatno mijenja.
Medutim, u drugom dijelu naSeg istrazivanja promatraju¢i samo skupinu jednoplodovih
prijevremenih porodaja vrlo niske gestacijske dobi (28. — 317%7 tjedana) nije pronadena
znacajna razlika u modalitetu porodaja s obzirom na gestacijsku dob. Najvjerojatnije je to
posljedica uske promatrane kategorije odnosno samo jedne kategorije prijevremenog porodaja.
Tijekom promatranog razdoblja u KBC — u Split, najveci broj prijevremenih porodaja bio je u
31. tjednu gestacije (72; 29,9 %), a najmanje u 29. tjednu (48; 19,9 %).

U modernoj perinatologiji vode se brojne rasprave o optimalnom nacinu dovrSetka
prijevremenog porodaja. Cochrane studija iz 2012. godine nije dokazala prednost carskog reza
naspram vaginalnom porodaju (65). Prema NICE smjernicama (engl. National Institute for
Health and Care Excellence), vaginalni porodaj je optimalni nacin dovrsetka trudnoce kada
nema indikacija za carski rez, $to se odnosi i na nedonosene trudnoce (66). Prema preporukama
Svjetske zdravstvene organizacije optimalni udio porodaja dovrSenih carskim rezom je izmedu
10 % 1 15 %. Smatra se da se stopa smrtnosti majke i novorodencadi smanjuje kada stopa
carskog reza u populaciji iznosi priblizno 10 %, a ako je ve¢a od 15 % nema dokaza o smanjenju
mortaliteta. Unato¢ tome, broj porodaja dovrSenih carskim rezom konstantno raste. Tako je u
SAD —u 1950 — ih godina stopa carskog reza iznosila 5 %, 2011. godine 30 %, a danas iznosi
32,2 % (54). Nase istrazivanje pokazuje da KBC Split tijekom sedmogodisnjeg razdoblja prati
trendove porasta ukupne stope carskog reza. Udio porodaja dovrSenih carskim rezom postupno
raste. Godine 2015. incidencija carskog reza iznosila je 24,1 %, a 2021. godine iznosi 32,7 %.
Ove vrijednosti su iznad preporucene stope Svjetske zdravstvene organizacije.

U sljedec¢em dijelu istrazivanja proucavali smo povezanost biranog nacina dovrsetka
trudnoce s obiljezjima majki i novorodencadi.

Analizom prikupljenih podataka uocena je statisticki znacajna razlika u dobi majki koje
su radale vaginalno (30,02 £+ 5,6) i carskim rezom (31 + 5,2). Starija zivotna dob majke

povezana je s ve¢om ucestalo$¢u carskog reza u odnosu na vaginalni porodaj. Dobiveni rezultati
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se podudaraju s znanstvenim radom Mylonas — a i sur. u kojem navode da je trudnoca
visokorizi¢na ako je majka starija od 35 godina, a u Njemackoj udio tih trudnica iznosi 22 %
(52).

Nije pronadena statisticki znacajnu razliku u modalitetu dovrSetka trudnoc¢e analizom
pariteta Zena s prijevremenim porodajem vrlo niske gestacijske dobi. Najveéi je broj
prvorotkinja s prijevremenim porodajem vrlo niske gestacijske (138; 57,3 %) te medu njima
vedi je udio carskog reza (64,5 %) nego vaginalnog porodaja (35,5 %), ali bez statistickog
znacenja. Takoder, zabiljezen je ve¢i udio viSerotkinja porodenih carskim rezom u gestacijskoj
dobi izmedu 28. i1 31. tjedna. Dobiveni rezultati se ne podudaraju s podatcima turske studije,
prema kojoj viserotkinje ucestalije radaju vaginalnim putem (71,4 %) u odnosu na carski rez
(28,6 %) (68).

U istrazivanju smo proucavali nacin dovrsetka porodaja u Zena koje su tijekom trudnoce
ili nakon porodaja razvile komplikacije. Analizom dostupnih podataka pronadena je statisticki
znaCajna razlika u modalitetu porodaja u zena s dijagnosticiranom hipertenzijom,
preeklampsijom i HELLP sindromom. U njih je u€estalost carskog reza veca, posebice u slucaju
preeklampsije gdje udio carskog reza iznosi 17,4 %, a udio vaginalnog porodaja 2,1 %.
Usporedujuci rezultate s ve¢ dostupnom literaturom pronalazimo podudaranost. Kim i sur. u
svom istrazivanju dokazali su da postoji znacajna razlika u modalitetu prijevremenog porodaja
u trudnica s HELLP sindromom u usporedbi s trudnicama bez komplikacija te navode da je
ucestalost carskog reza veca u skupini s komorbiditetom. HELLP sindrom je povezan s
izrazitim maternalnim i1 perinatalnim morbiditetom i mortalitetom te zahtjeva agresivno
lijeCenje koje ukljucuje stabilizaciju majke i brzi porodaj, ¢ak i u ranoj gestacijskoj dobi.
Najcesce se radi o indiciranom hitnom carskom rezu (69).

U naSem istrazivanju, produljeno postporodajno krvarenje ¢eSce je kod vaginalnog
prijevremenog porodaja (75 %) nego kod carskog reza, ali bez statisticki znacajne razlike.
Nedostatak nase studije je relativno mali broj ispitanica s ovom komplikacijom (8 od 241) pa
se dobiveni rezultati ne podudaraju s retrospektivnom studijom Hamme-a i sur., prema kojoj je
postporodajno krvarenje znacajno rjede kod vaginalnog porodaja u usporedbi s carskim rezom
(P<0,001) (70).

Analizom porodajne mase i1 duljine nedonoscadi porodene carskim rezom i vaginalnim
putem utvrdeno je da postoji statisticki znacajna razlika u modalitetu porodaja. Novorodencad
porodena vaginalnim putem imaju za skoro tristo grama veéu porodajnu masu (1633,39 + 704,4
vs. 1373,75 + 508,3) 1 za tri centimetra ve¢u porodajnu duljinu (41,13 £ 4,69 vs. 38,88 + 3,77).

Dobiveni rezultati su oc¢ekivani te dostupna literatura potvrduje naSe rezultate na porodajnu
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masu (64). Za razliku od toga, nema dostupne literature koja analizira povezanost porodajne
duljine s modalitetom porodaja, time nasi rezultati dobivaju na znacenju.

Acido — bazni status ploda moze se odrediti mjerenjem pH vrijednosti arterijske krvi
pupkovine. Ako je pH vrijednost manja od 7,20, vazni je pokazatelj stupnja fetalne acidoze i
asfiksije u porodaju koja se moze povezati s kasnijim oSte¢enjem neurorazvoja djeteta (71). U
hrvatskim rodiliStima odredivanje vrijednosti pH arterijske krvi pupkovine jo$ uvijek nije
rutinski postupak. Prema podatcima studije Roje D. udio poduzetih postupaka odredivanja pH
vrijednosti u splitskom rodilistu za 2017. godinu iznosi 81,7 %. On je u svom istraZivanju
mjerio pH vrijednost svakom novorodencetu koje je uklju¢eno u studiju te nije pronasao
znacajnu razliku u izmjerenoj pH vrijednosti s obzirom na modalitet porodaja (72). U naSem
istrazivanju samo 58,9 % (142 od 241) nedonoscadi ima zabiljezenu pH vrijednost. Analizom
dostupnih podataka pronadena je statisticki znacajna razlika u izmjerenoj pH vrijednosti
arterijske krvi pupkovine nedonoscadi s obzirom na oblik dovrSetka trudnoce (P=0,008).
Novoroden¢ad porodena carskim rezom imaju nizu pH vrijednost u odnosu na novorodencad
porodenu vaginalnim putem.

U posljednjem dijelu istrazivanja analizirali smo ocjenu vitalnosti novorodencadi po
porodaju, koja se boduje prema APGAR- ovoj ljestvici, s obzirom na birani modalitet porodaja.
Utvrdeno je da je ucestalost niskog APGAR zbroja ¢es¢a kod novorodencadi porodene carskim
rezom. SrediSnja vrijednost, medijan APGAR zbroja kod porodaja vaginalnim putem iznosi 7
(interkvartilni raspon 5 — 8) dok kod porodaja carskim rezom iznosi 6 (interkvartilni raspon 5
— 7). Usporedujuci rezultate sa studijom Santos-a NCP i sur. nalazimo sli¢ne rezultate (73).

Na kraju, iako je naSe istrazivanje pokazalo da se udio carskih rezova kod teske
nedonosenosti u posljednjoj godini povec¢ao u odnosu na prethodnu te da odredena obiljezja
majki, starija Zivotna dob i popratni komorbiditeti, i novorodencadi utje¢u na birani nacin
dovrsetka trudnoce, potrebno je istaknuti ogranicenja ovog istrazivanja. Prvi nedostatak studije
je ograni¢enje na samo jednu ustanovu odnosno Kliniku za Zenske bolesti i porode KBC — a
Split. Idu¢i nedostatak je retrospektivni ustroj studije, odnosno koristenje medicinske
dokumentacije, to¢nije Radaonskog protokola, kao primarni izvor podataka, koja je nepotpun i
ponekad neprecizn. U na$oj studiji to je posebno izrazeno kod podataka o vrijednosti pH

arterijske krvi iz pupkovine i APGAR zbroj.
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6. ZAKLJUCAK



Analizom modaliteta dovrSetka jednoplodovih nedonoSenih trudnoca izmedu 28. i
31.7%7 tjedna gestacije u razdoblju do 2015. godine do 2021. godine u KBC — u Split zakljugili

SMMo:

1. U promatranom razdoblju, ucestalost prijevremenog porodaja niske gestacijske dobi
nije se znacajno mijenjala.

2. Carski rez (144; 59,8 %) kod teske nedonoSenosti je ¢eS¢i u usporedbi s vaginalnim
porodajem (97; 40,2 %), ali bez statistiCkog znacenja.

3. Modalitet dovrsetka jednoplodovih prijevremenih trudnoca nije se znacajno mijenjao s
obzirom na gestacijsku dob u razdoblju izmedu 28. i 31.7%” tjedna.

4. Ucestalost carskog reza kod teSke nedonoSenosti je veca od vaginalnog prodaja za svaki
navrSeni tjedan gestacije.

5. Starija zivotna dob majke je povezana s veom stopom carskog reza u odnosu na
vaginalni porodaj (31 £5,2 vs. 30,02 + 5,6).

6. U zena koje su tijekom trudnoce ili postpartalno razvile komplikacije, kao Sto su
hipertenzija, preeklampsija ili HELLP sindrom, postoji znacajna razlika s obzirom na
nacin dovrSetka porodaja. Udio carskog reza kod teske nedonoSenosti je veéi uz
prisutnost poremetnji trudnoce.

7. Prosjecna porodajna tjelesna masa i duljina novorodencadi porodene vaginalnim putem
su vece u odnosu na novorodencad porodenu carskim rezom.

8. Incidencija carskog reza je veca u novorodencadi sa snizenom pH vrijednosti arterijske
krvi pupkovine.

9. Nedonosc¢ad porodena carskim rezom imaju nizu APGAR ocjenu vitalnosti.
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8. SAZETAK



CILJ ISTRAZIVANJA: Cilj istraZivanja je istraziti udestalost dovrietka jednoplodovih
nedonosenih trudnoc¢a izmedu 287%7 i 3177 tjedna gestacije carskim rezom te odrediti

povezanost modaliteta dovrSetka trudnoce s osnovnim obiljezjima majke i novorodencadi.

MATERIJALI I METODE: Istrazivanje uklju¢uje sve trudnice i novorodencad iz
prijevremenog porodaja niske gestacijske dobi (28 — 3177 tjedna) u Klinici za Zenske bolesti i
porode KBC — a Split u razdoblju od sije¢nja 2015. do prosinca 2021. godine. Uvidom u
Radaonski protokol Klinike dobiveni su podaci o na¢inu dovrsetka trudnoce, dobi trudnoce u
trenutku porodaja, paritetu, zivotnoj dobi majke i popratnim komorbiditetima, porodajnoj
duljini 1 masi novorodencadi, spolu, APGAR ocjeni 1 pH vrijednosti arterijske krvi iz
pupkovine. Za procjenu statisticke razlike se koristio hi-kvadrat test, Fisherov egzaktni test, t-

test nezavisnosti uzoraka i Mann-Whitney U test, ovisno o promatranim varijablama.

REZULTATI: Za vrijeme promatranog razdoblja zabiljezeno je 241 prijevremeni porodaj
izmedu 28. 1 31. tjedna trudnoce. Dvije tre€ine prodaja je dovrSeno carskim rezom (144; 59,8
%). Nije pronadena statisticki znafajna razlika u ucestalosti nacina dovrSetka trudnoce u
ispitivanom razdoblju (P=0,635). Modalitet dovrSetka jednoplodovih prijevremenih porodaja
nije se znac¢ajno mijenjao s obzirom na gestacijsku dob (P=0,149). Starija Zivotna dob majke je
povezana s ve¢om ucestaloS¢u carskog reza u odnosu na vaginalni porodaj (31 £ 5,2 vs. 30,02
+5,6). U Zena koje su tijekom trudnoce razvile simptome hipertenzije (P=0,017), preeklampsije
(P<0,001) i HELLP sindroma (P=0,018), carski rez je ¢eS¢e birani nacin dovrSetka porodaja.
U slucaju gestacijskog dijabetesa (P=0,650), Se¢erne bolesti tip 1 (P=0,411), eklampsije
(P=0,244), kolestaze (P=0,223), trombofilije (P=0,622) i produljenog postporodajnog
krvarenja (P=0,063) nismo pronasli statisticki znacajnu razliku. Novorodencad koja su
porodena vaginalno imaju znacajno vecu porodajnu masu (1633,39 + 704,4 vs. 1373,75 +
508,3; P=0,001) i duljinu (41,13 £4,69 vs. 38,88 = 3,77; P<0,001) u usporedbi s novorodencadi
porodene carskim rezom. Nismo pronasli statisticki znacajnu razliku u modalitetu dovrsetka
trudnoce s obzirom na spol (P=0,776).Kod novorodencadi porodene vaginalnim putem pH
vrijednost pupkovine je veca nego kod novorodenc¢adi porodene carskim rezom (7,35 + 0,1 vs.

7,30 £0,11) kao i APGAR zbroj (7 vs. 6).

ZAKLJUCAK: Udio carskog reza kod teske nedonogenosti poveéao se u posljednjoj godini u

odnosu na prethodne. CeSc¢e je birani na¢in dovrsetka trudnoce, ali se njegov udio neznacajno
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mijenja s obzirom na promatranu gestacijsku dob. Starija zivotna dob majke i popratni
komorbiditeti povezani su s ve¢om ucestaloS¢u carskog reza u odnosu na vaginalni porodaj.
Porodajna masa 1 duljina novorodencadi, pH vrijednost krvi pupkovine i APGAR zbroj

razlikuju se s obzirom na modalitet porodaja.
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9. SUMMARY



DIPLOMA THESIS TITLE: Caesarean section in the early preterm infant at University
Hospital of Split.

OBJECTIVES: The aim of the study is to investigate the frequency of the caesarean section
for singleton preterm birth between the 28" and 31th week of pregnancy and to determine the

relationship of the selected mode of birth with maternal and fetal features.

MATERIALS AND METHODS: The study includes all pregnant women and neonates with
gestation age of 28 — 31 weeks at University Hospital of Split (Clinic) in the period from January
1%, 2015, till December 31%, 2021. Clinical data about the mode of delivery, gestational age at
birth, parity, maternal age, diagnosis of pregnancy related diseases, birth length and weight of
newborns, sex, APGAR score and pH value of the umbilical arterial blood were obtained from
the medical documentation. The chi-squared test, Fisher’s exact test, t-sample independence
test and Mann-Whitney U test, depending on the analysed variables, were used to assess the

statistical difference.

RESULTS: During the observed period, 241 preterm births were recorded between the 28™
and 31% week of pregnancy. Caesarean delivery was completed in the 144 (59.8 %) cases. No
statistically significant difference was found in the mode of delivery during researched period
(P=0.635). The mode od delivery did not change significantly due to gestational age (P=0.149).
Older maternal age is associated with a higher frequency of caesarean section compared to
vaginal delivery (31 + 5,2 vs. 30,02 + 5,6). In the women who have developed symptoms od
hypertension (P=0.017), preeclampsia (P<0.001) and HELLP syndrome (P=0.018), caesarean
section is more comman mode of delivery. Different proportions in the mode of delivery were
not found in the case of gestational diabetes (P=0.650), type 1 diabetes (P=0.411), eclampsia
(P=0.244), cholestasis (P=0.223), thrombophilia (P=0.622) and prolonged postpartum
haemorrhage (P=0.063). Newborns delivered vaginally had higher birth weight (1633,39 +
704,4 vs. 1373,75 + 508,3) and birth length (41,13 + 4,69 vs. 38,88 + 3,77) compared with
neonates born by caesarean section. There was no statistically significant difference due to sex
(P=0.776). In newborns delivered vaginally, the pH value of the umbilical artery is higher than
in newborns delivered by caesarean section (7,35 £ 0,1 vs. 7,30 £0,11), as is the APGAR score
(7 vs.6).
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CONCLUSION: The incidence of caesarean section in the early preterm infant has increased
during the last year compared to the previous years. Caesarean section is more often chosen
mode of delivery versus vaginally delivery, but we did not find any difference in the incidence
of pregnancy caesarean section due to gestational age. Older maternal age and presence of
pregnancy related dieses are associated with higher incidence of caesarean section. The birth
weight and length, the pH value of the umbilical arterial blood and APGAR score have impact

on the mode of delivery.
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