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Ziva Novak'

Kam je $la modrost, ki smo jo izgubili
z znanjem? Kje je znanje, ki smo ga izgubili
v informacijah?

Seveda se nisem jaz spomnila tega, kar piSe v naslovu. To je bil Thomas Stearns Elliot
(1888-1965), ameriski pisec in pesnik, pri 39 letih naturaliziran Anglez. Leta 1948 je dobil
Nobelovo nagrado za knjizevnost. Tudi ¢e je misel, ki je v naslovu, izrekel v zadnjem letu Ziv-
ljenja, so bili to e Casi brez osebnih racunalnikov in spleta in pametnih telefonov; verjetno
tudi televizije niso gledali povprecno tri ure na dan. In vendar je rekel: informacije niso zna-
nje in znanje ni modrost. Nekaj o tem sem omenila lani v uvodniku Novakovih dni s podna-
slovom Ucenje je spreminjanje obnasanja in delovanja (in ne zbiranje informacij). Prav vSe¢ mi
je bilo nekje prebrati, da moder postanes s starostjo. Zamislite si, koliko modrosti bo na sve-
tu, saj je najvedja evropska zavarovalnica Allianz objavila, da se bo leta 2050 Stevilo ljudi, ki
bodo docakali 100 let, podeseterilo, in sicer na 3,2 milijona (Zurnal 24 7.2.2013). V Sloveni-
ji se je tevilo stoletnikov od leta 2000 do 2010 potrojilo. Samo modrost seveda ne bo dovolj,
treba bo delati. Sama sem spet vsaj tako modra kot lani, ko sem v uvodniku povzela prvih
50 nadaljevanj Nadaljevanke. Tu bom povzela drugih 50, ki so se nabrala v zadnjem letu.

TRENIRANJE RAZMISLJANJA

Pravijo, da je treba razmisljanje in ustvarjalnost trenirati tako kot vsako drugo stvar, v kate-
ri Zelimo biti boljsi: igranje klavirja, judo, igralstvo, tek na smuceh, operiranje, kuhanje, izvrst-
no diagnosticiranje, maraton, keramicarstvo, igranje hokeja, ples, plavanje, sabljanje, petje,
pisanje, izgrajevanje odnosov med partnerji in med sodelavci, vodenje organizacije, deskanje,
pisanje romanov in pesmi.

Kdaj trenirati razmisljanje? Res je, da imam ve¢ ¢asa kot mlajsi kolegi in sodelavci; pa ven-
dar me znova in znova presune, da so v zaaranem krogu. Ves ¢as hitijo in ves ¢as imajo obcu-
tek, da jim Zivljenje polzi iz rok. Da bi kaj spremenili, nimajo ¢asa razmiSljati. Saj ni treba,
da verjamete meni, verjemite tistim, ki jim je ves svet priznal, da dobro mislijo in so to tudi
dokazali:

Vase misli so glavna ustvarjalna sila v vasem Zivljenju. Ves svoj svet oblikujete na podlagi svojega
misljenja. Ljudje in dogodki imajo tak pomen, kakrsnega jim pripisete, in je odvisen od vasega naci-
na razmisljanja. Lahko — vcasih v sekundah — spremenite svoje Zivljenje. Brian Tracy (roj 1944)
motivacijski govornik in pisatelj.

Alex F Osborn (1888-1966), ki je »izumil« brainstorming (moZganska nevihta) leta 1942
in 1954 ustanovil Fundacijo kreativne edukacije; nato pa $e Osborn-Parnesov CPS, Creative
Problem Solving Process, je rekel: Dejstvo, da prav vsi, Ce si le Zelimo, postanemo bolj ustvarjalni, je
zdaj splosno sprejeto. Nemara je prav to dejstvo novi up sveta. Ce bomo postali ustvarjalnejsi, bodo
nasa zwl]en]a bogatejsa in nase sobwan]e pn]azne]se Lahko st zagot()wmo bol;se dohrme in sto-

Zemlji.

I Prof. dr. Ziva Novak, dr. med., Medicinska fakulteta, Univerza v Ljubljani, Vrazov trg 2, 1000 Ljubljana,
Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni center Ljubjana, Slajmer-
jeva ulica 4, 1000 Ljubljana; ziva.novak@guest.arnes.si




1. NOVAK KAM JE SLA MODROST, KI SMO JO IZGUBILI Z ZNANJEM? KJE JE ...

Ce vas citata nista nezno prepricala, so tu
kruta dejstva: na Kitajskem je 600.000 (Sest
sto tiso€) Sol, kjer bodo — in tudi v Indiji -
zaceli uciti po de Bonovi metodi razmi$ljanja
CoRT. Vedo, da rabijo kreativnost za razvoj.
V tistem delu sveta so odprti, saj jim »grska
banda treh« ni unicila razmisljanja za nekaj
tiso¢ let. Ko Kitajska in Indija in verjetno tudi
Japonska zac¢nejo razmisljati za od 30% do
100 % bolje (kar je mogoce z uporabo de Bono-
vih orodij razmidljanja) na vseh podrodjih,
preostali svet ne bo ve¢ pomemben. Kjer de
Bonovo razmisljanje Ze ucijo v Solah, je to naj-
bolj priljubljen predmet! Ob boljsem razmis-
ljanju otrok in mladih odraslih se dokazano
zmanj$a kriminal in za 500 % dvigne zapos-
ljivost nezaposlenih. V slovens¢ino prevede-
na knjiga Naucite svojega otroka misliti lahko
vam in va$im otrokom spremeni Zivljenje (1).
Recimo, kako se namesto his-story, njegove
zgodbe - zgodovine, uciti now-story, sedanje
zgodbe, kako zadovoljno Ziveti v sedanjem
svetu. Kako se izogniti strahotni ujetosti v pre-
vel pogosto nasprotujocih si zahtev, zakonov,
pravil, kako imeti ¢as, kako zmanj$ati birokra-
cijo.

INFORMACIJE IN MODROST

Aha, kar vidim vas ko pravite »Pa kaj nakla-
da, saj je to knjigo citirala Ze pred dvema leto-
ma v uvodniku Novakovih dni!«Res je! In e
vedno je res, da je niste nabavili in niste svo-
jemu otroku in sebi omogocili treninga raz-
misljanja in kreativnosti. Morda tudi recete:
»Pa kaj nam citira te stare, skoraj zgodovin-
ske knjige? Mi smo znanstveniki, mi citiramo
samo najnovejse clanke!«

V zadnjem letu sem uredila dve angles-
ko/slovenski monogratiji o medicinski edukaci-
ji: Ko specializacija postane zabavna za trenerje
in specializante, druga pa je iz8la kot temat-
ska Stevilka Zdravstvenega varstva (2, 3).
Ponosna sem, da so kolegi iz vse Evrope in
Kanade sodelovali in napisali ¢lanke, v kate-
rih se zrcali njihova dolgoletna izkuSenost.
Malo novih informacij. In veliko modrosti.

Kaj nas Zene v to ogromno delo, da izbe-
remo avtorje, jih prosimo, da pristanejo, jih
spodbujamo, da napisejo, priskrbimo donator-
ska sredstva, se opravi¢ujemo za grobe napa-
ke, ki jih neuki urednikovanja delamo? Ne
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vem. Preprosto ¢utis, da je to dobro. Mogoce
je v vsakem od nas Zelja pomagati drugim, da
se bolje znajdejo v svetu in da jim je svet pri-
jaznejsi. Vsak to po¢ne na svoj nacin. Kaj Zene
de Bona, da Zeli vse ¢udovito, kar razmislja,
deliti z drugimi? To je bil vmesni razmislek.
Zdaj pa nazaj k birokraciji.

BIROKRACIJA

»Clovek, obdan z dejstvi, ki ne dopusca nobenih
presenecenj, nobenih prebliskov intuicije, nobe-
nih velikih hipotez, nobenih tveganj, je v zakle-
njeni celici. Nevednost ne bi mogla bolj zapecatiti

Imate vi tudi ob¢utek, da ne morete nice-
sar spremeniti, ker vas enostavno zabijejo
z besedami, da tako je treba po pravilih. Pomi-
slite: ¢e bomo vedno delali po starih pravilih,
kako bomo pa sploh kaj spremenili? Vsi, ki Ze
desetletja vztrajamo na istem delovnem
mestu, vztrajamo zato, ker imamo radi svoje
delo in ker vemo, da s svojim delom prispeva-
mo, da bo drugim bolje. S svojim znanjem,
izku$njami, poslusanjem, empatijo, s tem da
pacientom pokazemo, da nam je mar zanje.
Posebej v nasi specializaciji je veliko urgent-
nih situacij in v takih se moramo znati dobro
znajti in se znajdemo. Tezko pa nam je in nam
jemlje ogromno energije, kadar se moramo
podrejati nelogi¢nim zahtevam in pravilom.
Ce se zana$amo na natanéna navodila in vzor-
ce ravnanja, bomo taki kot ovce. Ali $e huje,
postali bomo poslusni avtoriteti! Ste brali
knjigo Poslusnost avtoriteti s podnaslovom
edinstveni eksperiment, ki je izzval clovesko
naravo (4)? Opisuje, kako najbolj navadni, nor-
malni, na videz dobrosr¢ni in dobronamerni
ljudje vseh poklicev postanejo kruti do sodr-
Zavljanov. Ena najbolj pretresljivih knjig je
napisana po resnicnem dogodku v mirnem
Casu. Ne priporo¢am za tiste, ki jih tla¢i mora
zaradi ¢loveske zlobe.

Nihce ni naredil vecje napake kot nekdo, ki ni
naredil nicesar le zato, ker bi lahko naredil le
malo. Edmund Burk

Edina stvar, ki je pomembna za triumf zla je,
da dobri ljudje ne naredijo nicesar. Edmund
Burk
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Kaj je pretirana birokracija? Pomanjkanje
zaupanja. Neskon¢no papirjev; ja, papirjev,
kljub ra¢unalniskim ¢asom! Neskon¢ni po-
stopki zaradi postopkov, analize, ki vodijo
v paralizo, saj z njimi potlacimo vso intuici-
jo in nikomur ne koristijo. Ne samo, da ne kori-
stijo, zelo zelo zelo kodijo. Clovek, ki vsak dan
dozivlja majhne strese, ki se jim ne sme zoper-
staviti ali bi za to potreboval ogromno ener-
gije, izgoreva. Veliko nas izgori. Nekateri, mogo-
e zase bolj pametni, odidejo: drugam, na
svoje, ven iz medicine.

INTUICUJA

Najbolj pomembne vrednote v svetu in v eko-
nomiji 21. stoletja so notranje vrednote: samoi-
niciativnost, empatija, Custvena inteligenca.
Intuicija je temeljna ves¢ina za vse te vredno-
te, kot pise Wanless v knjigi Intuition @ Work &
@ Home & @ Play (5). (@ stoji namesto angles-
ke besedice »ate, to je »pric. Ce komu hotem
povedati naslov elektronske poste in re¢em
»prie, me do sedaj $e nih¢e ni razumel). Edino
intuicija sledi hitrosti tehnolodkega napredka,
ki jim pravila, zakoni in analize do paralize
ne morejo slediti. Slidala sem za Darwinovo
knjigo Survival of the fittest (prezivetje najbolj
¢vrstih); z navduSenjem prebrala izjemno
knjigo Sharona Moalema Survival of the sic-
kest (prezivetje najbolj bolnih), sedaj pa izve-
dela e za Survival of the quickest (preZivetje
najhitrejsih) v zvezi z intuicijo (6). Intuicija
potrebuje vse moZne informacije in spremem-
be, saj se odziva na sedanji trenutek. Intui-
cija nima tezav s kompleksno preobremenje-
nostjo z informacijami, katere Zrtve smo
postali, saj je naravni povezovalec. Sintetizi-
ra in posplosuje vse, kar smo videli, slisali, pre-
brali in podzavestno vsrkali. Najbolj uspeva
v stanjih dvomljivosti in nejasnosti. Intuici-
ja je ustvarjena za negotovost. Miselna inte-
ligenca je prepocasna in preve¢ omejujoca za
dinamic¢no, raznoliko in nejasno naravo
danasnjega Casa.

Intuitivnost pomeni imeti pogum in biti
izviren. Vsi izjemni uspe$nezi so bili drzni
kljub mnenjem »strokovnjakove:

Nobenega upanja ni za idejo, da bi prisli na
luno, saj nikakor ni mogoce premagati Zemlji-
ne teznosti je rekel astronom Univerze Chica-
go F R Moulton leta 1932.

Nobenega razloga ni, da bi si kdo Zelel imeti
rac¢unalnik doma je rekel Ken Olson, predsed-
nik, direktor in ustanovitelj firme Digital Equip-
ment Corp leta 1977.

Super racunalnik je tehnolosko nemogoc. Potre-
boval bi toliko vode, kot je tece preko Niagar-
skih slapov, da bi hladil vrocino zaradi Stevilnih
vakuumskih cevi. Neznani profesor elektric-
nega inZenirstva z Univerze New York.

Res ne vem, kako bi kdo lahko mislil, da je masi-
na za kopiranje dokumentov uporabna. Zago-
tovo pa ne more biti to posel sam zase je rekel
Thomas Watson, vodja IBM, in zavrnil izumi-
telja, ki je potem poiskal Xerox.

Trebuh, kos in moZgani bodo za vekomaj nedo-
stopni vdoru pametnega in cloveskega kirurga
je 1873 rekel Sir John Eric Ericksen, britan-
ski kirurg, tudi kirurg kraljice Viktorije.

POZITIVNA
SAMOPODOBA

Ni potrebno biti dober, da bi zacel, vendar mora$
zaceti, da bi bil dober.

In ko smo enkrat dobri, ko doseZemo sta-
nje samospo§tovanja, ne pricakujemo, da bo
potrditev prila od zunanjih opazovalcev.
Ne verjemi samo zato, ker je to rekel modrec.
Ne verjemi samo zato, ker to verjamejo vsi.

Ne verjemi samo zato, ker je zapisano.

Ne verjemi samo zato, ker pravijo, da je boZansko.
Ne verjemi samo zato, ker verjame nekdo drug.
Ampak verjemi samo to, za kar sam presodis,
da je resnicno. Buda

Pametni ljudje zelo podobno razmisljajo;
Wanless mi je bil §e posebej vec, saj citira
Edwarda de Bona (iz de Bonove knjige Nau-
&ite svojega otroka misliti): namen razmislja-
nja je urediti svet (v nasem umu,) tako, da lahko
ucinkovito uporabimo custvo; saj izbiramo in se
odlocamo ravno preko custva. Ne da bi ga pose-
bej citiral pa priporoca isto kot de Bono: Poca-
kaj trenutek! Ko nam kdo zastavi vpraSanje,
obi¢ajno poskusamo najti odgovor v svoji
malhi znanja - in s tem takoj potlacimo intui-
cijo. Namesto tega je dobro postaviti se v cevlje
drugega, v njegovo koZo, poskusati ugotovi-
ti njegovo percepcijo. Seveda moramo dobiti
&im vec informacij iz veliko virov, vse se shra-
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ni v nadi podzavesti, nato pa intuicija opravi
svoje: intuicija informacije zdruzuje, povezuje
in nazadnje sporoci odlocitev. Gre za osup-
ljiv sistem, ki pa ga tlacimo navzdol in ne upo-
rabljamo dovolj.

MENTORJI, TUTORJI, VODJE,
TRENERJI - UCITELJI

Sir Thomas Beecham, dirigent londonskega
filharmoni¢nega orkestra (1879-1961) je
menda rekel celistki:

Gospa, med nogami imate instrument, s ka-
terim lahko tisocim ustvarite uZitke — pa vendar
vse, kar delate z njim je to, da ga praskate. To je
zelo drasti¢en nacin. Bolj$e je 360 stopinjsko
ocenjevanje ali multi source feedback ali MSF.
Zakaj imajo $portniki trenerje? Zakaj so dobri
trenerji zelo iskani in izjemno dobro placa-
ni? Zakaj imajo pianisti, violinisti, harfisti,
Celisti svoje ucitelje? Tako kot pri §portnikih
trenerji in pri pianistih, violinistih, harfistih,
Celistih ucitelji teh instrumentov, je pri MSF
namen specializantom (seveda katerikoli vod-
je to isto s pridom uporabljajo za svoje sode-
lavce) pokazati, kje so odlikujejo, na kaj so
lahko ponosni in od kod lahko ¢rpajo svojo
moc¢ (7). Obenem pa spodbuditi ocenjevalce,
da zelo konkretno — podobno kot to delajo tre-
nerji pri $portnikih ali ucitelji pri glasbenih
poustvarjalcih — povedo, kje se specializant
lahko izboljsa. Tako izjemno prispevajo k oseb-
nemu razvoju specializanta (in v drugih oko-
ljih: kateregakoli sodelavca), kar je konéni cilj
MSF. Ce ne napiete ni¢, specializantu ne
pomagate k izbolj$anju. Sicer bo mogoce
kdaj sam pogruntal, kako se da kak$no stvar
narediti bolje, EBNE; vi z natan¢nim opazo-
vanjem njegovega dela pa mu pri tem lahko
zelo pomagate s konkretnimi jasnimi nasve-
ti. Pa $e nekaj — predvsem pomagate sebi,
saj boste s tem specializantom, bodo¢im spe-
cialistom, e dolgo sodelovali ali pa vas bo
celo zdravil. S stavki »naj se lepe obnasa, naj
ima boljsi odnos do kolegov« si speciali-
zant ne more dosti pomagati; ne ve, kaj dela
slabo in kako naj sploh naredi, da bo bolje.
PribliZno tako, kot ¢e bi meni narodili: bolje
igraj violino (jaz jo pa $e v roke ne znam pri-
jeti).
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MEDICINA JUTRI IN
POJUTRISNJEM BO TAKA
KOT SI JO ZASLUZIMO

Privaskem zdravniku je ob dveh zjutraj nekdo
mocno razbijal po vratih; odprl je vrata in pred
njim je stal mladenic ter ga vprasal: »Koliko
racunate za nocni obisk na kmetifi, ki je deset
kilometrov oddaljena od tu?«

»Dvajset evrov,« rece zdravnik.

»No, potem pa kar hitro pojdiva,« rece mla-
denic.

Ko sta prispela na 10 km oddaljeno kmeti-
jo, je mladenic zdravniku dal 20 evrov.

»In kje je pacient?« vprasa zdravnik.

»Pacienta vam nisem omenjal. Veste, tak-
siji pri nas vozijo le do polnodi, pa nisem imel
prevoza do doma, zato sem se spomnil na vas.
Kar poceni voznja je bila, hvala lepa.«

Mlade specialiste v najboljsih letih poleg
administracije neusmiljeno izrabljajo za raz-
na razpisovanja: dnevnega dela, deZursteyv,
odsotnosti, prisotnosti in tako naprej. Pone-
kod to delajo predstojniki, doma, ure in ure.
Neskonc¢no izgubljenega dragocenega Casa
zdravnika specialista. Kako je mogoce, da to
mirno sprejemamo v tej informatizirani dobi?

Pred tremi desetletji so zdravniki na Sved-
skem pregledali trikrat vec pacientov kot danes,
ko so prisiljeni v nepotrebno administracijo,
dokumentacijo, sestanke in drugo. Je to pomir-
jujoce, da je tako tudi na Svedskem? Ali je to
prav? Je prav, da na sestankih EBCOG (Euro-
pean Board and College of Obstetrics and Gyne-
cology, evropsko zdruzenje za porodnistvo in
ginekologijo) ugotovimo in se pomirimo s tem,
da predvsem mlade zdravnike v Evropi silijo
v ogromno nepotrebnega administriranja.
Gre za pomanjkanje zaupanja, za strah pred —
res, strah pred ¢im? Pred kom?

CUDOZIR

Informatizacija naj bo v pomo¢ in za pri-
hranek ¢asa; zdravstvo naj ostane javno in
dostopno. Te tri zahteve so mladi slovenski
zdravniki oblikovali kot najvaznejse za zdravs-
tvo do leta 2020 v Sloveniji. Na nas gledajo
kot na ljudi, ki osem ur na dan (o dezurstvih
tu ne govorim) delamo samo kot zdravniki.
Ha, ni res! Vec kot polovico ¢asa delamo nekaj
drugega, da sistem deluje! To so pokazale vse
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preliminarne analize CUDOZIRja. CUDOZIR je
akronim za vse, kar zdravniki delamo. C, ¢aka-
mo: na prosto ambulanto, na prost ultrazvoc-
ni aparat, na prost racunalnik, itd itd. U, uci-
mo - skoraj petino ¢asa zdravnik v ambulanti,
na oddelku, v operacijski uc¢i mlajsega kole-
ga ali Studenta. Samo retori¢no vprasanje:
kako so pa izra¢unani normativi zavarovalni-
ce? D, duplikacija: da se je beseda CUDOZIR
lepo iz8la, D pomeni delo, ki ni opravljeno,
ker je zdravnik Ze razpisan nekje drugje. Take-
ga dela je skoraj 9%. Obicajno gre prav za
sestanke in dogovore, kjer bi izboljali obsto-
jeco organizacijo; tako se vrtimo v zacaranem
krogu. O, organizacija. Z, zdravnisko delo: gle-
de na prve analize samo 50 % svojega casa
opravljamo tisto, za kar smo se usposabljali.
I, izobrazevanje, in R, raziskovanje, sta tudi
podrodji, kier moramo delovati, sicer ni napred-
ka. Podatki CUDOZIRja so idealna osnova za
PDSA (plan, do, study, act) ciklus. Opisal ga
je Deming — matematik, statistik, ki je posta-
vil japonsko gospodarstvo po drugi svetovni
vojni na noge. Zakaj mu ne bi verjeli, da je
pametno nacrtovati, narediti, preveriti ali
deluje in potem uporabiti nov pristop — ali pa
tudi ne, ¢e ne deluje - zato, da potem kako-
vost raste. Nasprotno Demingu je neki zna-
ni gospod Townsend v Chryslerju odpustil
veliko ljudi in za znizanje stroskov dobil veli-
ko nagrado. V nekaj letih je Chrysler zasel v fi-
nancne tezave. Deming se je razsutega japon-
skega gospodarstva po 2. svetovni vojni lotil
povsem drugace. Namesto vprasanja: Kako
1zdelati vec z manj stroski? je hotel, da se ljud-
je vpras$ajo: Kako lahko izboljsamo kakovost
tega kar pocnemo, in to storimo tako, da
kakovost dolgorocno ne bo stala vec? In uspe-
lo mu je! Seveda pa so potrebni disciplinira-
nost, predanost, delovanje, stalna rast in raz-
voj. Ne EBNE, CANI ali kaizen samo takrat,
ko se ti zljubi; ne ne. Ves cas, vedno. Ljudje
se bojijo, da bodo ostali brez sluzb. Edina var-
nost je, da vsak dan postajamo boljsi. EBNE,
kaizen ali CANI pomeni odkriti tezave, ko so $e
majhne, in jih odpraviti, preden nastopi kriza.

PROFESIONALIZEM NA
MEDICINSKI FAKULTETI UL

Medicina ni isto kot zdravstvo: medicina je
stroka, zdravstvo je politika. Da bi ideali pro-

fesionalizma prezZiveli, morajo zdravniki poz-
nati profesionalizem in njegovo vlogo v so-
cialni pogodbi. Drzati se morajo obligacij, ki
s0 osnova profesionalizma, in zagotoviti, da
sistem zdravstvenega varstva podpira obna-
Sanje, ki je v skladu s profesionalnimi vred-
notami in ga ne spodkopava.

Prizadevam si, da bi tako kot na uglednih
tujih fakultetah, na Medicinsko fakulteto Uni-
verze v Ljubljani uvedli predmet Profesiona-
lizem (8). Profesionalce vodi eti¢ni kodeks,
predani so kompetenci, integriteti, altruiz-
mu, prevzemajo odgovornost, so samokri-
ti¢ni, spostujejo druge v timu, so zaupanja
vredni in zavezani so promociji javnega
dobrega. Profesionalizma se je eksplicitno
treba uciti, ker je osnova zdravniskega dela
in osnova odnosa medicine do druzbe, kar
imenujemo socialna pogodba. Ta pove, kaj
druzba pricakuje od medicine in kaj medici-
na pricakuje od druzbe. Druzba pricakuje:
zdravljenje bolnih, kompetenco, altruizem,
moralnost in integriteto, objektivnost nasve-
tov in delanje dobrega za druzbo. Medicina
pricakuje zaupanje, avtonomijo, samoregula-
cijo, zdravstveni sistem, ki ga vodijo vrednote
in je primerno financiran, sodelovanje v po-
litiki, skupno odgovornost za zdravije, financ-
ne in ne-finan¢ne nagrade. Oboji se moramo
zavedati teh pricakovanj ¢e naj medicina
ostane profesija. Medsebojno zaupanje in
spostovanje pogodbe je nujno.

DELAVNICE DESA,
DALACARTE IN TTT

Vsem, ki Zivimo danes in tukaj, ni tezko zaz-
nati, da motivacija in strast bledita. Sama nase
delavnice vidim kot ustvarjanje majhnih
jeder dobrega pocutja, vecjih sanj, vecje stra-
sti in motivacije; iz teh majhnih jeder bodo
zrasla mocna sredisca pozitivne modi. Zelimo
prevzeti nadzor nad svojim Zivljenjem. Pisa-
teljica Helen Keller, gluha in slepa, je prev-
zela nadzor nad svojim Zivljenjem. Kaj pa mi?
Najslabse je misliti, da se ne da ni¢ narediti,
ker je problem prevelik. In potem ¢emeti in se
pustiti premetavati toku dogodkov. Prispevek
vsakega posameznika je najbolj pomemben.
Prispevki se seStevajo in vodijo v izboljsave.

Ogromno ljudi je, ki si Zelijo pozitivnih
sprememb (EBNE); opremljeni moramo biti,
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da jih ustvarjamo. Na vseh omenjenih delav-
nicah udelezence opremimo z nacini in orod-
ji, kako varovati sebe pred vsakodnevnimi
majhnimi stresi. Ti stresi bi dolgoroc¢no pre-
rasli vizgorelost. Udelezence opremimo tudi
z orodji za bolj$o komunikacijo in ucinkovi-
tejSe poucevanje, ucenje in vodenje sestan-
kov.

Zato smo s prof Ribari¢em, predstojnikom
Centra za razvoj edukacije na Medicinski
fakulteti Univerze v Ljubljani, in doc dr Majo
Rus Makovec ponovno obudili Delavnice samo-
refleksije, profesionalizma, prevzemanja odgo-
vornosti pri ucenju in razmisljanja. Zanimanje
je preseglo pricakovanja. Delavnico (na kratko
ji reemo DESA) smo morali ¢asovno podalj-
$ati, odpreti smo morali nove termine.

Obenem smo se odlocili organizirati tudi
posebne delavnice po meri oddelka, delavni-
ce a la carte, ali krajs$e DALACARTE. Prva je
uspela nad vsemi pri¢akovanji! Poslanstvo
delavnice je prakti¢no reSevanje izzivov tim-
skega dela, udeleZence pa smo tudi seznanili
s teoreti¢nimi osnovami za iskanje optimalne
resitve. Oseba, ki je vodja tima, je rekla: »Ze-
lim, da moji sodelavci gredo na tako delavnico
vsakih $est mesecev!« Strinjam se: ¢e ho¢emo
dolgoro¢no spremeniti navade, moramo vec
kot enkrat slisati, kateri nacini so §e mozni.

Ze Sest let se s strastjo posvecam delav-
nicam TTT (training the trainers, treniranje
trenerjev, ucenje uciteljev). S prim dr Vasili-
jem Matkom Cerarjem, doc dr Majo Rus
Makovec, doc dr Zvonko Rener Primec, as
mag Lili Steblovnik, as dr Mihom Lucovni-
kom, dr Vladko Stamos, dr Daso Troha, dr
Danijelo Jansa in prof dr Petrom Veranicem
smo vodili Ze 25 osnovnih, 2 izredni TTT in
5 nadaljevalnih TTT2 delavnic. O tem smo
pisali v glasilu Interno, ISIS, na spletni stra-
ni UKCL, ¢lanek je iz§el 2010 v Zdravniskem
vestniku.

Pa vendar je v UKCL $e veliko ljudi, ki pri-
dejo na TTT in recejo: »Zal mi je, da nisem
za to vedel in prisel Ze prej.« Plavamo v ocea-
nih informacij, katerih visoki valovi nam ne
dajo dihati in se jim izogibamo. Vsebina osnov-
ne TTT je dajanje odziva; povemo in vadimo
ucenje vescine v 4 korakih. Kirurg specialist
je napisal: ta nacin poucevanja vescine je bil
zanj (za kirurga specialista, ki Ze dolgo uci
mlajSe!) najboljsi del delavnice TTT! Bravo

mi! Sledi kratko predavanje in dolga vaja (kot
pri vseh poglavjih TTT) o ocenjevanju in pre-
soji in vaja v paralelnem razmisljanju. Na jubi-
lejni, 25.TTT, je bil fokusni stavek: Kako
zagotoviti, da se bomo zdravniki lahko vec¢
ukvarjali z zdravniskim delom, za katerega
smo izurjeni?

Vecina asistentov, docentov in uciteljev se
ni udila ucit. Postali so asistenti in porinili
so jih v uenje. Vecina jih uziva pri ucenju mlaj-
$ih, kadar ima prevec casa (sem povedala
bistroumni nesmisel, a?). Vzgojiteljice v vrt-
cih, ucitelji na osnovnih in profesorji na
srednjih Solah so posebej Solani, da poleg stro-
kovnega predmeta obvladajo pedagoske ves-
¢ine. Edukacija odraslih je znanost sama po
sebi. Medicinska edukacija je posebna subs-
pecializacija te znanosti; ko se za¢ne$ ukvar-
jati s tem podrodjem, Sele spozna$, kako
ogromno je.

In kako je sploh prislo do delavnic TTT?
Pred leti so evropski specializanti porodnis-
tva in ginekologije od nas mentorjev zahte-
vali, da smo vsaj minimalno izobraZeni za
poucevanje. Rekli so, ¢e nam predpisujete vse-
bino specializacije, dolZino kroZenja in pose-
ge, mi od vas Zelimo malo znanja o pouceva-
nju. S prim dr Cerarjem sva se izobrazila na
TTT, ki ga je za EBCOG (evropsko zdruZenje)
organiziral RCOG (britansko zdruZenje za
porodnistvo in ginekologijo). In potem sva
zacela 13.3.2008 v UKCL pod pokroviteljs-
tvom Sveta za izobraZevanje, ki ga je takrat
vodil prof dr Marko Hawlina. Gostoljubno
nam je odstopil prostor na Ocesni kliniki in
so zato TTT delavnice vec¢inoma tam. ZZS
podeli 7 kreditnih tock za udelezbo. Tisti, ki
opravijo osnovno TTT, se lahko udelezZijo
nadaljevalne TTT2, kjer se vadimo v profe-
sionalizmu, empatiji, kako voditi tezko vred-
notenje; u¢imo se kako ne izgoreti, o osnovah
pogajanj in sporocanju resnice.

Seveda potem pride tezja stvar: orodja
uporabljati, trenirati, se izboljSevati, trenirati,
trenirati, trenirati... Vse naokrog nas sili, da
se predamo tiso¢em zakonov in pravilnikov,
priporocilom in smernicam. Vseh se itak ne
da drzati, ker so si nekateri protislovni; fru-
stracije so na dnevnem redu. Ne jemljemo
osebno in smo proaktivni, vsaka velika spre-
memba se za¢ne z majhnim korakom.
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CELOSTNI PRISTOP
K ZDRAVLJENJU

Norman Cousins (1915-1990), novinar in
profesor humanistike na medicinski fakulte-
ti univerze v Los Angelesu, je raziskoval bio-
kemijo cloveskih emocij; ko pacienti zasliSijo
dokon¢no diagnozo (rak, sréna bolezen) se
prestrasijo, se pocutijo nemocne in potrte in
to oslabi njihov imunski sistem. Verjel je, da
so pacientova ¢ustva tista, ki pomagajo v bor-
bi proti bolezni. Proti svoji bolezni srca se
je boril s tem, da je treniral smejanje. Napi-
sal je veliko knjig o boleznih in zdravljenju
(healing). Ko je zbolel za kroni¢no boleznijo
in mu niso pustili veliko upanja, se je zdravil
z veliko vitamina C in pozitivnim odnosom,
ljubeznijo, upanjem, verovanjem in s sme-
hom, ki ga je sprovociral z gledanjem filmov
bratov Marx. Desetim minutam smejanja od
srca sta sledili dve uri brez bolecin; potem
spet film in potem spet nekaj ur brez bole-
¢in.

Pripravljamo se tudi na to, da bo na Medi-
cinski fakulteti UL izbirni predmet Celostni
pristop k zdravljenju (Healer’s art), kakor je to
e na Stevilnih tujih uglednih univerzah. Za
prvo informativno delavnico, ki jo bosta vodi-
li dr Barbara Hrovatin in dr UrSka Lunder, ki
sta sami opravili delavnico pri dr Naomi Rac-
hel Remen, je veliko zanimanje.

Taki smo. Cakamo na ¢udeZe. Na pravi-
¢en svet, na idealne razmere, na dezelo uto-
pijo. Predajamo se reklamam, ki nas mamijo
z najbolj$im, s slastnim, dide¢im, mamljivim.
Lahko so to avtomobili ali sladoled ali meh-
Calec ali krema za obraz ali planinski jogurt.
Ker velikokrat sli$imo in vidimo isto, mislimo,
da je res. Potem pa v nas butne, recimo, resni-
ca epidemije debelosti v Sloveniji, ko hodimo
po cesti in se oziramo okrog. Zakaj je vedno
ve¢ diet in nasvetov in zdrave hrane, pa ved-
no ve¢ debelih? Podobno vprasanje si zastav-
ljam ob rezultatih raziskave, da folno kislino
preventivno — za preprecevanje napak nevral-
ne cevi in, kot se je izkazalo, tudi drugih priro-
jenih napak — pravilno jemlje le 19 % bodocih
nosecnic (9). Je folna kislina prevec enostav-
na za jemanje, preve¢ poceni? Je vpletene pre-
malo tehnologije in lastnikov tehnologij?

POHVALIMO SE,
POHVALIMO DRUGE

Zakaj mislite, da mi je bilo na svetovnem kon-
gresu porodnicarjev in ginekologov FIGO, ki
je bil od 7. do 12.10.2012 v Rimu, ves ¢as toplo
pri srcu? Zato ker je dr Robson - svetovno
znan po klasifikaciji carskih rezov - izjemno
pohvalno govoril o slovenskih perinatalnih
rezultatih v okviru sklopa predavanj Svetov-
ne zdravstvene organizacije. Dr Robson nase
rezultate dobro pozna, saj je bil na lanskih
Novakovih dnevih v Lipici, po tem pa na nekaj
dnevnem zelo delovnem obisku (70). S kole-
gi je iz slovenske perinatalne baze podatkov
klasificiral indikacije za carski rez.

POSTAJAMO MODRI IN _
SRECNI IN IMAMO VEC CASA

Vec ko razmisljate, vec casa imate. Kahlil Gibran
(1883-1931), umetnik, pesnik in pisatelj.

Kaj je sreca? Belgijski novinar Leo Bor-
mans je v knjigi Sreca zbral znanje in modrost
vec kot 100 strokovnjakov za sreco iz 50 dr-
zav (11). Tako kot obstajajo strokovnjaki za
vrtnarjenje, jedrsko fiziko, vreme, gojenje ovc,
renesancno slikarstvo in Zivljenje na dnu mor-
ja, tako obstajajo tudi strokovnjaki za sreco.
Leo Bormans je v uvod svoji knjigi napisal
besede sedemnajstletnika, ki je po predava-
nju o optimizmu in sreci rekel: »Zdaj bom znal
odgovoriti, ko me bodo sprasevali, kaj bi rad
postal. Optimist bom. Razumel sem, da je to
nekaj, Cesar se lahko nau¢im.« Leo Bormans
vec kot stotim strokovnjakom ni pustil, da bi
pisali kar tako. Postavil jim je pogoje: pisanje
s0 morali omejiti; spoznanja so morala teme-
ljiti na raziskavah; povedati so morala tudi
o sreci organizacij in dezel, ne samo posamez-
nikov. Zanimiva je anekdota, kjer je Christop-
her Peterson, pogosto ga imenujejo ustano-
vitelja pozitivne psihologije, najprej reagiral
nekako takole: »Kako naj svoje Zivljenjsko
delo, raziskave vec desetletij stla¢cim v 1000 be-
sed?! Nemogoce!« Naslednji dan pa je pokli-
cal urednika knjige Sreca in rekel: »Dovolj je
ena sama beseda: drugi.«

Leo Bormans je knjigo dal sonarodnjaku
Van Rompuyu, predsedniku evropskega sve-
ta. Ta se je odlocil knjigo podariti voditeljem
vseh driav sveta. Ce $e ne ¢utite pozitivnih
sprememb tega dejanja, je najboljse, da se knji-
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ge in spreminjanja sveta na bolje lotimo vsi
skupaj. Kot je v knjigi Sreca zakljucil Christop-
her Peterson: »clovek, ki je povsem sam, ne more
biti srecen.

Ne i$Cite srece v sebi, marvec v odnosih z drugimi.
Spostujte ljudi, ki so vam pomembni: starse, uci-
telje, druzino, sodelavce in prijatelje.
Spoznajte, da ste tudi vi vedno »drugi« za druge.
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Avtorje prispevkov je za sijajno delo Leo
Bormans posebej pohvalil z besedami: uspe-
lo jim je preobraziti podatke v znanje in
znanje v modrost. S tem je parafraziral izrek
T S Eliota: »Kje je modrost, ki smo jo izgubili
v znanju? Kje je znanje, ki smo ga izgubili v in-
formacijah?«.
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V prispevku so opisane definicije, povezane s prezgodnjim porodom, epidemiologija v svetu
in v Sloveniji v 25-letnem obdobju ter izidi nose¢nosti s poudarkom na izidih pri novorojenckih
s porodno teZzo pod 1.500g.

ABSTRACT

KEY WORDS: preterm delivery, definitions, epidemiology, spontaneous preterm delivery, iatrogenic preterm delivery, perinatal mortality,
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The authors provide definitions related to preterm delivery, describe the epidemiology world-
and Slovenia-wise during a 25-year period, and analyze the outcomes of pregnancies, focu-
sing on newborns with a birth weight of less than 1,500 g.
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DEFINICUJA IN
EPIDEMIOLOGUA

Prezgodnji porod (PP) je vsak porod pred
37. tednom nosecnosti (t.n.). V svetu je PP dru-
gi najpomembne;jsi vzrok za umrljivost otrok
do petega leta starosti (1). Ocenjujejo, da je
bilo leta 2010 v svetu okoli 15 milijonov
prezgodaj rojenih otrok, kar je 11 % vseh Zivo-
rojenih; 84 % jih je bilo rojenih 32.-37.t.n. (1).
Vec kot 60 % vseh PP je v juzni Aziji in sub-
saharski Afriki (kjer se rodi 52 % vseh Zem-
ljanov), v nekaterih afriskih drzavah imajo do
18% PP (1).

Od razvitih drzav imajo najvedji delez PP
v ZdruZenih drZavah Amerike (ZDA), leta 2010
so jih imeli 12% (1). Med letoma 1990 in 2006
je stopnja PP v ZDA narastla za 20 %, po
letu 2006 pa je zacela padati, vendar je
bilo leta 2011 $e vedno za 30 % vec¢ PP kot
leta 1980 (2, 3). Leta 2010 so le tri od 65 dr-
zav, za katere so bili na voljo podatki, imele
manj PP kot leta 1990: Hrvaska, Ekvador in
Estonija (1).

V obdobju 2007-2011 je bilo v Sloveniji
7.111 (6,7 %) PP. V zadnjih 25 letih je bil v Slo-
veniji najnizji delez PP leta 1992 in 1993, ko
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je bil <5 %, najvigji pa leta 2008 (6,8 %). V zad-
njih 3 letih je viden rahel padec PP (slika 1).
Delez PP <32.t.n. je v 25 letih konstantno
okoli 1% in ne narasca (slika 1). Vzporedno
z nara$Canjem PP nara$ca tudi delez otrok
s porodno tezo (PT) <2.500¢g (slika 1).

V Evropi je bilo leta 2004 med 5 in 12% PP,
najmanj na Finskem, v baltskih drzavah,
Franciji in na Svedskem, najve¢ pa na Ces-
kem (4). Delez porodov pred 32.t.n. je bil
med 0,8 in 1,4 %, v Sloveniji 1,1 %. Variabilnost
v Evropi je bolj izrazena pri PP po 32. t.n. (sli-
ka2) (4).

VZROKI ZA NARASCANJE
STEVILA IN DELEZA
PREZGODNJEGA PORODA

Narascanje PP je posledica velikega Stevila
dejavnikov, med njimi ima v Sloveniji pomemb-
no mesto narascajoce Stevilo ve¢plodnih nosec-
nosti, pa tudi nara$¢anje povprecne starosti
nosecnic (slika 3, slika 4). Slika 5 prikazuje
PP glede na starost nose¢nic. Krivulja ima
pri prvesnicah in pri mnogorodnicah obliko
¢rke ] — PP je vec pri najstnicah ter pri starej-
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Slika 1. DeleZ prezgodnjih porodov in otrok z nizko porodno teZo v Sloveniji v obdobju 1987—2011. Temnejsi del stolpca je delez
prezgodnjih porodov < 32. tednom nosecnost;, svetlefsi del stolpca pa deleZ prezgodnjih porodov < 37. tednom nosecnost;; ¢rta kaZe
deleZ rojenih s porodno teZo < 2.500g. pp — prezgodnji porod.
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7.2

Slovenija
Slovaska

Velika Britanija
VB: Anglija in Wales
VB: Skotska

VB: Severna Irska
Norveska

71

107

10,0

I <32t
B 32-36t.n

Delei 7ivorojenih

Slika 2. Delez Zivorojenih < 32. tednom nosecnosti in med 32. in 36. tednom nosecnosti v 25 evropskih drzavah v letu 2004 (4).

BE — Belgija, VB — Velika Britanija.

$ih Zenskah, zlasti pri prvesnicah. Ker narasca
starost nose¢nic in ker je pri starej$ih vec PP,
je starost pomemben dejavnik za naras-
¢anje PP v Sloveniji. Enaki trendi so tudi
v ZDA (1).

DELITEV PREZ. PORODA GLEDE
NA VISINO NOSECNOSTI

PP lahko delimo glede na vi$ino nosecnosti
ob porodu. Prikazana je delitev po tednih in
poimenovanje, Stevilo in delez teh porodov
v Sloveniji v obdobju 2007-2011 ter za primer-
javo delezi v ZDA (5):

e <28t.n., ekstremna prematurnost, v Slo-
veniji 543 (7,6 %), v ZDA okoli 5 %,

 28-31 t.n.,, huda prematurnost, v Sloveniji
735 (10,3 %), v ZDA okoli 15 %,

e 32-33 t.n., zmerna prematurnost, v Slo-
veniji 872 (12,3 %), v ZDA okoli 20 % in

* 34-36t.n., blaga prematurnost, v Sloveniji
4.961 (69,8 %), v ZDA okoli 60-70 %.

DELITEV PREZGODNJEGA
PORODA GLEDE NA ZACETEK
PORODA

Glede na zacetek poroda se PP delijo na spon-
tane PP in iatrogene PP.
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Slika 3. Delez vecplodnih nosecnosti v Sloveniji v obdobju 19872011 ter deleZ prezgodnjih porodov pri teh nosecnostih. Siva ¢rta
delez vecplodnih nosecnost;, cma crta deleZ prezgodnjih porodov pri vecplodnih nosecnostih. PP — prezgodnji porod.
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Slika 4. Stevilo porodov v Sloveniji v obdobju 1987—2011 (Stevilo — merilo na desni Yosi, éta crta) in starost porodnic (eta — merilo
na levi Y-osi, siva crfa).
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Slika 5. Delez prezgodnjih porodov glede na starost porodnic (lefa) in pariteto v Slovenii v obdobju 1987—2011. Cima érta predstaviia

prvesnice, siva mnogorodnice.

Spontani PP se delijo na:

¢ PP zintaktnimi plodovimi ovoji (zacne se
s popadki, s popuscanjem maternicnega
vratu - cervikoistmi¢no insuficienco ali
krvavitvijo) in

¢ PP po pred¢asnem prezgodnjem razpoku
ovojev (PPROM).

V Sloveniji je bilo v obdobju 2007-2011
vseh PP 7.111 (6,7 %). Spontano se je zacelo
5.257 (73,9 %) PP, od teh 2.596 z intaktnimi
plodovimi ovoji (36,5 %) in 2.661 s PPROM
(37,4 %). Manj kot 6 % enoplodnih nosecno-
stih se kon¢a <37.t.n. DeleZ spontanih PP po
PPROM pri enoplodnih nekoliko narasca,
delez tistih z intaktnimi ovoji pa pada. Do
leta 1997 se je vec spontanih porodov zacelo
ob intaktnih ovojih, v zadnjih 12 letih pa se
jih ve¢ zatne s PPROM (slika 6).

Pri dvoplodnih nosec¢nosti se jih je od
leta 1999 med 50 in 60 % koncalo <37.t.n,,
najvec se jih je zacelo spontano ob intaktnih
ovojih (slika 7). Delez iatrogenih PP vsesko-
zi nara$ca, najbolj v zadnjih letih. V ZDA se
40-45% PP zatne spontano z intaktnimi
ovoji, 25-30% pa s PPROM (5).

latrogenih PP, to je porodov, izzvanih
zaradi maternalnih ali fetalnih indikacij, je
bilo v obdobju 2007-2011 v Sloveniji 1.854
(26,1% od vseh PP). V ZDA imajo iatroge-
nih PP veg, 30-35% (5). Od zacetka devetde-
setih let v ZDA nara$ca delez iatrogenih PP,
temu pa je sledil padec perinatalne umrljivo-
sti in obolevnosti; najvedji padec je pri otro-
cih, rojenih med 34. in 36.t.n. (6). V Sloveniji
nara$ca delez iatrogenih PP pri enoplodnih
nosec¢nostih od zacetka devetdesetih let, pri
dvoplodnih pa Ze iz osemdesetih let (sliki 6
in 8).

Za obdobje 1997-2009 smo podrobneje
analizirali porode dvojckov v Sloveniji ter
ugotovili trend naras$¢anja porodov dvojckov
s carskim rezom (1,1% na leto) ter trend
nara§¢anja PP med 34. in 36.t.n., delez
porodov dvojckov <33.t.n. pa je ostal nespre-
menjen. V tem obdobju je ob¢utno padala
neonatalna umrljivost, obolevnost (respira-
torni distres sindrom, interventrikularna
krvavitev, periventrikularna levkomalacija) pa
ni porastla, rezultati torej kazejo, da je pri
dvojckih iatrogena blaga prematurnost izbolj-
ala perinatalne rezultate (7).
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Slika 6. Delez prezgodnjih porodov < 37. tednom nosecnosti pri enaplodnih nosecnostih glede na zacetek poroda v Sloveniji v obdob-
ju 1987—2011. Spodnji stolpec predstavija spontan zacetek z intaktnimi ovoji, srednji stolpec spontan zacetek po predcasnem prezgod-
njem razpoku ovojev in zgormji stolpec iatrogeni prezgodnji porodi. PPROM — predCasni prezgodnji razpok ovojev.
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Slika 7. DeleZ prezgodnjih porodov < 37. tednom nosechosti pri dvoplodnih nosecnostih glede na zacetek poroda v Slovenii 1987-2011.
Spodnji stolpec predstavija spontan zacetek z intaktnimi ovoji, srednji stolpec spontan zacetek po predcasnem prezgodnjem razpoku
ovojev in srednji stolpec iatrogeni prezgodnji porodi. PPROM — predcasni prezgodnji razpok ovojev.
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Slika 8. Perinatalna umrlivost glede na visino nosecnosti ob porodu (tedni) v Sloveniji v obdobju 1987-2011.

PP se lahko konc¢a po vaginalni poti ali
s carskim rezom. V Sloveniji je bilo v obdob-
ju 2007-2011 2.280 PP (32,1 %) dokonc&anih
s carskim rezom, 4.831 (67,9 %) pa po vagi-
nalni poti. Med iatrogenimi PP se jih je
53,5% (990/1.852) zacelo z elektivnim car-
skim rezom, 612 (33,0 %) z indukcijo s prosta-
glandini, 250 (13,5 %) pa z umetnim predrtjem
ovojev.

PERINATALNA UMRLJIVOST

Tveganja za umrljivost in obolevnost v peri-
natalnem in neonatalnem obdobju ter v otros-
tvu je najmanj$e pri otrocih, rojenih med
39. in 41.t. n. NiZja kot je gestacija, vetja so
tveganja za umrljivost in obolevnost, enako
kaZejo tudi slovenski podatki (slika 8) (2).
V drugi polovici 42. t. n. perinatalna umrlji-
vost skokovito poraste.

Perinatalna umrljivost se deli na mrtvo-
rojenost in zgodnjo neonatalno umrljivost.
Mrtvorojenost je eden velikih problemov
v perinatologiji in ostaja zadnjih 25 let vsesko-
zina podobni ravni (6-7/1.000 Zivorojenih).
Zgodnja neonatalna umrljivost pa je v Slove-
niji v zadnjih letth pomembno padla (slika 9).

Nizka in zelo nizka porodna teza

Izzide nosec¢nosti in porodov lahko ocenjuje-
mo tudi na podlagi porodne teze (PT) novoro-
jenckov. Teza <2.500¢ je nizka PT (angl. low
birth weight, LBW), teza <1.500 g pa zelo niz-
ka PT (angl. very low birth weight, VLBW). Otro-
ci z nizko in zelo nizko PT so pogosto rojeni
prezgodaj in imajo vedje tveganje za obolev-
nost in umrljivost tako ob rojstvu kot kasneje
v Zivljenju. Slika 1 prikazuje, da je v Sloveniji
delez otrok, rojenih s PT <2.500 g, v stalnem
porastu od sredine devetdesetih let in narasca
vzporedno z deleZzem PP, kar je pricakovano.

V Evropi je bilo leta 2004 4,2-8,5 % Zivo-
rojenih otrok s PT <2.500 g, najvec¢ v Grciji in
na MadZarskem, deleZ otrok s PT <1.500¢g
paje bil 0,7-1,4 % (4). MeddrZavne razlike
so pomembno veéje pri PT <2.500¢, pri
PT <1.500 g so manj$e. V Sloveniji je bilo
leta 2004 0,9 % otrok s PT <1.500 g in 4,9 %
s PT <2.500¢g (4).

Izidi nose¢nosti pri porodni tezZi,
nizji od 1.500 g

Pri otrocih, rojenih s PT <1.500 g, je perina-
talna umrljivost najvecja. Le dobra neonatalna

17
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Slika 9. Perinatalna umrljivost v Sloveniji za posamezna leta v obdobju 1987—2011, loceno na mrtvorojenost (temni stolpci) in zgodnjo
neonatalno umrlivost (svetli stolpci).
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Slika 10. Neonatalna umrljivost ofrok s porodno tezo < 1.500g v Sloveniji v obdobju 1987-2011.
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oskrba jim lahko omogoci prezivetje. Slika 10
prikazuje padanje neonatalne umrljivosti pri
otrocih s PT <1.500¢ v 25 letih v Sloveniji.
Vegje zniZanje umrljivosti otrok s PT <1.500 ¢
smo tako pri nas kot v svetu dosegli pred
20 leti z uvedbo transporta in utero v terciar-
ne centre, z rabo antenatalnih steroidov in
zdravljenjem dihalne stiske novorojenckov
z nadomestnim surfaktantom. V zadnjem
desetletju ni bilo pomembnejsih premikov
v neonatologiji in padanje neonatalne umr-
ljivosti pri PT <1.500 g ni ve¢ tako izrazito (sli-
ka 10). Viden je sicer $e pocasen trend padanja
umrljivosti in nara$Canja preZivetja brez
posledic prezgodnjega rojstva ob odpustu iz
porodni$nice.

Za oceno dela neonatalnih intenzivnih
enot in s ciljem izbolj$evanja rezultatov zdrav-
ljenja otrok s PT med 500 in 1.500 g je bila
ustanovljena prostovoljna, neprofitna orga-
nizacija — podatkovna baza Vermont Oxford
Network (VON), v katero je vklju¢enih 900 neo-
natalnih enot iz razvitega sveta. VON omo-
goca primerjavo uspehov zdravljenja otrok
s PT <1.500 ¢ med vklju¢enimi intenzivnimi
enotami. Enota za intenzivno nego in terapi-
jo novorojenckov na Klini¢nem oddelku za
perinatologijo Ginekoloske klinike Univerzi-
tetnega klini¢nega centra Ljubljana (EINT LJ)
je v VON vkljuc¢ena od leta 2008.

Podatki v tabelah 1 in 2 kaZejo rezultate
EINT L], kjer je zdravljenih 80 % vseh sloven-
skih otrok s PT <1.500 g, v primerjavi s po-
datkovno bazo VON. Umrljivost novorojenc-
kov je v EINT L] manjsa, preZivetje brez hude
obolevnosti pa pomembno vedje, kot je pov-
predje v intenzivnih enotah, ki so vkljucene
v VON (slika 11).

Rezultati zdravljenja prezgodaj rojenih
otrok dosegajo v zadnjih letih plato. Odkrit-
ja, ki bi lahko izboljsala kvaliteto njihovega
prezivetja (uporaba mati¢nih celic za zdrav-
ljenje moZganske krvavitve, bronhopulmonal-
ne displazije, retinopatije nedonosencka idr.),
so v fazah poskusov na zivalih in prvih kli-
ni¢nih testiranj, zato je preprecevanje PP zelo
pomembno.

ZAKLJUCEK

PP je pomemben svetovni problem, saj se po
svetu 11 % otrok rodi prezgodaj, problem je

Tabelo 1. Umrljivost novorojenckov s porodno tezo < 1.500g z iz-
kijuceno zgodnjo umiljivostio; primerjava med Enoto za intenzivno
nego in terapijo novorojenckov na Klinicnem oddelku za perina-
tologijo Ginekoloske klinike Univerzitetnega klinicnega centra Ljub-
liana in podatkovno bazo Vermont Oxford. EINT LJ — Enota za
intenzivno nego in ferapijo Ljubljana, VON — angl. Vermont Oxford
network.

EINTU VON
leto stevilo ofrok % stevilo otrok %
2008 158 8,2 53797 11,0
2009 150 8,3 58.455 10,9
2010 168 8,3 54625 104
2011 156 51 56.171 10,0

Tabela 2. PreZivetie novorojenckov s porodno feZo < 1.500 g brez
hude obolevnosti (moZganska krvavitev 3. in 4. stopnje, periven-
trikularna levkomalacija, nekrofizirajoci enterokolitis, retinopatija
nedonosencka, bronhopulmonalna displazija) ob odpustu; primero-
va med Enoto za intenzivno nego in terapijo novorojenckov na
Klinicnem oddelku za perinatologijo Ginekoloske klinike Univer-
zitetnega klinicnega centra Ljubljana in podatkovno bazo Vermont
Oxford. EINT L — Enota za intenzivno nego in terapijo Ljubljana,

VON — angl. Vermont Oxford network.

EINTU VON
leto Stevilo otrok % stevilo ofrok %
2008 165 67,3 57.006 50,2
2009 156 67,3 58.455 50,8
2010 177 66,1 57.762 52,2
2011 165 67,9 59.408 55,2

najvecji v Afriki in juzni Aziji. Pri nas se rodi
<37.t.n. nekaj manj kot 7 % otrok, od enoj¢-
kov se jih <37.t.n. rodi <6%, dvojckov pa
50-60%. V zadnjih letih je delez vseh PP ma-
lenkost upadel, cilj pa je ¢im bolj zniZati
incidenco PP. Blag padec PP so v zadnjih petih
letih zabelezili tudi v ZDA. Le v treh drzavah
pa je bilo leta 2010 manj PP kot leta 1990. Pri
nas in v svetu nara$ca delez iatrogenih PP, pri
dvojckih bolj izrazito kot pri enojckih. Pri
dvojckih je v Sloveniji med 1997 in 2009 pora-
stel delez porodov med 34. in 36. tednom,
neonatalna umrljivost je padla, obolevnost pa
ni porastla.
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Slika 11. DeleZi ofrok s porodno teZo < 1.500g, ki so preziveli, in deleZi ofrok s porodno teZo < 1.500g, ki so preZiveli brez kronicnih
bolezni nedonosenosti (moZganska krvavitev 3. in 4. stopnje, periventrikulama levkomalacijo, nekrotizirajoci enterokolits, retinopatiia nedo-
nosencka, bronhopulmonalna displaziia) po tednih nosecosti; primerjava med Enoto za intenzivno nego in ferapijo novorojenckov na Klinic:
nem oddelku za perinatologijo Ginekoloske Klinike Univerzitetnega klinichega centra Ljubljana in podatkovno bazo Vermont Oxford, podatki
50 povprecje za obdobje 2008—2011. EINT LJ — Enota za intenzivno nego in ferapijo Ljubljana, VON — angl. Vermont Oxford network.

Zgodnja neonatalna umrljivost je v Slove-  nosti tudi pri otrocih s PT <1.500 g, kar potr-

niji v zadnjih 25 letih pomembno padla, veli-  juje primerjava s svetovno bazo podatkov Ver-
ko zaslug imajo neonatologi, ki imajo zelo  mont Oxford.
dobre rezultate prezivetja brez hude obolev-
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Natasa Tul'
Napovedovanje prezgodnjega poroda

Predicting Preterm Delivery

IZVLEGEK

KLJUCNE BESEDE: prezgodnii porod, dejovniki tveganja, dolZina maternitnega vratu, fetalni fibronektin, fosforiirani vezalni profein
20 inzulinu podobni rastni faktor — pIGFBP-1, elektromiografija maternice

Prezgodnji porod je sindrom multifaktorske etiologije. Za oceno tveganja za prezgodnji porod
sta potrebni natan¢na anamneza in ocena dejavnikov tveganja. Nosecnice s predhodnim prez-
godnjim porodom in kratkim materni¢nim vratom imajo najve¢je tveganje za ponovni prez-
godnji porod. Ultrazvo¢na meritev dolZine materni¢nega vratu je pomembna za napoved
prezgodnjega poroda pri simptomatskih in asimptomatskih nose¢nicah. Vedno vec¢ je doka-
zov v prid rutinskemu merjenju materni¢nega vratu vaginalno med 20. in 24. tednom nose¢-
nosti, pri materni¢nem vratu, krajSem od 15 mm, pa v prid aplikaciji progesterona vaginalno.
Odsotnost fetalnega fibronektina ali fosforiliranega vezalnega proteina za inzulinu podoben
rastni faktor 1 (pIGFBP-1) v cervikalni teko¢ini ima visoko negativno napovedno vrednost
za prezgodnji porod. Merjenje dolZine MV in dolocanje fetalnega fibronektina ali pIGFBP-1
olajsa odlo¢anje o hospitalizaciji, tokolizi in aplikaciji steroidov pri nose¢nicah s simptomi prez-
godnjega poroda. Obetavna metoda za loCevanje pravega prezgodnjega poroda od neprave-
ga je elektromiografija maternice.

ABSTRACT

KEY WORDS: preterm delivery, risk factors, cervical length, fetal fibronectin, phosphorylated insulin-ike growth factor binding
protein-1 — pGFBP-1, uterine electromyography

Preterm delivery is a syndrome of multifactorial etiology. The assessment of risk for preterm
delivery requires a precise history and evaluation of risk factors. Women with a history of
preterm delivery and a short cervix are at highest risk of recurrent preterm delivery. Ultra-
sound measurement of cervical length is important in the prediction of preterm delivery in
both symptomatic and asymptomatic women. There is growing evidence in favour of routi-
ne cervical length measurement using vaginal ultrasound at 20-24 weeks gestation; at cervix
measuring <15 mm, vaginal administration of progesterone is recommended. The absence
of fetal fibronectin or phosphorylated insulin-like growth factor binding protein-1 (pGFBP-1)
in the cervical mucus has a highly negative predictive value for preterm delivery. The mea-
surement of cervical length and determination of fetal fibronectin or pGFBP-1 facilitates the
decisions on hospitalization, introduction of tocolysis, and steroid administration in women
with symptoms of preterm delivery. Uterine electromyography is a promising method for dif-
ferentiating true from false preterm delivery.

I Doc. dr. Nataga Tul, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni
center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 3, 1000 Ljubljana; natasa.tul@guest.arnes.si
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UvobD

Prezgodnji porod (PP), ki je bil dolga deset-
letja obrobna klini¢na entiteta, je danes pre-
poznan kot sindrom in je eden od velikih
problemov v perinatologiji (ob preeklampsi-
ji, zastoju v rasti ploda in intrauterini smrti).
V razvitem svetu je PP glavni vzrok za umr-
ljivost novorojenckov, pomemben problem je
tudi v nerazvitem svetu. Etiologija je multifak-
torska in kljub Stevilnim raziskavam $e ne
povsem pojasnjena. PP verjetno sprozijo imu-
nolosko pogojeni procesi: vnetja, okuzbe, ute-
roplacentarna ishemija, krvavitev, prerazteg-
njenost maternice in stres (1).

Incidenca PP v svetu nara$ca, in ker so
poskusi njenega zniZevanja slabo uspesni, se
teza problema povecuje. Klini¢na slika je
pogosto nejasna in prepoznana Sele, ko je za
ukrepanje Ze (pre)pozno.

Obolevnost in umrljivost sta obratno
sorazmerna z vi$ino nose¢nosti ob porodu (2).
PreZivetje prezgodaj rojenih otrok se $e ved-
no izboljsuje, vendar ima pomemben deleZ
teh otrok dolgotrajne zdravstvene tezZave,
zlasti v prvem letu Zivljenja. Kak$ne posledi-
ce utegnejo imeti v odrasli dobi in starosti, je
Se neznano. Raziskave kazejo, da je z nizko
porodno tezo povezano povecano tveganje za
sr¢nozilne in metabolne bolezni v odrasli
dobi (2).

Dve tretjini PP predstavljajo spontani PP,
ki se za¢nejo s popadki, razpokom ovojev ali
nebolec¢im odpiranjem materni¢nega vratu,
ena tretjina PP pa je iatrogenih, ve¢inoma
zaradi preeklampsije. Cilj prenatalne medi-
cine je pravocasno prepoznati nosecnice, ki
jim grozi PP, in PP ciljano preprecevati ali vsaj
odloziti. Zelimo, da bi uspesnemu napovedo-
vanju PP sledilo uspesno preprecevanje.

Zanimivo je, da kar 90 % nosecnic, ki pri-
dejo z znaki PP, ne rodi v naslednjem ted-
nu. Kar 75 % teh nosec¢nic rodi po 37. tednu
nosecnosti (t.n.) (3). Testi, s katerimi naj-
demo nosecnice, ki bodo dejansko rodile
prezgodaj, so izjemno pomembni, saj se lah-
ko izognemo nepotrebnim hospitalizacijam,
transportu v terciarne centre, aplikaciji ste-
roidov in tokolitikov, obenem pa pravilno
ukrepamo pri tistih, ki bodo dejansko rodile
prezgodaj.

STOPENJSKO OCENJEVANJE
TVEGANJA ZA PREZGODNJI
POROD

1. Prvastopnja je natan¢na anamneza z 0zi-
rom na dejavnike tveganja.

2. Ocena biofizi¢nih in biokemic¢nih oznace-
valcev: dolZina materni¢nega vratu, fetalni
fibronektin, pIGFBP-1.

3. Preprecevanje PP: progesteron, tokoliza,
cerklaza, obrocek, antibiotiki.

Dejavnik tveganja za prezgodniji
porod, prisotni pred noseénostjo
in ob njenem zaéetku

Leta 2002 je Ivan Verdenik zagovarjal doktor-
sko delo o dejavnikih tveganja za PP v Sloveni-
ji. Analiziral je 148.791 nosecnosti in ugoto-
vil, da so najpomembnejsi dejavniki tveganja
za PP pred 37.t.n., ki so prisotni Ze pred zano-
sitvijo: sladkorna bolezen, konizacija, predhod-
ni PP in prirojene nepravilnosti maternice,
za PP pred 32.t.n. pa: konizacija, predhod-
ni PP in prirojene nepravilnosti maternice,
zelo mlada ali stara prvesnica ter hiperten-
zija. Tem se v nosecnosti pridruZijo e sum na
ali Ze ugotovljena anomalija ploda ter krva-
vitve v nosecnosti. Za na$o populacijo je zna-
¢ilna visoka ogroZenost tistih, ki so zelo zmanj-
Sale kolic¢ino gospodinjskega dela v nosecnosti,
in tistih, ki v nose¢nosti ne hodijo na pregle-
de (4). Na podlagi Verdenikovega doktorata
so sedaj dejavniki tveganja in opozorilni zna-
ki objavljeni v slovenski materinski knjiZici.
Vecinoma so podobni dejavniki tveganja
objavljeni tudi v tuji literaturi.

Predhodni PP je klini¢no najpomembnej-
§i dejavnik tveganja za PP, vendar je ta anam-
nesticen podatek uporaben le pri mnogorod-
nicah, ki so Ze rodile prezgodaj (4, 5). Prinjih
je tveganje za PP odvisno od izida predhod-
nih nosecnosti in je obratno sorazmerno z ge-
stacijsko starostjo ob predhodnem PP; na splo-
$no je tveganje za ponovni PP 1,5 do 2,5-krat
vedje kot pri Zenskah brez PP v anamnezi (1, 5).
Pri tistih, pri katerih se je predhodna nosec-
nost koncala spontano med 16. in 24. t.n., je
tveganje za PP do vklju¢no 34.t.n. 7%, pade
na 3 % pri tistih, pri katerih se je predhodna
nosec¢nost koncala med 31. in 33.t.n. ter
na 0,6 %, ¢e so se vse predhodne nosecnosti
koncale po 37.t.n. (6). Vedje Stevilo PP ali poz-
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nih splavov v anamnezi poveca tveganje za
ponovni PP, terminski porod po PP pa tvega-
nje zniza.

Starost igra pomembno vlogo. Zelo mla-
de nosecnice (stare do vkljuéno 18let) ter
prvesnice, stare 33 let ali ve¢, in mnogorod-
nice, stare 36 let ali vec, pogosteje rodijo prez-
godaj (4). Da tveganje za PP, zlasti PP pred
34.t.n., nara$c¢a obratno sorazmerno s starost-
jo nosec¢nic, porocajo tudi v literaturi (6). Pri
20let stari, 164 cm visoki prvesnici kavkas-
ke rase je tveganje za PP do vkljuc¢no 34. t.n.
0,6 %, nato s starostjo linearno narasca in je
pri podobni 45-letnici dvakrat vecje (1,2 %).
Nosecnice z afriskimi koreninami imajo ob
enakih socioekonomskih pogojih in enaki
zdravstveni oskrbi tveganje za PP do vkljué-
no 34.t.n. 1,1-2,1 %, kar kaze na pomembno
vlogo genetske predispozicije (6).

Kajenje je pomemben dejavnik tveganja
tako za spontani kot za iatrogeni PP (1, 4, 6).
Metaanaliza 20 prospektivnih raziskav je poka-
zala, da kajenje poveca tveganje za PP za fak-
tor 1,3 (7). Vecje kot je Stevilo pokajenih ciga-
ret, vecje je tveganje. Nikotin in ogljikov
monoksid sta mocna vazokonstriktorja. O tem
dejstvu je treba kadilke seznaniti na prvem
pregledu v nosec¢nosti, Se bolje pa pred nacr-
tovano nosecnostjo.

Razvojne nepravilnosti maternice, pose-
gi na materni¢nem vratu (MV) (konizacija,
trahelektomija), kirurske dilatacije MV, kire-
taze in drugi posegi na maternici ter zanositev
z biomedicinsko pomocjo povecajo tveganje
za PP (4). Ob vseh posegih na maternici oz.
materni¢nem vratu obstaja moZnost vnosa
infekta in kolonizacije maternice ter poskod-
be endometrija, kar poveca tveganje za PP (5).
Prav tako imajo povecano tveganje nosec¢ni-
ce s kroni¢nimi boleznimi (bolnice s poveca-
nim krvnim tlakom, ledvi¢nimi boleznimi ali
sladkorno boleznijo) (4, 5).

Kratek ¢asovni interval med nosecnost-
mi (zlasti manj kot 6 mesecev) poveca tve-
ganje za PP za 2-krat. Najbolj so ogroZene
nosecnice, ki so Ze prezgodaj rodile. Materni-
ca nima dovolj ¢asa, da se povrne v normalno
stanje, predvsem da se iznic¢ijo imunolos-
ko-vnetni procesi, ki so se dogajali ob prejs-
njem PP. Nosecnost tudi izprazni zaloge
esencialnih vitaminov, mineralov in amino-
kislin, in ¢e je ¢as do naslednje nosec¢nosti

prekratek, Zenska nima ¢asa, da bi te zaloge
zapolnila (7). Najmanjse tveganje za PP in niz-
ko porodno tezo je, ¢e je med eno in drugo
nosecnostjo 18-23 mesecev (8).

Tveganje za PP do vklju¢no 34.t.n. je
obratno sorazmerno s telesno vi§ino nosec-
nice in narasc¢a od 0,6 % pri 180 cm visoki do
1,3% pri 140 cm visoki nosecnici (6). Z ve-
likostjo nosecnice verjetno korelira velikost
maternice. Pri majhni maternici pride prej do
preraztegnjenosti, kar poveca tveganja za kraj-
Sanje materni¢nega vratu, preraztegnjenosti
ovojev in njihovega razpoka ter za biokemic-
ne spremembe, ki vodijo v PP (6).

Nizek indeks telesne teZe (pod 20) pove-
Ca tveganje za PP (5). Zelo suhe Zenske ima-
jo manjsi volumen krvi, zmanj$an pretok po
uterinih arterijah, niZje koncentracije vita-
minov in mineralov, kar poveca tveganje
za okuzbe (1). Debelost poveca tveganje
za $tevilne zaplete v nosecnosti, kar pove-
¢a tveganje za inducirani PP, ne pa za spon-
tani PP (1, 9).

Dejavniki tveganja,
ki se pojavijo v noseénosti

Posebno ogroZene so nosecnice z ve¢plodnimi
nosecnostmi, zlasti ¢e so starej$e, ¢e so zano-
sile po oploditvi z biomedicinsko pomod¢jo, so
niZje rasti, so prvesnice ali imajo pridruzene
bolezni.

Krvavitev v nosec¢nosti poveca tveganje
za PP; krvavitev v prvem trimesedju pri eno-
plodnih nosecnostih poveca tveganje za PP za
faktor 1,5 (Lucovnik, neobjavljeno), po neka-
terih podatkih pa se tveganje za PP med
28.1in 31. tednom poveca za faktor 3 (4, 10).
Krvavitev v prvem trimesecju pri dvojckih
ne poveca tveganja za PP (Lucovnik, neobjav-
ljeno).

Intrauterina okuzba je pogost vzrok za PP,
saj aktivira imunski sistem, sprostijo se cito-
kini, ki stimulirajo nastajanje prostaglandinov,
sledijo kr¢i maternice. Ob vnetju pride lahko
do degradacije ekstracelularnega matriksa, kar
vodi v razpok ovojev (1). Intraamnijska okuz-
ba je lahko kroni¢na, odgovorna pa je zlasti za
zelo prezgodnje porode. Vec¢ina PP med 21. in
24.t.n. je povezana s histolosko dokazanim
horioamnionitisom, pri PP med 35.-36.t.n.
pa je horioamnionitis dokazan le v 10 % (1).
Mikroorganizmi pridejo v amnijsko votlino
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najpogosteje po ascendentni poti iz nozZnice,
lahko pa hematogeno preko posteljice, retro-
gradno preko jajcevodov ali neposredno ob
invazivnih posegih (biopsija resic, amnio-
centeza), maternica pa je lahko kolonizirana
Ze pred nose¢nostjo. Intraamnijska okuzba
se raz§iri na plod, ki razvije vnetni odgovor
(angl. fetal inflammatory response syndrome,
FIRS), ta pa je vzrok za poskodbo ploda in dol-
goro¢ne posledice (cerebralno paralizo, peri-
ventrikularno levkomalcijo, plju¢ne bolez-
ni) (1). Bakterijska vaginoza je povezana
z 1,5-3-krat ve¢jim tveganjem za PP, koloni-
zacija s streptokokom skupine B pa tveganja
ne poveca (1).

Asimptomatska bakteriurija, pielonefritis,
pljucnica, apendicitis in vnetja obzobnih tkiv
povecajo tveganje za PP (1). Zal zdravljenje
okuzb secil ali obzobnih tkiv ne zniza inciden-
ce PP (5). Tveganje je vecje pri nosecnicah
s kroni¢nimi boleznimi, zlasti hipertenzijo, ali
kirurskim posegom v nosecnosti (1, 4). Tudi
pri motnjah v koli¢ini plodovnice (polihidram-
nij in oligohidramnij) je povecano tveganje
za PP (1).

Biofiziéni in biokemiéni
oznaéevalci

Pri PP naj bi pomembno vlogo imela nepra-
vilna placentacija, zato so se Stevilni razisko-
valci poglobili v iskanje biokemicnih oznace-
valcev, ki bi pomagali pri presejanju za PP. Zal
so ugotovili, da biokemi¢ni oznacevalci v ma-
terini krvi niso dovolj napovedni, da bi bili
uporabni v modelu za oceno tveganja za PP,
Ceprav dolocene povezave med vrednostmi
nekaterih oznacevalcev in PP obstajajo. V na-
§i populaciji smo opazili, da je bil inhibin
A med 11. in 14. t.n. pogosteje visok pri nosec-
nicah, ki so rodile pred 34. t.n. (11). Tudi oce-
na razvoja placentacije preko ocene pretokov
skozi uterine arterije ni uporabna za napove-
dovanje tveganja za PP (6).

Maternicni vrat

Ko se priblizuje porod, se MV skrajsa, zmeh-
a in razsiri, kar lahko zaznamo z digitalnim
pregledom ali ultrazvocno preiskavo (UZ), ki
je za oceno MV bolj objektivna kot digitalna
preiskava. UZ meritev dolzine MV je pomemb-
na za napoved PP pri simptomatskih in asimp-

tomatskih nosec¢nicah. Merjenje preko nozni-
ce (transvaginalni UZ) je natancnejSe kot
merjenje preko trebusne stene ali presredka.
Ob oceni MV lahko ocenimo Se lego postelji-
ce v odnosu na notranje maternicno ustje.

Povprec¢na dolzina MV med 20. in 24. t. n.
nosecnosti je 36 mm. Krajsi kot je MV, vecje
je tveganje za PP. MV, dolg do vklju¢no
25 mm, je definiran kot kratek MV (5). Tve-
ganje za PP strmo naraste pri MV, dolgem do
vklju¢no 15 mm, pri nose¢nicah z ve¢plodno
nosec¢nostjo pa pri MV, dolgem do vklju¢no
25 mm. Pri vecini nosecnic s kratkim MV je
notranje ustje MV lijakasto razprto (angl. fun-
neling). Pri nose¢nicah, ki imajo dolg MV,
lijakasta oblika notranjega ustja ne poveca tve-
ganja za PP.

Smernice ISUOG o rutinskem pregledu
med 20. in 24. t.n. iz leta 2011 ne vkljucuje-
jo rutinskega merjenja MV, saj $e ni bilo
dovolj dokazov, da je finan¢no dovolj uc¢inko-
vito (12). Priporocila ACOG iz leta 2012 pa
Ze govorijo, da univerzalno presejanje pri Zen-
skah brez PP v anamnezi ni obvezno, velja-
lo pa bi o njem razmisliti (5). Priporocajo, da
se med pregledom oceni MV vsaj transab-
dominalno. Ce si ga ne moremo dobro prika-
zati ali je kratek, svetujejo transvaginalno
oceno MV (5). Raziskave o rutinskem mer-
jenju MV med 18. in 24. t.n., ki mu sledi tera-
pija s progesteronom pri MV, dolgem do
vklju¢no 15 mm, so dokazale tudi ekonomsko
upravicenost, zato je treba resno razmisliti in
spremeniti priporocila o presejanju za PP z ru-
tinskim merjenjem MV (13, 14). Nosecnice
si to zasluzijo, »doing nothing is no longer an
option« (15).

Veliko ginekologov v Sloveniji, tudi sama,
merimo dolzino MV pri vseh nose¢nicah med
20. in 24. t.n. nose¢nosti ob rednem pregle-
du; pregled se podaljsa le za nekaj minut. Pri
nosecnicah z dejavniki tveganja za PP, zlasti
predhodnim PP, in pri vec¢plodnih nosec¢no-
stih, pa priporo¢amo redno periodi¢no mer-
jenje MV: pri tistih, pri katerih je tveganje
veliko, na 1-2 tedna, pri manjSem tveganju
pa na 4 tedne.

Intraamnijska usedlina (angl. sludge) je
novej$i UZ znak, ki ga lahko opazimo med
merjenjem MV: tik nad notranjim maternic-
nim ustjem vidimo prosto plavajoco ehoge-
no snov. Prisotnost usedline poveca tveganje
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za PP in horioamnionitis. Etiolosko je used-
lina verjetno posledica mikrobne invazije
v amnijski prostor ali morda posledica intraam-
nijske krvavitve.

Merjenje MV je pomembno pri simpto-
matskih nose¢nicah, saj lo¢i nosecnice s pra-
vim in laznim groze¢im PP. Nosec¢nice z MV,
dalj$im od 30 mm, imajo manj kot 1% tvega-
nja, da bodo rodile v naslednjem tednu, zato
ni potrebna agresivna terapija za preprece-
vanje PP (1, 16).

Fetalni fibronektin

Fetalni fibronektin (fFN) je glikoprotein, ki
deluje kot vezna snov med deciduo in horio-
nom. V cervikovaginalnem izlocku je normal-
no prisoten v prvi polovici nosecnosti, po
22.t.n. pane vec. Ce pride do lus¢enja horio-
na, se fFN sprosca v cervikalni izlocek. Prisot-
nost fFN po 22.t.n. je povezana z dejan-
skim PP pri simptomatskih in asimptomatskih
nosecnicah. Pri asimptomatskih nose¢nicah
med 22. in 24. t. n. poveca tveganje za PP pred
32.t.n. za 14-krat. Klini¢no ravnanje pri asimp-
tomatskih nosec¢nicah s pozitivnim fFN je
nedoreceno. Hitri test je lahko lazno poziti-
ven ob prisotnosti krvi ali sperme v nozni-
ci(17).

Testi na fFN imajo odli¢no negativno
napovedno vrednost: Ce je test negativen, bo
le 1% nosec¢nic rodilo v naslednjem tednu (7).
ACOG svetuje uporabo testa fFN pri nosec-
nicah med 24. in 34.t.n. s simptomi PP, pri
katerih ni prezgodnjega predc¢asnega razpo-
ka mehurja (PPROM) in je cerviks dilatiran
manj kot 3 cm (5). Rezultat testa je pomem-
ben pri odloc¢anju za steroide, hospitalizaci-
jo in premestitev nosecnice v terciarni center.
Po evropskih smernicah iz leta 2011 je pri MV,
dalj$em od 25 mm, in negativnem testu na f-
FN odsvetovana tokoliza in aplikacija steroi-
dov (16).

Fosforiliran vezalni protein za inzulinu
podoben rastni faktor

S testom ocenjujemo prisotnost pIGFBP-1
v cervikovaginalni tekocini. Podobno kot pri
fFN ima dobro negativno napovedno vred-
nost. Test ni uporaben pri asimptomatskih
zenskah z visokim tveganjem za PP (18). Pri-
sotnost sperme ne moti testa, zato je upora-

ben tudi pri nosec¢nicah kratek ¢as po spol-
nem odnosu (16).

Po raziskavah, v katerih so primerjali
napovedno vrednost fFN in pIGFBP-1, naj bi
bili rezultati pri pIGFBP-1 nekoliko boljsi, ven-
dar sta oba klini¢no uporabna in je uporaba
odvisna od tega, kaj je na voljo (19-21). Oba
testa imata dobro negativno napovedno vred-
nost, testa z dobro pozitivno napovedno vred-
nostjo pa $e nimamo.

Vpliv dednosti na prezgodnji porod

PP je pogostejsi pri dolocenih skupinah (Afri-
¢ani) in v doloc¢enih druZinah. V raziskavah
so odkrili polimorfizme v razli¢nih genih,
povezanih s PP in PPROM. Na PP vpliva geno-
tip matere in ploda, pomembna je tudi inte-
rakcija z okoljem (1, 16).

Elektromiografija maternice

Elektromiografija (EMG) maternice je obetav-
na neinvazivna in objektivna metoda, ki
lahko loc¢i pravi PP od nepravega. Z EMG je
mogoce zaznati elektri¢no ekscitacijo in pove-
zovanje miometrijskih celic, kar vodi v kon-
trakcije in popadke (22-26).

O preprecevanju PP pisejo drugi ¢lanki
v tem zborniku (Lucovnik, Vrhkar).

ZAKLJUCEK

PP obicajno nosecnice, pa tudi porodnicarje
preseneti kot strela z jasnega. Lahko nas dole-
ti povsem nepripravljene, ¢e nismo na njegov
morebitni prihod pozorni ves ¢as. Zato napo-
vedovaje PP ni omejeno na dolo¢eno obdobje
v nose¢nosti niti na dolo¢eno skupino nosec-
nic. Ve¢inoma se dogodi pri nose¢nicah brez
anamnesti¢nih dejavnikov tveganja (ker je teh
nosecnic veliko), pogosteje pa pri nosecnicah
z dejavniki tveganja, zato moramo te dejavni-
ke pravocasno prepoznati in nanje opozarja-
ti celotno druzbo, ne le potencialnih nose¢nic.

Nekatere dejavnike se da prepreciti, ¢e
nanje opozarjamo in napovedujemo njihove
Skodljive posledice. Preprecevanje PP se
zalne z zdravstveno vzgojo, ko opozarjamo na
posledice neZelenih nosec¢nosti (ki se lahko
koncajo z umetno prekinitvijo, pri najstnicah
lahko tudi s PP) in spolni prenos okuzb, ki
imajo lahko za posledico posege na mater-

25
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ni¢nem vratu (humani virusi papiloma),
v maternicni votlini ali zmanj$ano plodnost
(klamidija), kar vse poveca tveganje za PP.
Tudi neprimerna telesna teza, neprimerna
starost in kajenje povecajo tveganje za PP.

Na rednih obiskih pri ginekologu (ali
druZinskem zdravniku) opozarjamo Zenske na
dejavnike, ki jih lahko spremenijo Ze pred
zanositvijo in tako zmanj3ajo tveganje za PP:
opustitev kajenja in drugih razvad, ureditev
telesne teZe in primerna starost ob zanositvi.
Posvet pred zanositvijo je pomemben zlasti
pri Zenskah, ki so Ze rodile prezgodaj, so ime-
le v predhodnih nosec¢nostih resne zaplete
ali imajo kroni¢ne bolezni. Pri teh je treba
analizirati vzroke za PP (in druge zaplete) ter
nacrtovati nose¢nost in ukrepe za preprecitev
ponovnega PP.

Ob zanositvi oz. prvem pregledu v nosec-
nosti je pomembna ocena dejavnikov tvega-
nja. V nose¢nosti pa priporoamo meritev
dolZzine MV tudi pri asimptomatskih nosec-
nicah z nizkim tveganjem, saj je vedno vec
dokazov, da je meritev koristna in ekonom-
sko upravicena. Imamo uéinkovit ukrep, ki
zniZa incidenco PP pri asimptomatskih nosec-
nicah s kratkim MV, to je vaginalna aplikaci-
ja progesterona.

Pri nosecnicah, ki pridejo s simptomi PP, je
zalocitev pravega PP od nepravega pomemb-
na ocena dolZine MV in prisotnosti pIGFBP-1
v cervikovaginalni teko¢ini. Pri pravem PP je
pomembna pravilna in pravocasna odlocitev
o hospitalizaciji, steroidih in magnezijevih
preparatih, tokolizi in premestitvi v terciar-
ni center, ki ima dobro neonatalno enoto.
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Helena Ban Frangei', Tomai Tomazevic?

Odkrivanje razvojnih nepravilnosti
maternice

Diagnosing Uterine Anomalies

IZVLECEK

KLJUCNE BESEDE: razvojne nepravilnosti maternice, pregrada v maternici

Maternica, jajcevodi in zgornji dve tretjini noznice se razvijejo z zlitjem Miillerjevih (para-
mezonefri¢nih) vodov. Zlitje Miillerjevih vodov poteka od spodaj navzgor, pri cemer se medial-
ni steni najprej zdruZita, enotna votlina v maternici in noZnici pa nastane z resorpcijo zdruZzene
medialne stene. Razvojne nepravilnosti maternice nastanejo zaradi motenj v zlivanju Miiller-
jevih vodov ali zaradi motenj v resorpciji zdruZene medialne stene. Pogostnost razvojnih nepra-
vilnosti maternice se v populaciji ocenjuje na 5-10 %, med njimi je najpogostejSa pregrada
v maternici. Ta ima najneugodne;jsi vpliv na izid nosecnosti in hkrati tudi najenostavnejse
kirursko zdravljenje. Po danes veljavnih priporodilih se zato pri Zenskah s pregrado v mater-
nici in neugodnim izidom nosecnosti ali neplodnostjo svetuje histeroskopska operacija pre-
grade.

ABSTRACT

KEY WORDS: uterine anomalies, septate uterus

Uterus, fallopian tubes and the upper third of the vagina are developed with the fusion of
the Mullerian (paramesonephric) ducts. The fusion begins at the caudal end and proceeds
towards the cranial part. The medial walls of the Mullerian ducts first fuse together and then
the united cavity is formed by the resorption of the medial wall. Incomplete fusion or resorp-
tion results in uterine anomalies, the prevalence of which among the general population is
estimated to be between 5 and 10 %. The most common among them is septate uterus. Sep-
tate uterus has the most negative impact on pregnancy and at the same time necessitates
the simplest surgical treatment. According to recommendations, women with septate ute-
rus and a history of spontaneous abortion or infertility are advised to start hysteroscopic treat-
ment of uterine septum.
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EMBRIONALNI RAZVOJ
IN NASTANEK RAZVOJNIH
NEPRAVILNOSTI MATERNICE

Maternica, jajcevodi in zgornji dve tretjini

noznice se razvijejo iz Miillerjevih (parame-

zonefri¢nih) vodov, ki se pojavijo v 5. tednu
embrionalnega 7ivljenja. Kavdalna dela vodov
se med 8. in 12. tednom zlijeta v enotno cev

v obliki ¢rke Y in iz te se razvijeta maternica

in zgornji del noznice. Zlitje Miillerjevih vodov

poteka od spodaj navzgor. Medialni steni se
najprej zdruZita, enotna votlina v maternici
in noZnici pa nastane z resorpcijo zdruzene

medialne stene (1).

Razli¢ne oblike razvojnih nepravilnosti
maternice (RNM) nastanejo kot posledica
motenj na §tirih stopnjah razvoja (2):

* eden ali oba Miillerjeva voda se ne razvijeta
(agenezija, enoroga maternica brez rudi-
mentarnega roga);

* motnja v razvoju votline samo v enem
Miillerjevem vodu (enoroga maternica
z rudimentarnim rogom brez maternic¢ne
votline);

» motnja v zdruZevanju ali nepravilno zdru-
Zevanje Miillerjevih vodov (dvojna mater-
nica, dvoroga maternica) ali

* motnja v resorpciji zdruZene medialne
stene (majhna ali velika pregrada mater-
nice).

POGOSTNOST RAZVOJNIH
NEPRAVILNOSTI MATERNICE

Pogostnost RNM v populaciji je tezko oceni-

ti, ocena pa je predvsem odvisna od uporab-

ljene diagnosti¢ne metode in preiskovane
populacije. Histerosalpingografijo (HSG),
ki je bila neko¢ edina diagnosti¢na metoda
in ji danes pripisujemo 20-60 % diagnosti¢no
zanesljivost, je zamenjala ultrazvocna (UZ)
preiskava z vec kot 95 % selektivnostjo in spe-
cifi¢nostjo.

Avtorji so ocenili pogostnost RNM v raz-

li¢nih populacijah (3-7):

» Maneschi je pri Zenskah, ki so priSle na
histeroskopijo zaradi prekomerne krvavi-
tve, ocenil RNM na 10 %;

 Simon je s HSG pri plodnih po laparoskop-
ski sterilizaciji ocenil pogostnost vecjih
RNM na 3,2 %;

\
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¢ Jurkoviéje s tridimenzionalno UZ preiska-
vo pri Zenskah brez reproduktivnih tezav
(spremembe na jajéniku, sum na nepravil-
nosti v mali medenici itd.) ugotovil 5,4 %
RNM;

* Acien je z vaginalnim UZ pri mladih pred
predpisovanjem kontracepcije ugotovil
RNM v 18 %, od tega najpogosteje majhne
pregrade (12,4 %) in ve¢je RNM v 5,6 % in

* Ribi¢eva je z vaginalnim UZ ocenjevala
pogostnost razvojnih nepravilnosti mater-
nice pri prezgodnjem porodu, intrauteri-
nem zastoju rasti in normalnem porodu ter
na osnovi rezultatov s pomocjo Bayesove-
ga teorema izracunala, da je pogostnost
RNM v splo$ni populaciji 10,6 %.

Vedjo pogostnost pa opazimo pri Zenskah, ki
so imele spontane splave. Ugotovljena pogost-
nost se pri razlicnih avtorjih giblje med 12,3 %
in 37,6 %. Razpon je velik zaradi razli¢nih diag-
nosti¢nih postopkov: samo HSG, histerosko-
pija ali UZ (8, 9).

RAZVRSTITEV RAZVOJNIH
NEPRAVILNOSTI MATERNICE

Do nedavnega je bila najpogosteje uporab-
ljana razvrstitev Ameriskega zdruZenja za
plodnost (angl. American Fertility Society, AFS)
iz leta 1988, ki obsega sedem skupin s pod-
skupinami (10). Leta 2011 je ZdruZenje znans-
tvenikov za razvojne nepravilnosti maternice
(angl. The Scientific Committee of the Conge-
nital Uterine Malformations, CONUTA) obli-
kovalo novo klasifikacijo (slika 1). V njej je pre-
grada v maternici uvrséena v skupino II. Delno
pregrajena maternica (skupina Ila) je opisana
kot maternica s pregrado, ki delno pregraju-
je maternicno votlino in ne sega do notranje-
ga maternicnega ustja, pri ¢emer je pregra-
da definirana kot vbocenje fundusa uterusa,
ki je vecje kot 50 % debeline miometrija. Pre-
grada, ki sega do notranjega materni¢nega ust-
ja, je uvr§éena v skupino IIb (11).

Med RNM so najpogostejSe pregrade
v maternici, ki imajo na eni strani najvecji
vpliv na potek nosec¢nosti in na drugi najeno-
stavnejso terapijo. Zato se bomo v tem pris-
pevku omejili le nanje.
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Slika 1. Razvrstitev razvojnih nepravilnosti maternice ZdruZenja znanstvenikov za razvojne nepravilnosti maternice (angl. The Scien-

tific Committee of the Congenital Uterine Malformations, CONUTA).

NOSECNOSTI PRI ZENSKAH
S PREGRADO V MATERNICI

Pri Zenskah s pregrado v maternici, ki zano-
sijo, je v primerjavi z Zenskami z normalno
maternico vedja verjetnost, da se bo njihova
nose¢nost koncala s spontanim splavom ali
prezgodnjim porodom. Kolik$na je verjet-
nost spontanega splava oz. normalnega poro-
da, je tezko oceniti.

1ZID NOSECNOSTI PRI
ZENSKAH S PREGRADO
V MATERNICI - BREZ
ZDRAVLJENJA

V metaanalizi RNM je Grimbizis povzel
nosecnosti 198 Zensk z ve¢jo pregrado v ma-
ternici, ki so imele skupaj 499 nosec¢nosti in od
tega le 250 (50,1 %) Zivorojenih otrok (33,2 %
nosecnosti se je koncalo s porodom ob roku,
22,4 % s prezgodnjim porodom, 44,3 % je bilo
spontanih splavov) (12). Izracunamo torej
lahko, da je bilo med vsemi porodi 40,3 % prez-
godnjih.

Pri majhni pregradi je bil izid nose¢nosti
nekoliko boljsi — ob opazovanju 102 Zensk
z majhno pregrado, ki so imele 241 nose¢no-
sti, je bilo 66,0% otrok Zzivorojenih, med
porodi je bilo 11,5 % prezgodnjih (12).

NOSECNOSTI PRED
RESEKCIJO IN PO NJEJ

V literaturi najdemo mnogo vec raziskav,
v katerih so primerjali izide nose¢nosti pred
histeroskopsko resekcijo pregrade v maternici
in po njej. Pregled raziskav je napravil Homer
in povzel, da se splavi znizajo z 88 % na 14 %,
delez zivorojenih otrok pa poraste s 3% na
80% (13). Podobne rezultate smo dobili tudi
sami v nasih prej$njih raziskavah: deleZ poro-
dov pri nasih bolnicah, operiranih zaradi
pregrade v maternici, je po operaciji porasel
s 13% na 81% (14-16).

Ceprav imajo omenjene retrospektivne
raziskave svoje pomanjkljivosti in v danasnji
strokovni javnosti veljajo predvsem z dokazi
podprte ugotovitve, najdemo v literaturi le
dve prospektivni randomizirani raziskavi.

Prvo je leta 2004 objavil Valli. Vanjo je
vkljucil 38 Zensk s pregrado maternice, ki so
imele vsaj dva spontana splava. Triindvajset
Zensk so operirali, 15 pa so jih brez zdravlje-
nja uvrstili v kontrolno skupino. Pri operira-
nih Zenskah je bilo po operaciji 80 % porodov
in 20 % spontanih splavov, pri kontrolni sku-
pini pa so se naslednje nosecnosti v samo 25 %
koncale s porodom in v 75 % s splavom (17).

Drugo je leta 2009 objavil Mollo, kjer je po
resekciji septuma in sicer idiopatski neplod-
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nosti zanosilo 39 % Zensk, v kontrolni skupini
z idiopatsko neplodnostjo pa le 20% (18).

Po vseh ugotovitvah retrospektivnih razi-
skav in dveh prospektivnih raziskavah je
danes strokovna javnost enotna, da je histe-
roskopska resekcija pregrade v maternici pri
Zenskah s predhodno neuspesno nosecnost-
jo ter pri neplodnih Zenskah upravicena. Za
zdaj v strokovni literaturi ni jasne opredeli-
tve, ki bi priporocala preventivne resekcije (to-
rej pred nacrtovanjem nosecnosti) pri majhni
pregradi, medtem ko je po mnenju nekate-
rih avtorjev preventivna resekcija vecje pre-
grade upravicena.

Podatek, da lahko s sorazmerno prepro-
stim in ob sodelovanju izkusenega kirurga var-
nim operativnim posegom, kot je histeroskop-
ska resekcija pregrade v maternici, prognozo
nosec¢nosti tudi ob tem izhodis¢u (po podat-
kih iz metaanalize Grimbizisa — 50,1 % Zivo-
rojenih otrok) bistveno izboljSamo (na 70 %
in vec), govori v prid zavzemanju za preven-
tivno resekcijo pregrade v maternici.

NAMESTO SMERNIC

Zdravniki imamo najraje jasna navodila, kako
moramo ukrepati v dolo¢eni situaciji. Zato
smo zadovoljni, kadar se lahko drzimo pripo-
rocil stopnje A, ki so podprta z vsaj eno ran-
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problem neplodnosti in je na UZ ali ob histe-
roskopiji vidna pregrada v maternici, jo je tre-
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pri Zenskah, ki nose¢nosti $e niso nacrtova-
le. Danes so Zenske Ze tako obve$cene, da vec-
krat pred nacrtovanjem nosecnosti pridejo na
preventivni pregled h ginekologu, preverit,
»ali je vse v redu«. Takrat seveda naredimo
tudi UZ in glede na oceno pogostnosti pre-
grade v populaciji je pricakovati, da bomo
v 5-10% nasli vecjo ali manjso pregrado v ma-
ternici. Kako naprej: ali naj ji svetujemo pre-
ventivno resekcijo ali po¢akamo, ¢e se bodo
pojavile tezave — spontani splav ali prezgod-
nji porod oz. neplodnost?

Trenutno na Ginekologki kliniki v Ljub-
ljani poteka raziskava, ki bo analizirala vpliv
resekcije vedje in manjse pregrade v mater-
nici na potek in izid nosecnosti v 18-let-
nem obdobju. Rezultati bodo predstavljeni
na Novakovih dnevih.
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Vislava Globevnik Velikonja'

Dozivljanje grozecega in dejanskega
prezgodnjega poroda

Experiencing the Threatened and Actual Preterm Labour and Delivery

IZVLECEK
KLJUCNE BESEDE: grozet prezgodnii porod, prezgodnii porod, kronichi stres, psihosocialni dejavniki, preventivni programi

Prezgodnji porod je somatska, socialna in psihosomatska bolezen. Tveganje prezgodnjega poro-
da je vecje ob kroni¢nem stresu nosecnice, poleg tega pa so dokazane interakcije med mate-
rinim stresnim odgovorom ter fiziologijo nosecnosti in poroda kot enim od patofizioloskih
mehanizmov prezgodnjega poroda. Upostevanje biobehavioralnih znacilnosti, Zivljenjskih pogo-
jev ali alostatske oskodovanosti pomaga razumeti pojav s stresom pogojenega prezgodnjega
poroda, pa tudi nujnost razvoja preventivnih in terapevtskih programov za zniZevanje stresa
v nosecnosti. Napovedna vrednost testov za prezgodnji porod je pomembna klini¢no in tudi
psiholosko z vidika pomirjanja ali priprave. Hospitalizirane nosec¢nice imajo ve¢ simptomov
anksioznosti in depresije, slab$o samopodobo, manj pozitivna pricakovanja glede izku$nje poro-
da in bolj nefunkcionalno druzino kot zdrave nosec¢nice. Podpora partnerja, zadovoljstvo s part-
nerskim odnosom, navezanost matere in ploda so zasc¢itni dejavniki pri Zenski, ki dozivlja
negotovo materinstvo. Prezgodnji porod soo¢i star$e s porusenimi pricakovanji, strahom pred
izgubo otroka in z dolgotrajnimi posledicami za njegov razvoj, kar povecuje psihi¢no stisko
z ambivalentnimi obc¢utki do otroka, obcutki krivde, jezo, anksioznostjo in depresijo. Zgod-
nja individualna, na druzino usmerjena pomo¢ med hospitalizacijo nedonosencka in ob pre-
hodu v domace okolje, zmanjs$uje materino depresijo, anksioznost ter dviga njeno samozavest
in izboljduje zgodnjo interakcijo med starsi in otrokom, ki je klju¢nega pomena za otrokov
nadaljnji razvoj.

ABSTRACT

KEY WORDS: threatened preterm labour, preterm labour, chronic stress, psychosocial factors, preventive programmes

Preterm labour is a somatic, psychosomatic and social disease. The risk of preterm labour
is increased in pregnant women suffering from chronic stress; the interaction between mater-
nal stress response and the physiology of pregnancy and parturition as one of the pathophy-
siological mechanisms explaining preterm labour is established. Biobehavioural characteristics,
life course and allostatic load perspectives can help us understand the phenomenon of stress-re-
lated preterm labour as well as the necessity to develop prevention and intervention programs
to reduce stress during pregnancy. The predictive value of screening tests for preterm labour
is important not only clinically but also psychologically from the viewpoint of reassurance
or preparation. Women hospitalized for obstetric risk show higher levels of anxiety and depres-
sion, a lower self-image, a less positive expectation of their childbirth experience, and less
optimal family functioning than non-hospitalized women. Partner support, relationship satis-
faction, and maternal-fetal attachment have been viewed as potentially protective factors for
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Ljubljana, Slajmerjeva ulica 3, 1000 Ljubljana; vislava.velikonja@guest.arnes.si
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women experiencing uncertain motherhood. Preterm labour confronts parents with destro-
yed expectations, the fear of losing the baby, and worries about long-term consequences for
its development, which increases stress and ambivalent feelings towards the baby, a sense
of guilt, anger, anxiety and depression. Early individualized family-based interventions dur-
ing neonatal hospitalization and transition to home have been shown to reduce maternal stress
and depression, increase maternal self-esteem and improve early parent-preterm baby inte-

raction, which is very important for the developmental outcome of the preterm baby.

UuvobD

Prezgodnje rojstvo je najpogostejsi vzrok
perinatalne umrljivosti in obolevnosti otrok,
prav tako ima resne dolgoroc¢ne posledice za
zdravje in razvoj, kot so cerebralna paraliza,
slepota, razvojne tezave na kognitivnem, sen-
zornem, u¢nem in govornem podrodju (1).

Prezgodnji porod (PP) ima vec vzro¢nih
in medsebojno prepletenih dejavnikov,
a z medicinskimi lahko pojasnimo le pribliz-
no polovico PP, preostale pojasnjujejo s social-
nimi in psiholokimi dejavniki (2). Papiernik
je Ze leta 1984 trdil, da je PP tudi socialna
bolezen, saj je na ve¢ nacinov povezana s so-
cialnim razredom, ki mu Zenska pripada (3).
Prav tako obstaja vrsta $tudij, ki dokazujejo
povezavo med osebnostno strukturo in psihic-
nim stanjem Zenske ter PP, kar govori tudi
o psihosomatski naravi PP (4). Studije kazejo,
da so okuZbe najpogostejsi vzrok zelo PP med
28. in 31. tednom, medtem ko stres in Zivljenj-
ski stil prispevajo k PP med 32. in 36. tednom,
medsebojno delovanje okuzbe in stresa pa
k ekstremno PP pred 28. tednom (5).

V zadnjih desetletjih je bilo vloZenega veli-
ko truda v iskanje dejavnikov tveganja, zgod-
nje prepoznavanje in farmakoloske posege, ki
pa niso zmanjsali pojava PP, ki ima z vsemi
negativnimi posledicami dolgoro¢ne ekonom-
ske posledice (6). Razumevanje in obravnava
mehanskih in zdravstvenih dejavnikov PP ter
medicinsko sprozenih PP sta dokaj jasna,
mehanizmi, ki so povezani s psihosocialnimi
dejavniki PP, pa manj (7). Novejse raziskave
so usmerjene v proucevanje kroni¢nega stresa
in stresni odgovor matere in ploda ter kaskad-
ne fizioloske odgovore, ki lahko vodijo v ne-
pojasnjen PP (2).

BIOBEHAVIORALNI MODEL
STRESNEGA PROCESA

IN KASKADNI MODEL
FIZIOLOSKEGA STRESNEGA
ODGOVORA

Stres je fiziologki odgovor na psihologki ali
fizi¢ni stresor (notranji ali zunanji, realen ali
nami§ljen). Posameznikove znacilnosti in Ziv-
ljenjske okolis¢ine prispevajo k osebni izkus-
nji. Fiziologki stresni odgovor je namenjen
vzdrZzevanju homeostaze in rezultat je obicaj-
no uspesna prilagoditev ali resitev problema.
Ce so zahteve oz. groZnje stalne ali preveli-
ke za posameznikove zmogljivosti, lahko pri-
de do psihologkih in biologkih sprememb, ki
vodijo do negativnih posledic za zdravje. Tako
pojmovanje predstavlja biobehavioralni model
stresnega procesa. Tako so debelost, inzulin-
ska rezistenca, bolezni srca in oZilja ter meta-
bolni sindrom lahko potencialne dolgoro¢ne
posledice spremenjenega metabolizma, ki
spremlja kroni¢no aktivacijo fizioloskega stre-
snega odgovora (2). Optimizem, zadovoljstvo
in socialna podpora so prepoznani kot zascit-
ni dejavniki pri zniZevanju stresa in boljsem
izidu zdravljenja. Nasprotno sta anksioznost
in depresija pokazatelj »distresa« in prepoz-
nani kot prispevek stresnemu odgovoru. Prav
tako $tevilne $tudije podpirajo ugotovitev, da
visji nivo stresa vodi k razvoju anksioznosti
in depresije (8). Mehanizmi, ki so vkljuceni
v fizioloski odgovor v stanju distresa, imajo
lahko sestevajo¢, interaktiven ali neodvisen
ucinek na odgovor na stres. Posamezniki raz-
vijejo vedenja kot strategijo za spoprijemanje
s stresom, ki so v¢asih ucinkovita (dovolj spa-
nja, gibanje, metode zmanjSevanja stresa),
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véasih pa celo skodljiva (kajenje, zloraba
drog, slaba prehrana) (2).

Stresni odgovor je bil evolucijsko razvit kot
reakcija »boj ali beg« in je zapletena poveza-
nost med osrednjim Zivéevjem, endokrinim
in imunskim sistemom. Center stresnega siste-
ma lezi v hipotalamusu, ki povezuje limbic-
ni sistem z avtonomnim Zivéevjem. Vzdrazen
hipotalamus sprozi kaskado dogodkov preko
Zivcev in hormonov. Sprozena stresna reak-
cija se bliskovito razsiri po telesu predvsem
preko simpati¢no-adrenergic¢ne vzdraZenosti,
vzdrazenosti hipotalami¢no-hipofizno-nad-
ledvi¢ne osi, vzdraZenosti nevropeptidnega
sistema in preko delovanja na imunski sistem.
Mnoge Zivéne povezave sodelujejo v vedenj-
skem odzivu na stres. Zdrav fizioloski prila-
goditveni odziv na stres ima znacilen potek
s hitrim pricetkom, ustreznim trajanjem in
konc¢anjem odziva. Patoloski odziv na stres je
preburen odziv ali nezmoznost telesa zausta-
viti stresni odziv, tako da je stresna reakcija
dolgotrajna in moc¢na, kar lahko $koduje orga-
nizmu (9). Proces vzdrzevanja homeostaze
zaradi kroni¢nega stresa opisujejo kot alosta-
zo in pomeni proces adaptacije, kjer se dose-
e ravnovesje zunaj homeostatskega stanja,
alostatsko oskodovanost pa kot stanje podvr-
Zenosti boleznim (10).

INTERAKCIJA KRONICNEGA
STRESA, NOSECNOSTI IN
PREZGODNJEGA PORODA

Model alostaze in alostatske oskodovanosti je
ustrezen za raziskovanje s stresom povezanih
zdravstvenih izidov v obporodnem obdobju,
saj ponuja kompleksnost in vecfaktorsko nara-
vo stresnega odgovora med porodom. Studi-
je kazejo, da povecana alostatska oskodova-
nost povecuje tveganje nosecnice za PP (11).

Fizioloski, psiholoski in vedenjski odgo-
vori na stres postanejo pomembni, ko jih upo-
$tevamo ob mehanizmih, ki sprozijo porod.
Raziskave kaZejo, da imajo stresni hormoni, kot
so kortikotropin spro$¢ujo¢i hormon (angl. cor-
ticotropin-releasing hormone, CRH), kortikotro-
pin (angl. adrenocorticotropic hormone, ACTH)
in kortizol, vlogo tako pri zacetku poroda ob
predvidenem dnevu poroda kot tudi pri PP.
Ugotavljajo, da ve¢ materinih nevralnih in
adrenalnih stresnih hormonov spodbuja tvor-

bo placentarnega CRH. Ceprav placentarni
CRH lahko prispeva k ohranjanju spros¢enih
misic maternice, pa ob vi§jih vrednostih igra
vlogo pri pripravi in zacetku popadkov in spre-
membah materni¢nega vratu, ki omogocajo
zacetek poroda (2).

Razlaga mehanizmov s stresom poveza-
nega PP sloni na povezavah med psihosocial-
nimi stresorji, fizioloskim stresnim odgovo-
rom in kaskado dogodkov pri materi, plodu,
v maternici in posteljici pred porodom, ki
vodijo v PP. Ugotovili so, da imajo vedje tve-
ganje za PP nosecnice z vi§jimi krvnimi vred-
nostmi CRH, ACTH in kortizola, vi§jimi vred-
nostmi zaznanega stresa in anksioznosti, bolj
tveganimi vedenii ter niZjim socialno-ekonom-
skim in izobrazbenim nivojem. Zenske, ki so
imele vsaj 13-urna obdobja brez hrane, so
imele povisane vrednosti CRH in so pogoste-
je rodile prezgodaj (12). Nasilje v druZini, zlo-
raba in potravmatski stresni sindrom so bili
prav tako povezani s PP (11). Ugotovili so tudi
povezavo med poviSanim nivojem stresa
v zgodnji nosecnosti ter povisanimi vred-
nostmi CRH v drugi polovici nosecnosti (13).

PREVENTIVNI IN TERAPEVTSKI
PROGRAMI ZA ZNIZEVANJE
STRESA V NOSECNOSTI

V iskanju nacinov za ucinkovito zniZevanje
kroni¢nega stresa pri nose¢nicah so skusali
Zenskam preko spletnih strani svetovati, kako
zniZati stres med nosecnostjo, drugi so sveto-
vali nkomplementarne« terapije, kot so masa-
7e, aromaterapija, refleksologija, hipnote-
rapija ipd., seveda pa ni bilo opravljenih
kakovostnih raziskav o uporabi le-teh (14).
Nekatere Studije so merile zniZevanje stresa
preko stopnje anksioznosti nosecnice, stresa
in depresije (15).

V prospektivni studiji pri Zenskah z gro-
ze¢im PP, ki so dobile psiholosko svetovanje
v predporodnem obdobju, so pomembno zni-
7ali delez PP v primerjavi s kontrolno skupi-
no (7,2 proti 15,7 %; p=0,02) (16). V Studiji
o uporabi joge kot intervencije med nosec-
nostjo so zmanjsali delez PP v skupini z jogo
v primerjavi s kontrolno skupino (14 proti
29 %; p=0,003) (17). Nobena $tudija ni ugo-
tovila Skodljivih uc¢inkov razli¢nih metod za
zmanj$evanje stresa (2). Kot pomembno ome-
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njajo Studijo o udelezbi skupinskih izobraze-
valnih programov za nosecnice, kjer so ime-
le udelezenke boljsi izid nosec¢nosti z manj$im
odstotkom PP (18). Tudi v nasi $tudiji so mate-
re prezgodaj rojenih otrok manjkrat obiska-
le Solo za stare, kar pa smo pripisovali temu,
da jih je zelo PP prehitel, in dejstvu, da pre-
ventivni programi navadno ne doseZejo naj-
bolj ogrozenih skupin, ki so isto¢asno tudi
najbolj ogroZene za PP (19). Vecina Zensk, ki
dozivlja kroni¢ni stres, vendarle ne rodi prez-
godaj, kar kaze na kompleksnost dejavnikov,
ki prispevajo k PP, vklju¢no z genetsko pre-
dispozicijo Zenske za individualni stresni
odgovor (20).

DOZIVLJANJE GROZECEGA
PREZGODNJEGA PORODA
IN HOSPITALIZACIJE ZARADI
PATOLOSKE NOSECNOSTI

V Sloveniji se poleg uporabe napovednega
modela tveganja za PP uvajajo tudi dodatne
preiskave za izboljSanje napovedovanja PP.
Obremenilna porodniska anamneza in kratek
maternicni vrat trenutno najbolje napovesta
tveganje za PP (21).

Za nosecnico s simptomi PP je napoved
grozeCega PP zelo pomembna zaradi spre-
jema v bolni$nico, tokolize, antibiotikov ali
kortikosteroidov. Pozitivni test fibronektina
je pri asimptomatskih Zenskah s povecanim
tveganjem za PP zaradi anamneze ali skraj-
Sanega materni¢nega vratu dobro napovedal
porod pred 30. tednom nosecnosti, je pa isto-
Casno zvisal anksioznost pri Zenski (22). Napo-
vedna vrednost negativnega testa fibronek-
tina je pomembna klini¢no in psiholosko:
negativni rezultat dovoljuje Zenski normalno
Zivljenje brez obveznega leZanja, sprejema
v bolni$nico, zdravljenja z zdravili in anksioz-
nosti, povezane z verjetnostjo PP, pozitivni
test pa pomaga Zenski, da se psihi¢no pripra-
vi na potencialno tveganje PP (23). Nekate-
re Studije omenjajo pomirjujo¢ uc¢inek ome-
njenih negativnih testov na zniZanje stresa in
anksioznosti v druZini ter pri Zenskah in
zdravnikih, ki se lahko izognejo nepotrebnim
posegom v nosecnosti, ¢eprav ima Zenska
povecano tveganje zaradi predhodnega PP ali
visokega splava (24).
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Sprejem v bolnisnico izzove pri nosecni-
ci dodaten psihicni stres. Stresno delujejo lodi-
tev od doma, status pacientke, skrbi za last-
no zdravije in izid nose¢nosti, pogoji bivanja
v bolnisnici. Prilagoditev na bivanje v bolni-
$nici se lahko prekriva z njeno prilagoditvijo
na nosec¢nost, obrambni mehanizmi se lahko
porusijo. Na psiholoski u¢inek bivanja v bol-
nis$nici vplivajo travmatski dogodki v prej$nji
nosecnosti, odnos, ki ga je vzpostavila s star-
§i v otrostvu, podpora s strani okolja, odnos
osebja do nosecnicinih zahtev do informacij,
sodelovanje pri sprejemanju odlocitev, verba-
lizacija anksioznosti itd. Sprejem v bolni-
$nico ali zapleti v nosec¢nosti lahko znizajo
sprejetost nosecnosti, samozavest Zenske, ni
pa bilo dokazano, da bi se v takih pogojih pos-
kodovala navezanost med materjo in plo-
dom (25). Studije kaZejo, da imajo hospitali-
zirane nosecnice ve¢ simptomov anksioznosti
in depresije, slabSo samopodobo, manj pozi-
tivna pricakovanja glede izkusnje poroda in
bolj nefunkcionalno druzino kot nehospita-
lizirane nosec¢nice (26-29). Podpora part-
nerja, zadovoljstvo s partnerskim odnosom,
navezanost matere in ploda so prepoznani kot
za$Cita Zenski, ki dozivlja negotovo materins-
tvo (30). Disforija (skupek simptomov ank-
sioznosti, depresije in sovraznosti) se je po
sprejemu v bolni$nico zvisala, Se bolj pri tistih,
ki so imele visji seStevek tock na lestvici tve-
ganja za PP (26).

V zadnjih letih se veliko pise o perinatal-
ni depresiji in dejavnikih tveganja za razvoj
le-te med nose¢nostjo in v poporodnem
obdobju, vecina §tudij je zajela zdrave nosec-
nice (bolne so bile vec¢inoma izklju¢ene) in
kljub temu so vse poudarjale resne posledi-
ce perinatalne depresije, vklju¢no s 8kodlji-
vim vplivom na nosec¢nost in plod, kot so
preeklampsija, nose¢nostna sladkorna bole-
zen, PP itd. (31).

Med dejavniki tveganja za razvoj poporod-
ne depresije so predhodna velika depresija
(zlasti med nosecnostjo), slaba kakovost part-
nerskega odnosa, slabSa navezava na plod,
zapleti pri materi ali plodu med nose¢nost-
jo (32). Pri zdravih nosecnicah so izmerili pre-
valenco velike depresivne motnje kadarkoli
med nosecnostjo v 12,7 %, blage in srednje pa
18,4 % (33). Pri nosec¢nicah, sprejetih v bol-
ni$nico zaradi tvegane nosecnosti, so nasli
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19 % Zensk z veliko depresijo in kar 44 % Zensk
z blago ali srednjo depresijo. Tiste, ki so ime-
le vigje Stevilo tock na vprasalniku navezanosti
na plod, so dosegale nizje vrednosti depresiv-
nosti, in tiste, ki so na vprasalniku zadovoljs-
tva z odnosi porocale o nizjem zadovoljstvu,
so bile bolj depresivne. Resnost porodniske-
ga tveganja ni bila povezana s stopnjo depre-
sije, z izjemo §ibkosti materni¢nega vratu, ki
je bila pozitivno povezana z njeno intenziv-
nostjo (34).

DOZIVLJANJE
PREZGODNJEGA PORODA

Nedonoseni otrok pride na svet v ¢asu, ko so
on in njegovi star$i na to nepripravljeni in se
znajdejo v stanju notranjega neravnovesja
zaradi poru$enega normalnega procesa otro-
kovega in starSevskega razvoja (35). Starsi
morajo pri ponovnem doseganju starSevske
samozavesti skozi §tiri obdobja: strah pred
izgubo otroka, strah pred dolgotrajnimi posle-
dicami, vkljucevanje v nego otroka in spre-
jetje otroka (36). Tudi materino stanje lahko
zahteva podalj$ano bivanje v bolni$nici. Mati
se sooca z globokimi ob¢utji anksioznosti, pri-
kraj$anosti, krivde in dvoma vase, ambivalent-
nih obcutij do otroka. Star$i morajo imeti
moznost, da izrazijo vsa svoja zacetna obcut-
ja, $e preden jih obrambno zanikajo in pot-
lacijo, da lahko zac¢nejo oblikovati ljubeco
vez tudi z otrokom, ki morda ne bo prezivel.
Obrambni mehanizmi obvladovanja stresa, ki
se nana$a na resno bolnega nedonosenega
novorojencka, lahko zajamejo obtoZevanje
drugih, da bi se izognili pretiranim ob¢utkom
krivde. Preoptimisti¢na ocena otrokovega
stanja lahko pomeni zanikanje dejstev. Obse-
sivna pozornost do tehnologije lahko prikri-
va poskus obvladati anksioznost. Jeza v¢asih
zamenja Zalost in muceni$tvo lahko zakrije
jezo. Nekateri starsi so globoko prizadeti ob
smrti drugih otrok, drugi prekrijejo svoja cus-
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Natasa Vrhkar!, Mateja Lasic?, Natasa Tul®
NoZni¢ni obrocek za preprecevanje
prezgodnjega poroda pri enoplodnih
nosecnostih s povecanim tveganjem
za prezgodnji porod

Vaginal Pessary for Preventing Preterm Birth in Singleton
Pregnancies with Higher Risk of Preterm Delivery

IZVIEGEK

KLJUCNE BESEDE: noznicni obrocek, prezgodnii porod, enoplodna nosecnost

IZHODISCA. Prezgodnji porod in posledi¢na nedonosenost sta pereca problema porodnis-
tva. Poceni in ucinkovit presejalni test za odkrivanje nosecnic s povecanim tveganjem za prez-
godnji porod je merjenje dolZine materni¢nega vratu z ultrazvokom. Pri nose¢nicah s kratkim
materni¢nim vratom je vaginalna aplikacija naravnega progesterona edina do sedaj dokaza-
na ucinkovita terapija. Zaplete pri nedono$enckih preprecuje pravocasna aplikacija steroi-
dov. Silikonski noznic¢ni obrocek predstavlja obetavno, neinvazivno metodo za preprecevanje
prezgodnjega poroda, ki smo jo Zeleli ovrednotiti v nasi raziskavi. METODE. V prospektivno
randomizirano mednarodno multicentri¢no $tudijo smo vkljucevali noseénice z enoplodno
nosecnostjo med 20. in 25. tednom nosecnosti in ultrazvo¢no izmerjeno dolZino maternic-
nega vratu do vkljuéno 25 mm. Nosec¢nice smo randomizirali v skupino, ki je prejela obro-
¢ek, in skupino brez obrocka. Nosec¢nice z materni¢nim vratom, dolgim 15 mm ali manj, so
do 34. tedna nosecnosti dnevno prejemale 200 mg progesterona vaginalno. Po dopolnjenem
26. tednu nosecnosti so nosecnice z dolzino materni¢nega vratu do vklju¢no 10 mm prejele
maturacijsko terapijo za dozorevanje plodovih plju¢. Ob vstopu v raziskavo in mese¢nih kon-
trolah smo jemali brise noznice za dolo¢anje prisotnosti patogenih bakterij. REZULTATIL. V razi-
skavo je bilo vklju¢enih 92 nosec¢nic, podatke pa smo analizirali za 90 nose¢nic. Oseminstiri-
deset nosecnic je bilo randomiziranih v skupino z noZni¢nim obro¢kom, 42 pa v skupino brez
obrocka. Pred dopolnjenim 37. tednom nosec¢nosti je rodilo 29 (32 %) nosecnic: 12 (25 %) v sku-
pini z vstavljenim obrockom in 17 (41 %) v skupini brez obro¢ka. ZAKLJUCKI. Po nagih izkug-
njah se je nozni¢ni obrocek izkazal za ucinkovito metodo za prepreevanje prezgodnjega poroda
pri nosecnicah z enoplodno nosec¢nostjo in materni¢nim vratom, dolgim do vklju¢no 25 mm.
Za dokon¢no oceno ucinkovitosti omenjene metode je treba pocakati rezultate celotne razi-
skave.

! Natada Vrhkar, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni
center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 4, 1000 Ljubljana; v.natasa@gmail.com
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ABSTRACT

KEY WORDS: vaginal pessary, preferm labour, singlefon pregnancy

BACKGROUNDS. Preterm delivery and prematurity are a burning issue in obstetrics. Ultra-
sonographic measurement of cervix is a cheap and effective screening test for detecting women
with a higher risk of preterm delivery. So far, vaginal progesterone is the only proven and
effective treatment. Corticosteroid treatment prevents neonatal complications. In our study,
we wanted to evaluate the use of vaginal silicone pessary, a promising and a non-invasive
method for preventing preterm delivery. METHODS. Women with singleton pregnancies bet-
ween weeks 20 and 25 of pregnancy and the cervical length of <25 mm, measured by ultra-
sound, were enrolled in this prospective randomised multicentric study. They were randomised
into two groups, one with and the other without vaginal pessary. Women with the cervical
length of 15 mm or less received 200 mg of progesterone vaginally until the 34" week of preg-
nancy. After the 26 week of pregnancy, a corticosteroid therapy for fetal maturation was
administered to all women with the cervical length of <10 mm. A vaginal smear for the detec-
tion of bacterial infection was taken upon joining the study and during each monthly appoint-
ment. RESULTS. A total of 92 women were included in the study; the data was analysed for
90 cases. Forty-eight women were randomised in the pessary group and 42 in the non-pes-
sary group. Of all women in the study, 32 % (29) delivered before the 37% week of pregnancy;
25% (12) in the pessary and 17 (41 %) in the non-pessary group. CONCLUSIONS. In our expe-
rience, vaginal pessary is an effective method of prolonging pregnancy in women with sin-
gleton pregnancies and a short cervix. However, we have to wait for the study to be
completed to reach the final conclusions on the efficacy of this treatment.
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Tokoliza

Tocolysis

IZVLECEK

KLJUCNE BESEDE: prezgodnii porod, tokaliza, atosiban, nifedipin, indometacin, magneziev sulfat, ritodrin, gliceriltrinitrat

Obravnava prezgodnjega poroda pred dopolnjenim 34. tednom nosec¢nosti pogosto vkljucuje
zdravila, ki zmanjSajo aktivnost miometrija, t. i. tokolitike. Z njimi lahko dokazano podalj$amo
nosecnost do nekaj dni po zacetku pravega prezgodnjega poroda. To je dovolj, da nosec¢nico
premestimo v ustanovo z enoto intenzivne terapije novorojenckov in apliciramo kortikoste-
roide, ne omogoci pa dodatne rasti in razvoja ploda. Jasnih dokazov, da z uporabo tokolitikov
zmanjSamo neonatalno umrljivost in obolevnost, ni. V prispevku so predstavljene indikacije
in kontraindikacije za tokolizo ter osnovne znacilnosti posameznih tokolitikov: u¢inkovitost,
mehanizem delovanja, stranski uc¢inki in odmerjanje.

ABSTRACT

KEY WORDS: preterm labour, tocolysis, atosiban, nifedipine, indomethacin, magnesium sulphate, ritodrine, glyceryl frinitrate

Tocolytics are currently the standard treatment for preterm labour. Overall, tocolytics have
been associated with the reduction in the odds of delivery within 24 hours, 48 hours, and
seven days from the initiation of treatment. None of them, however, can neither reverse the
processes leading to the activation of the myometrium during labour nor allow further foe-
tal growth and maturation. Tocolysis is also not associated with any clear effects on perinatal
death or on any measure of neonatal morbidity related to prematurity. We summarize the
indications and contraindications of tocolytic therapy, as well as the basic characteristics of
currently used tocolytics.
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uvobD

Preprecevanje (preventivo) prezgodnjega

poroda (PP) lahko razdelimo v tri kategorije:

+ primarno: cilj primarne preventive je
zmanjsati pogostnost dejavnikov tveganja
za PP v celotni populaciji Zensk pred repro-
duktivnim obdobjem in v njem,

 sekundarno: cilj sekundarne preventive je
prepoznati in zdraviti tiste Zenske, pri kate-
rih je tveganje za PP povecano, in

* terciarno: v to kategorijo sodi zdravljenje PP
po tem, ko se je le-ta Ze zacel.

Nekateri postopki in zdravila dokazano zmanj-
$ajo pojavnost PP pri posameznih nose¢nicah
z dolo¢enimi dejavniki tveganja (glej poglavji
o cerklaZi in o progesteronu za prepreceva-
nje PP). Vendar ve¢ kot 50 % Zensk, ki rodijo
prezgodaj, ne sodi v skupino s povecanim tve-
ganjem (1). Zato je terciarna preventiva PP,
predvsem tistega pred 34. tednom nosecno-
sti, nadvse pomembna za preprecevanje umr-
ljivosti in obolevnosti novorojenckov zaradi
nedonosenosti.

Neko¢ so nose¢nicam z znaki in simpto-
mi PP pogosto predpisali sedative ter jim sve-
tovali hidracijo in pocitek ali celo lezanje. Vsi ti
postopki so dokazano neucinkoviti in nekorist-
ni nadini terciarne preventive PP (2). Enako
velja za antibioti¢no zdravljenje po tem, ko
so se procesi, ki vodijo do PP, Ze zaceli (3). Edi-
na potencialno koristna oblika zdravljenja PP,
ki je na danes na voljo, je tokoliza — uporaba
zdravil, ki zmanj3ajo aktivnost miometrija
(t.i. tokolitikov). Sama upravicenost tokolize,
indikacije in kontraindikacije zanjo ter opti-
malna izbira tokolitika pa so kljub $tevilnim
raziskavam in vec kot Stirim desetletjem kli-
ni¢nih izkuenj $e vedno predmet pogostih
strokovnih razprav.

KORISTNOST TOKOLITICNEGA
ZDRAVLIJENJA

Tokolitike je smiselno uporabljati v primerih,
ko bi podalj$anje nose¢nosti za nekaj dni lah-
ko izboljalo prognozo za otroka (predvsem
kadar Zelimo omogo¢iti transport v materni-
ci in/ali administracijo kortikosteroidov).
Jasnih dokazov za to, da bomo s tokolitiki res
zmanjali tveganje za zaplete pri otroku, pa ni.

Metaanaliza 95 randomiziranih raziskav
je pokazala, da vsi najpogosteje uporabljani
tokolitiki (indometacin, zaviralci kalcijevih
kanalckov, betamimetiki, magnezijev sulfat in
antagonist oksitocinskih receptorjev - atosi-
ban) statisticno pomembno podalj$ajo nosec-
nost za 48 ur v primerjavi s placebom oz.
obravnavo brez zdravljenja. Razmerja obe-
tov (angl. odds ratio, OR) za podalj$anje nosec-
nosti s tokolitiki za dva dni so med 1,9 in
5,39 (4). Podobni so izsledki sistematskega
pregleda 17 raziskav, v katere je bilo vkljuce-
nih 2.800 nosec¢nic: tokolitiki (indometacin,
betamimetiki in atosiban, ne pa tudi magne-
zijev sulfat!) zmanjsajo tveganje za PP zno-
traj 24 ur (OR 0,47; 95% interval zaupanja
(angl. confidence interval, CI) 0,29-0,77), zno-
traj 48 ur (OR 0,57; 95 % CI 0,38-0,83) in zno-
traj 7 dni (OR 0,60; 95 % CI 0,38-0,95) (5).

Uporaba tokolitikov torej lahko podaljsa
nosecnost po zacetku PP do 7 dni. Pomemb-
no pa je razumeti, da s tokoliti¢nim zdravlje-
njem nosecnosti ne moremo podaljSati tako
dolgo, da bi omogocili nadaljnjo rast in raz-
voj ploda. Tako imenovana vzdrZevalna toko-
liza — zdravljenje s tokolitiki po prenehanju
popadkov oz. ve¢ kot 48 ur po pricetku toko-
liti¢nega zdravljenja — je dokazano neucinko-
vita (6). Zato je smiselno tokolitike uporabljati
le takrat, kadar bi s preloZitvijo PP za nekaj
dni lahko pripomogli k boljemu izidu nosec-
nosti. Cilji tokoliti¢ne terapije so tako omo-
gociti tri postopke, ki dokazano zmanjsajo
umrljivost in obolevnost prezgodaj rojenih
otrok (1):

* transport porodnice v center z enoto inten-
zivne terapije in nege nedonosenckov,

» maturacijsko zdravljenje s kortikosteroidi
in

« antibioti¢na profilaksa kongenitalne okuzbe
s streptokokom skupine B.

Vecina strokovnih zdruZenj, tudi Royal Col-
lege of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG)
v Veliki Britaniji in American College of Obste-
tricians and Gynecologists (ACOG) v ZdruZenih
drzavah Amerike, se s tem strinja (7, 8). So
pa tudi zdravniki in ustanove, ki ne glede na
ta priporocila tokolitikov nikoli ne uporablja-
jo. Razlog za taksno odlocitev je dejstvo, da
dokazov o zmanj$ani neonatalni umrljivosti
in obolevnosti zaradi tokolize same ni (5).
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RCOG zato zgoraj navedenemu mnenju o ko-
ristnosti tokolize za nekajdnevno prelozi-
tev PP kot priporocilo, podprto z najvisjo
stopnjo dokazov (A), dodaja, da je tudi neu-
poraba tokolitikov sprejemljiva, saj ni jasnih
dokazov, da z njihovo uporabo izboljsamo izid
nosecnosti (7).

Ob pomanjkanju dokazov o povezavi med
uporabo tokolitikov in neonatalno umrljivost-
jo ter obolevnostjo je treba upostevati dejs-
tvo, da so neonatalna smrt in hudi zapleti pri
nedono$enckih, kot je na primer intraventri-
kularna krvavitev, na sreCo razmeroma red-
ki. Na Klini¢nem oddelku (KO) za perinato-
logijo smo v desetih letih (med letoma 2002
in 2011) zdravili 2.022 otrok, rojenih med
220/7 in 31 6/7 tedna nosecnosti. Sto triind-
vajset (6 %) teh otrok je umrlo ob tem, da je
bilo tveganje za neonatalno smrt kar 37-krat
vedje, Ce se je otrok rodil pred dopolnjenim
24. tednom (9). Triinsedemdeset (4 %) pre-
zivelih otrok je imelo intraventrikularno
krvavitev (9). Povsem moZno je torej, da je
pomanjkanje dokazov o zmanj$anju tveganja
za neonatalno umrljivost in obolevnost z upo-
rabo tokolitikov predvsem posledica tega, da
bi za potrditev ali zavrnitev taksne poveza-
ve potrebovali zelo obsezne raziskave z izjem-
no velikim $tevilom vkljucenih preiskovank.
To $tevilo $e dodatno poveca neizogibno
vklju¢evanje nosecnic z znaki in simptomi PP,
pri katerih se pravi PP v resnici ni zacel. To
je posledica nezanesljivosti diagnosti¢nih
postopkov za ugotavljanje pravega PP. Danes
namre¢ kar 50 % Zensk, ki so sprejete zaradi
grozecega PP, ne rodi prezgodaj (10, 11).

Ali tokolitiki vplivajo na neonatalno umr-
ljivost in obolevnost, tako ostaja odprto vpra-
Sanje. Nobena raziskava tega ni nedvoumno
potrdila, obenem pa nobena ni imela dovolj
velike statisti¢ne moci, da bi zanesljivo doka-
zala, da tokolitiki res ne vplivajo na preZivet-
je prezgodaj rojenih novorojenckov.

KONTRAINDIKACIJE ZA
TOKOLITICNO ZDRAVLJENJE

Tokoliza je kontraidicirana takrat, ko je tve-
ganje za zaplete pri materi ali plodu ob podalj-
Sevanju nosecnosti vecje od tveganja zapletov
pri novorojencku, povezanih z nedonose-
nostjo.

Absolutne kontraindikacije za tokolizo

so (12):

* znotrajmaterni¢na okuzba,

* zzivljenjem nezdruzljiva razvojna nepra-
vilnost ploda,

* cklampsija ali tezka preeklampsija, ki zah-
teva prekinitev nosec¢nosti,

* predporodna krvavitev, ki zahteva takoj$nji
porod (npr. lat. abruptio placentae, lat. pla-
centa praevia, lat. vasa praevia),

* znotrajmaterni¢na smrt ploda in

* preobcutljivost na aktivno snov ali vehikel.

Relativne kontraindikacije za tokolizo pa so:

* blaga predporodna krvavitev (npr. blaga
krvavitev pri predlezeci posteljici ob niz-
ki gestaciji),

* znotrajmaternic¢ni zastoj plodove rasti ali
neohrabrujoc¢ kardiotokografski zapis,

* prezgodnji predcasni razpok ovojev (angl.
preterm premature rupture of membranes,
PPROM) pred 34. tednom nose¢nosti in

* vecplodna nosecnost.

Medtem ko so nekatere kontraindikacije zelo
jasne, je lahko opredelitev drugih precej tezav-
na. Tak$en primer je znotrajmaterni¢na okuz-
ba. Klini¢ni znaki okuzbe v maternici, kot so
povisana telesna temperatura nosecnice, smr-
dljiv izcedek iz nozZnice, bolecine pri palpa-
ciji maternice ali tahikardija ploda, se pojavijo
pozno v poteku bolezni in pri samo Cetrtini
nosecnic s histolosko potrjenim vnetjem (13).
V vsakdanjem klini¢nem delu skuSamo zato
z dolo¢anjem laboratorijskih kazalcev vnet-
ja vkrvi nosecnice, najpogosteje C-reaktivnega
proteina (CRP) in levkocitov, izkljuditi subkli-
ni¢no znotrajmaterni¢no okuzbo. Tudi ob tej
je namrec lahko prisoten plodov sistemski
odgovor (angl. Fetal Inflammatory Response
Syndrome, FIRS), ki je $kodljiv za razvijajoca
se plodova tkiva, predvsem osrednje Zivéev-
je. V primeru FIRS bi zato tokoliza lahko plo-
du bolj $kodovala kot koristila. Rezultati nase
analize prezgodnjih razpokov plodovih ovo-
jev pred 32. tednom nosec¢nosti so pokazali,
da niso ne vrednosti CRP ne levkocitov zanes-
ljivi kazalci znotrajmaterni¢ne okuZbe in
FIRS. Povr$ina pod t.1i. krivuljo karakteristike
delovanja sprejemnika (angl. receiver opera-
ting characteristic, ROC) za CRP v napovedo-
vanju FIRS je bila le 0,45, za levkocite pa 0,49
(dobra napovedna vrednost testa je definirana
s povrsino 0,9 in vec!).
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UCINKOVITOST IN VARNOST
POSAMEZNIH TOKOLITIKOV

Najbolje raziskan in pred leti najpogosteje
uporabljan tokolitik je betamimetik ritodrin.
Betamimetiki povzrocijo relaksacijo miome-
trija preko vezave na f3,-adrenergicne recep-
torje. Posledi¢no se v celicah poveca kon-
centracija ciklinega adenozin-monofosfata
(cAMP), ki inaktivira miozinsko kinazo in
s tem zmanjSa kontraktilnost miometrija (14).
Ritodrin je dokazano ucinkovit tokolitik, ven-
dar ima precej stranskih u¢inkov. Pogosti so
tremor, palpitacije, tahikardija nosecnice
in/ali ploda ter hipokaliemija in hipergli-
kemija. Opisani pa so tudi redki, a smrtno
nevarni zapleti zdravljenja z betamimetiki, kot
so plju¢ni edemi in ishemija miokarda.
Zaradi pogostih in resnih stranskih u¢in-
kov ritodrina je bilo v zadnjih letih narejenih
vecd raziskav z varnej$imi alternativami temu
zdravilu. Po smernicah za tokolizo pri groze-
¢em prezgodnjem porodu na KO za perina-
tologijo Ljubljana je tokolitik izbora antagonist
oksitocinskih receptorjev atosiban (12). V nasi
ustanovi smo atosiban v dveh letih (od novem-
bra 2006 do novembra 2008) uporabili pri
13 nosecnicah, torej razmeroma redko. Le tri
od teh 13 nosecnic so rodile znotraj sedmih
dni od sprejema. Pri dveh smo uspeli aplicira-
ti obe dozi betametazona, ena pa je kljub ato-
sibanu rodila prej kot v 24 urah po prvi dozi.
Atosiban tekmuje z oksitocinom za vezavo
na oksitocinske receptorje. Posledi¢no prepre-
& pretvorbo fosfatidilinozitola v inozitoltrifos-
fat, ki povzroca sproscanje kalcija iz sarko-
plazmatskega retikuluma in kréenje miome-
trija (15). U¢inkovitost atosibana je dokaza-
no primerljiva z ucinkovitostjo ritodrina,
vendar ima atosiban pomembno manj stran-
skih u¢inkov (relativno tveganje (angl. relative
risk, RR) 0,04; 95% CI 0,02-0,11) (16). V Evro-
pi (tudi v Sloveniji) je atosiban registriran za
zdravljenje PP, ameriSka agencija za zdravi-
la (angl. Food and Drug Administration, FDA)
pa ga ni registrirala zaradi pomislekov glede
potencialnih stranskih ucinkov pri plodu.
Razlog za te pomisleke so rezultati velike ran-
domizirane raziskave, ki je primerjala atosiban
s placebom (17). V skupini, zdravljeni z ato-
sibanom, je bilo ve¢ smrti otrok v prvem letu
po rojstvu (RR 6,15; 95% CI 1,39-27,22) (16).

Najverjetnejsa razlaga za to je dejstvo, da je
bilo v tej skupini ve¢ otrok rojenih pred
26. tednom nosecnosti. Ostaja pa tudi teore-
ticna moznost, da lahko zaradi inhibicije vazo-
presinskih receptorjev z atosibanom pride do
sprememb v koli¢ini plodovnice in posle-
di¢no do motenj razvoja plodovih ledvic in
plju¢. V prihodnje lahko tako verjetno pri-
¢akujemo objave vecjih analiz dolgoroc¢nih
posledic izpostavljenosti atosibanu v mater-
nici. Slaba stran atosibana pa je ne glede na
rezultate teh analiz brez dvoma razmeroma
visoka cena. Zdravljenje z atosibanom stane
124 evrov, kar je neprimerno vec¢ od 2,3 evra
za 30 20-miligramskih tablet nifedipina,
1,79 evra za 30 25-miligramskih tablet indo-
metacina ali 4 evre za 10 obliZev gliceriltrini-
trata. Dobra stran atosibana pa je poleg malo
stranskih u¢inkov in registracije za zdravlje-
nje PP tudi nedvoumna, s strani proizvajal-
ca izdelana shema doziranja: bolus 6,75 mg iv.,
sledi infuzija 300 pg/min tri ure in nato
100 pg/min do 45 ur.

Vsa ostala zdravila, ki se uporabljajo kot
tokolitiki, za ta namen niso registrirana. Eno
od teh zdravil je nifedipin, ki je zaviralec kal-
cijevih kanal¢kov. Kot tokolitik deluje tako, da
zavre vdiranje kalcijevih ionov v miometrij-
sko celico in spros$canje kalcijevih ionov iz
sakroplazmatskega retikuluma. To vodi do
zmanj$ane aktivnosti miozinske kinaze, ki je
odvisna od koncentracije kalcija v celici (18).
Velikih randomiziranih raziskav, ki bi primer-
jale tokoliti¢no aktivnost nifedipina s place-
bom, ni. Vendar je nifedipin dokazano vsaj
enako ucinkovit tokolitik, kot sta registrirana
ritodrin in atosiban, ob tem da ima, podob-
no kot atosiban, precej manj stranskih ucin-
kov od ritodrina (19). Najpogostejsi stranski
udinki so glavobol, vrtoglavica in palpitacije,
zelo redko pa lahko pride do hude hipoten-
zije, zato je uporaba nifedipina kontraindici-
rana pri srénih bolnicah (20-22). Prednost
nifedipina pred atosibanom je poleg nizje
cene peroralna administracija. Vendar pa
optimalno doziranje tega zdravila za prepre-
¢itev PP ni natan¢no definirano. Najveckrat
uporabljena shema pri nas je zaCetni odme-
rek 20 mg per os, ki mu sledi 10-20 mg per os
vsakih Sest do osem ur do najve¢ 48 ur (7).
ACOG svetuje nekoliko druga¢no shemo
z vi§jimi odmerki: zaCetni odmerek 30 mg per



MED RAZGL 2013; 52: SUPPL 2

o0s in nato 10-20 mg per os vsake §tiri do Sest
ur (8).

Podobno kot nifedipin se kot t.i. »off label«
tokolitik uporablja tudi inhibitor ciklooksige-
naze indometacin. Ta zmanjsa aktivnost mio-
metrija preko inhibicije sinteze prostaglan-
dinov. Prostaglandini povzrocajo kréenje
maternice preko povecanja znotrajcelicne
koncentracije kalcija ter preko povecanija ste-
vila presledkovnih stikov med celicami, ki so
potrebni za ucinkovite in redne popadke (23).
Mozni stranski uc¢inki indometacina pri nosec-
nici so slabost, gastroezofagealni refluks,
gastritis in disfunkcija trombocitov. Pri plo-
du pa nas ob uporabi indometacina predvsem
skrbi moznost zaprtja arterioznega duktusa,
ki vodi v plju¢no hipertenzijo in sréno odpo-
ved. Drugi z indometacinom povezan stran-
ski uc¢inek pa je oligohidramnij, ki je posledi-
ca zmanjSanega pretoka skozi plodovi ledvici.
Tveganje za zaprtje arterioznega duktusa je
odvisno od ¢asa izpostavljenosti indometaci-
nu, odmerka in gestacijske starosti. Kadar je
zdravljenje krajse od 48 ur, je ta zaplet izjem-
no redek (24-26). Enako velja pri gestaciji pod
32. tednom (24-26). Uporaba indometacina
zato ni priporocljiva po 32. tednu nosecno-
sti, pred tem je ob zdravljenju, ki traja dlje kot
48 ur, priporodljivo vsaj enkrat tedensko ultra-
zvoc¢no ugotavljanje morebitnih znakov zapi-
ranja arterioznega duktusa. Tudi oligohidram-
nij zaradi indometacina je veliko pogostejsi ob
dolgotrajnem zdravljenju - 72 ur in vec (27).
Najpogostejsa shema odmerjanja indometaci-
na kot tokolitika je zacetni odmerek 50-100mg
per os in nato 25 mg vsake Stiri do est ur.

Donorji dusikovega oksida (angl. nitric
oxide, NO) prav tako delujejo tokoliti¢no.
Popadke inhibirajo preko povecane sinteze
cikli¢nega gvanozin-monofosfata (cGMP), ki
inaktivira miozinsko kinazo (28). Pri nas se
od teh zdravil najpogosteje kot tokolitik upo-
rabljajo obliZi gliceriltrinitrata. Za razliko od
nifedipina in indometacina, ki sta, ¢eprav
nista registrirana kot tokolitika, dokazano
ucinkovita, pa u¢inkovitost donorjev NO kot
tokolitikov ni jasno dokazana. Ta zdravila naj
bi bila sicer uc¢inkovitej$a od placeba v po-
dalj$evanju nosecnosti ob PP, vendar so neka-
tere raziskave pokazale, da so manj ucinko-
vit tokolitik kot ritodrin in celo kot magnezijev
sulfat (29-32). Najpomembnejsi stranski

ucinki gliceriltrinitrata so stranski ucinki pri
nosecnici. Ti so podobni kot pri nifedipinu:
glavobol, palpitacije in hipotenzija. Zaradi
moznosti hipotenzije tudi ta zdravila odsve-
tujejo pri srénih bolnicah. Obliz ostane na kozi
24 ur. Po tem se ga odstrani in ob ponovnih
popadkih doda drugega. Kot za druge toko-
litike tudi za donorje NO velja, da podaljsa-
no zdravljenje (vec¢ kot 48 ur) ni koristno in
ga zato odsvetujemo.

Magnezijev sulfat se tudi v nekaterih
slovenskih porodni$nicah $e vedno uporab-
lja tudi kot tokolitik. Natan¢en mehanizem
inhibicije miometrija s tem zdravilom ni poz-
nan. Najverjetneje magnezijev sulfat hiper-
polarizira celicno membrano, kar vodi do
zmanjSanega vstopa kalcijevih ionov v celice
in inhibicije miozinske kinaze (33, 34). Podob-
no kot za donorje NO pa tudi za magnezijev
sulfat velja, da njegova ucinkovitost kot toko-
litik verjetno ni enakovredna atosibanu, nife-
dipinu ali indometacinu. Triindvajset raziskav,
v katere je bilo vklju¢enih 2.036 nosec¢nic, ni
dokazalo, da bi magnezijev sulfat podaljsal
nosecnost po zacetku PP (35). Res je sicer, da
je bil v 15 raziskavah magnezijev sulfat pri-
merljivo ucinkovit kot drugi tokolitiki, ven-
dar nobena od teh raziskav ni bila primarno
zastavljena za primerjanje ucinkovitosti raz-
li¢nih zdravil, zato je lahko pomanjkanje sta-
tisticno pomembnih razlik med zdravili tudi
posledica premajhne moci oz. premajhnega
vzorca. Poleg tega je pojavnost redkih (a re-
snih) zapletov uporabe tega zdravila, kot sta
zastoj dihanja in motnje srénega ritma, pri-
merljiva s pojavnostjo resnih zapletov upora-
be ritodrina (36). Ob tem je pomembno, da
je za tokolizo navadno potreben visji odme-
rek magnezijevega sulfata, kot ga uporablja-
mo za preprecitev eklampticnega napada pri
tezki preeklampsiji (do 6g bolus in nato
2-3 g/h v infuziji za tokolizo, pri preeklamp-
siji pa 4g bolus in nato 1-2g/h v infuzi-
ji) (37). Po drugi strani pa je treba uposteva-
ti tudi, da administracija magnezijevega
sulfata 24 ur pred PP dokazano zmanjsa tve-
ganje za cerebralno paralizo (RR 0,68; 95 %
CI 0,54 -0,87) (38). Zato lahko pric¢akujemo,
da bomo v prihodnje tudi v Sloveniji
ob PP magnezijev sulfat predpisovali zaradi
nevroprotektivnega delovanja in ne z name-
nom tokolize.
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Miha Lucovnik'

Progesteron za preprecevanje
prezgodnjega poroda

Progesterone for the Prevention of Preterm Birth

IZVI.E(EK

KLJUCNE BESEDE: progesteron, gestageni, prezgodnji porod, nosecnost, matemicni vrat

IZHODISCA. Progesteron je pomemben za vzdrZevanje nosecnosti. Vse vec je podatkov o ko-
ristnosti progesteronskega zdravljenja za preprecevanje prezgodnjega poroda. Slovenskih pri-
poroil za uporabo progesterona z namenom prepreciti prezgodnji porod nimamo. Namen
¢lanka je predstaviti sistematicni pregled literature in na podlagi tega sestaviti priporocila:
pri katerih nosecnicah je progesteron indiciran, kdaj v nose¢nosti, po kateri poti naj bo apli-
ciran in v kak$nem odmerku. METODE. Pregledali smo zbirko Medline s klju¢nimi beseda-
mi: progesteron, nosecnost, prezgodniji porod, randomizirana raziskava in randomizirana
kontrolirana raziskava. Vkljucili smo raziskave, v katerih je bil mikroniziran progesteron pri
enoplodnih ali ve¢plodnih nosecnostih apliciran vaginalno z namenom prepreciti prezgod-
nji porod. REZULTATT. Predstavljamo glavne znacilnosti osmih randomiziranih raziskav, objav-
lienih od leta 2003 do 2011. Raziskave se razlikujejo glede vkljucitvenih kriterijev, odmerka
progesterona, pripravka progesterona in trajanja zdravljenja. Dve raziskavi sta vkljucevali nosec-
nice s kratkim materni¢nim vratom, dve s predhodnim prezgodnjim porodom, ena s simp-
tomi prezgodnjega poroda, ena z dvojcki in dve z razlicnimi dejavniki tveganja (med katerimi
je bil najpogostejsi predhodni prezgodnji porod). Sest od osmih raziskav je pokazalo znacil-

no zniZanje tveganja za prezgodnji porod s progesteronskim zdravljenjem. ZAKLJUCKI. Na
podlagi trenutno dostopnih podatkov je priporo¢ena uporaba 200 mg progesterona dnevno,

vaginalno, pri nose¢nicah s kratkim materni¢nim vratom (<20 mm) z zac¢etkom zdravljenja
v 19.-24. tednu. Indicirano je nadaljevanje zdravljenja do 37. tedna. Priporocila veljajo za pro-
gesteronski pripravek, ki je najpogosteje dostopen v Sloveniji.

ABSTRACT

KEY WORDS: progesterone, gestagens, preterm birth, pregnancy, uterine cervix

BACKGROUNDS. Progesterone is important in maintaining pregnancy. The evidence that pro-
gesterone supplementation may reduce the risk of preterm birth is increasing. The objecti-
ve of this paper was to develop evidence-based clinical recommendations for progesterone
treatment to prevent preterm birth. METHODS. A search in the PubMed database was per-
formed using the following keywords: progesterone, pregnancy, preterm birth, preterm labour,
preterm delivery, randomized trial, and randomized controlled trial. We only included stu-
dies of vaginal progesterone treatment for the prevention of preterm birth. RESULTS. We
report findings of eight randomized trials published from 2003 to 2011. These trials differ
in the inclusion criteria, the progesterone dose, the vehicle used, and the duration of treat-
ment. The inclusion criteria were: short uterine cervix (two trials), history of previous pre-

! Asist. dr. Mlha Lucovnik, dr. med., Klini¢ni oddelek za permatologuo Ginekoloska klinika, Univerzitetni
klini¢ni center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 3, 1000 Ljubljana; mihalucovnik@yahoo.com
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term birth (two trials), signs and symptoms of preterm labour (one trial), twin pregnancies
(one trial), and multiple risk factors (among these a history of previous preterm births was
the most common) (two trials). Six of these eight trials showed a significant reduction of pre-
term births in the progesterone groups. CONCLUSIONS. Based on current evidence, we recom-
mend treatment with 200 mg of progesterone daily from week 19 to week 24 that should be
administered vaginally in pregnant women found to have a short cervix (20 mm). The treat-
ment should be continued until the 37th week. These recommendations apply for the pro-
gesterone compound most readily available in Slovenia.

UvoD

Prezgodnji porod (PP) ostaja eden najpo-
membnejsih neresenih problemov v perina-
tologiji. Neonatalna umrljivost in obolevnost
zaradi nedono$enosti sta se v zadnjih deset-
letjih sicer bistveno zmanjsali, vendar je
to posledica bolj$e oskrbe prezgodaj rojenih
otrok in ne zniZanja pojavnosti PP (1-3).
V Sloveniji se Se vedno od 7 do 8 % otrok rodi
prezgodaj — pred dopolnjenim 37. tednom
nosecnosti (t.n.) (Nacionalni perinatalni
informacijski sistem). Stevilni poskusi prepre-
Cevanja ali zdravljenja PP se niso izkazali kot
zelo koristni. Pocitek, nekoc splosno zagovar-
jan, ne prepreci PP (4). Cerklaza, antibiotiki
in tokolitiki pa so u¢inkoviti le v dolo¢enih pri-
merih (4-6).

Pred vec kot 80 leti so Corner, Allen in
Csapo dokazali, da je progesteron odgovoren
za ohranjanje nosecnosti (7, 8). Veliko raziskav
na Zivalih in na c¢loveskih tkivih je njihove
ugotovitve potrdilo. Progesteron zavira krce-
nje miometrija, upocasni proces zorenja mater-
ni¢nega vratu in deluje protivnetno (9-11).
Dodajanje progesterona ali njegovih sintetic-
nih analogov bi torej lahko, vsaj na podlagi
bazi¢nih raziskav, preprecilo PP. Podpora
uporabi progesterona za preprecevanje PP pri-
haja tudi iz vse Stevil¢nejsih klini¢nih raziskav.
Leta 2006 so pri Cochrane Collaboration nare-
dili metaanalizo do takrat objavljenih rezul-
tatov na tem podrocju (12). Ta je pokazala,
da lahko zdravljenje s progesteronom zniza
tveganje za PP. Kljub temu so avtorji zaradi
takrat $e relativno majhnega Stevila randomi-
ziranih raziskav zakljucili, da je potrebno

ve¢ podatkov za izdelavo priporodil za upo-
rabo progesterona v preprecevanju PP.

Le naravni progesteron in 17-o-hidroksi-
progesteron kaproat (sinteti¢ni ester naravne-
ga 17-hidroksiprogesterona — 17-OHP) veljata
za dovolj varna gestagena za uporabo v no-
secnosti (13). 17-OHP se v $tevilnih drZavah
uporablja v obliki tedenskih intramuskular-
nih injekcij zaradi dalj$e razpolovne dobe od
naravnega progesterona (14, 15). V Sloveni-
ji ni na voljo in ga ne uporabljamo. Naravni
progesteron, imenovan tudi mikronizirani
ali bioidenti¢ni progesteron, pridobivajo
v laboratorijih iz rastlin (npr. soje). Po svoji
kemicni strukturi je enak progesteronu, ki ga
proizvajata rumeno telesce in posteljica. Zara-
di kratke razpolovne dobe naravni proge-
steron najpogosteje apliciramo dnevno ali
dvakrat dnevno, per os ali vaginalno. Peroral-
na aplikacija ni priporocljiva zaradi spremen-
ljive absorpcije in prvega prehoda skozi
jetra (16). Poleg tega so stranski ucinki, npr.
glavobol in holestaza, pogostejsi ob peroral-
ni aplikaciji (16). V ¢lanku bomo obravnavali
le uporabo naravnega progesterona, aplicira-
nega vaginalno.

Namen clanka je predstaviti sistematic¢-
ni pregled literature s podro¢ja uporabe pro-
gesterona za preprecevanje PP in na podlagi
tega pregleda izdelati priporocila za tovrstno
uporabo tega zdravila v Sloveniji.

METODE

Pregledali smo bibliografsko zbirko MEDLINE
s pomocjo iskalnega sistema PubMed. Iskali
smo randomizirane klini¢ne raziskave, ki so
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proucevale ucinkovitost progesterona v pre-
precevanju PP. Za iskanje smo uporabili kljuc-
ne besede: progesteron (angl. progesterone),
nosec¢nost (angl. pregnancy), prezgodniji porod
(angl. preterm birth, preterm labor, preterm deli-
very), randomizirana raziskava (angl. rando-
mized trial) in randomizirana kontrolirana
raziskava (angl. randomized controlled trial).
S pregledom seznamov citatov v tako doblje-
nih ¢lankih smo nato iskali $e dodatne raziska-
ve, ki bi lahko ustrezale nasim vkljucitvenim
kriterijem.

Vkljudili smo raziskave, v katerih so upo-
rabljali mikronizirani (naravni) progesteron
znamenom prepreciti PP (zacetek zdravlje-
nja v drugem trimesecju) pri asimptomatskih
nosec¢nicah ali tistih z znaki oz. simptomi PP.
Vkljuéili smo raziskave, v katerih je bil pro-
gesteron apliciran vaginalno; pri enoplodnih
ali ve¢plodnih nosec¢nostih.

Pregledali smo tudi bazi registriranih
klini¢nih raziskav www.clinicaltrials.gov in
www.controlled-trials.com ter poiskali trenut-
no Se potekajoce raziskave, ki ustrezajo nasim
vkljucitvenim kriterijem.

REZULTATI

Tabela 1 prikazuje znacilnosti osmih rando-
miziranih raziskav, ki ustrezajo vkljucitvenim
kriterijem naSega sistemati¢nega pregleda
literature. Indikacije za uvedbo progesteron-
skega zdravljenja so bile razli¢ne, najpomemb-
nejSe so predhodni PP, kratek maternic¢ni vrat,
nosecnost z dvojcki in znaki oz. simptomi PP.

Predhodni prezgodnji porod

Fonseca in sod. so leta 2003 izvedli raziska-
vo, v katero so vkljuc¢evali nosecnice z razli¢ni-
mi dejavniki tveganja: predhodni sponta-
ni PP pred 37. tednom, profilakti¢na cerklaza
ali razvojne nepravilnosti maternice (17).
Podobno so definirali skupino nosecnic z vi-
sokim tveganjem tudi Cetingoz in sod., ki pa
so vkljucevali tudi nosecnice z dvojcki (23).
V obeh raziskavah je bil najpogostejsi dejavnik
tveganja predhodni PP in v obeh raziskavah
je bila pojavnost PP nizja v skupini, zdravljeni
s progesteronom, v primerjavi s placebo sku-
pino. Majhni in sod. so prav tako dokazali
ucinkovitost vaginalnega progesterona pri pre-
precevanju poznega PP (med 34. in 37.t.n.)

v skupini nosec¢nic s predhodnim PP (22).
V nasprotju s temi rezultati O’Brien in sod.
niso dokazali razlike med placebom in pro-
gesteronom za preprecevanje PP pri nosec-
nicah s predhodnim PP (19). To je bila do
danes najvecja objavljena raziskava na tem
podrodju sploh. Zato ostaja odprto vprasanje,
ali je zdravljenje s progesteronom indicirano
pri nosecnicah, ki so Ze rodile prezgodaj. Tre-
ba bo pocakati na objavo izsledkov dveh veli-
kih, Ze zakljucenih raziskav. Obe sta primer-
jali vaginalni progesteron s placebom pri
nosec¢nicah s predhodnim PP. V prvo je bilo
v Zdruzenih drzavah Amerike vkljucenih
636 nosecnic, v drugo pa 984 avstralskih no-
secnic.

Kratek materniéni vrat

Raziskavi, ki so ju objavili Fonseca in sod.
leta 2007 in Hassan in sod. leta 2011, sta vklju-
Cevali nosecnice s kratkim materni¢nim vra-
tom (izmerjenim z vaginalnim ultrazvokom
med 19. in 24. tednom nosecnosti) (18, 24).
Prva je pod sponzorstvom Fetal Medicine
Foundation vkljucevala nose¢nice z maternic-
nim vratom <15 mm, druga pa pod sponzors-
tvom National Institute of Health nosec¢nice
z materni¢nim vratom, dolgim 10-20 mm.
V obeh raziskavah je bila pojavnost PP pred
34. oz. 33.t.n. v skupinah, ki sta prejemali pro-
gesteron, za priblizno 45 % niZja. Koristnost
progesterona pri nose¢nicah s kratkim mater-
ni¢nim vratom dodatno potrjuje sekundarna
analiza Ze omenjenih rezultatov O'Briena in
sod. (25). Dokazali so nizjo pojavnost PP v sku-
pini, zdravljeni s progesteronom, v podsku-
pini nosecnic z materni¢nim vratom, kraj$im
od 28 mm.

Dvojcki

Cetingoz in sod. so dokazali ucinkovitost pro-
gesterona v skupini 150 nose¢nic, med kate-
rimi je bilo 67 nosecih z dvojcki (23). Norman
in sod. v veliko vedji raziskavi, v katero so
vkljucili 500 dvoplodnih nosecnosti, niso
ugotovili razlike v pojavnosti PP med skupi-
nama, ki sta prejemali progesteron in place-
bo (21). Te rezultate dodatno podkrepijo ugo-
tovitve Rousa in sod., ki niso dokazali u¢inka
zdravljenja s 17-OHP pri dvojckih (26).
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Tabela 1. Glavne znacilnosti randomiziranih klinichih raziskav o uporabi vaginalnega progesterona za preprecevanje prezgodnjega poroda.
N — stevilo preiskovank, PP — prezgodnji porod, MV — maternicni vrat; PT — porodna teZa, OR — angl. odds ratio, razmerje obetoy,
RR — angl. relative risk, razmerje tveganj, (I — angl. confidence interval, inferval zaupanjo.

Avtor, leto objave  VKljucitveni kriteriii N Trajanje zdravlienja  Odmerek lzid OR/RR (95% (1)

Fonseca, 2003 (17)  »Povisano tveganje« 142 24-34 tednov 100mg dnevno PP <37 tednov 0R 0,40

(predhodni PP, PTB <37 tednov (0,17-0,94)°
cerkloza, anomalija
maternice)

Fonseca, 2007 (18) MV <15mm 250 24-34 tednov ~ 200mg dnevno PP <34 tednov 0R 0,56
(0,36-0,86)°

0'Brien, 2007 (19) Predhodni PP 659 18/23-37 tednov 90 mg dnevno PP <37 tednov OR1,08
(0,76-1,52)

PP <32 tednov 0R0,90
(0,52-1,56)

Borna, 2008 (20)  Inaki/simptomi PP 70 24-37 tednov 400 mg dnevno PT<2500¢ RR 0,52
po tokolizi (0,28-0,98)°

Norman, 2009 (21) Dvojcki 500 24-34tednov  90mgdnevno PP <34 tednov O0R 1,36
(0,98-2,09)

Mahni, 2009 (22) Predhodni PP 100 20/24-36 tednov  100mg dnevno PP <37 tednov RR 0,32
(0,14-0,72)

PP <34 tednov RR 0,67
(0,12-3,82)

(etingoz, 2011 (23)  »Povisano tveganje« 150 24-34 tednov 100mg dnevno PP <37 tednov 0R 0,50
(predhodni PP, dvojcki, (0,26-0,96)°

anomalija maternice) PP <34 tednov 0R0,30
(0,12-0,77)°

Hassan, 2011 (24) MV 10-20 mm 458 19/24-37 tednov 90 mg dnevno PP <35 tednov RR 0,62
(0,42-0,92)°

PP <33 tednov RR 0,55
(0,33-0,92)

PP <28 tednov RR 0,50

(0,25-0,97)

Ustatisticna znadilnost

Znaki oz. simptomi
prezgodnjega poroda

Koristnost progesterona za podaljSevanje
nosecnosti pri nose¢nicah z znaki oz. simp-
tomi grozecega PP je $e slabo raziskana. Med
letoma 1960 in 1991 so tri raziskave pokaza-
le, da peroralna aplikacija progesterona ni
ucinkovita tokoliza in ne prepreci PP, ko je ta
ze v teku (27-29). Leta 2008 pa so Borna in
sod. objavili rezultate, ki kaZejo, da bi lahko
bil vaginalni progesteron koristen po epizo-
di grozecega PP (20). Uporaba vaginalnega
progesterona med grozec¢im PP je trenutno
predmet randomizirane, s placebom kontro-

lirane, raziskave v Svici. V Barceloni pa pri-
merjajo ucinke progesterona in placeba kot
vzdrZevalne terapije po zdravljeni akutni
epizodi grozecega PP.

RAZPRAVA

Namen predstavljenega sistemati¢nega pre-
gleda literature je odgovoriti na naslednja
vpra$anja: pri katerih nosec¢nicah je indicira-
no predpisovanje progesterona z namenom
prepreciti PP, v kateri visini nose¢nosti, kak-
$na je priporocena pot uporabe in kaksen je
priporo¢en odmerek. Odgovori so povzeti
v tabeli 2.
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Tabela 2. Priporocila za uporabo progesterona v preprecevanju prezgodnjega poroda.

PROGESTERON ZA PREPRECEVANIE PREZGODNJEGA PORODA
Priporodila ZdruZenja za perinatalno medicino Slovenije (ZPMS)

INDIKACIJE

o Progesteronsko zdravlienie je indicirano pri enoplodnih nosecnostih, kjer ugotovimo kratek maternicni vrat (< 20 mm, izmerjen z vaginalno

ulfrazvoéno sondo med 19. in 24. tednom nosecnosti).

o Koristnost progesteronskega zdravlienja nosecnic s predhodnim prezgodnjim porodom, simptomi oz. znaki prezgodniega poroda, razvojnimi

napakami maternice in vecplodnimi nose€nostmi ni dokazana.
TRAJANJE ZDRAVLIENJA

o Indicirano je zdravljenje od 19./24. tedna (ko izmerimo kratek maternicni vrat) do dopolnjenega 37. tedna nosecnosti.

POT UPORABE
© Priporotena je vaginalna pot uporabe.

(ODMEREK
o Priporoceni odmerek progesterona je 200 mq enkrat dnevno.

Pomembno je natan¢no dolociti z dokazi
podprte indikacije za uporabo progesterona.
Le tako bomo lahko trdili, da so pri¢akovane
koristi zdravljenja vecje od morebitnih tve-
ganj. Naravni progesteron sicer velja za var-
nejse zdravilo v nosecnosti od drugih gesta-
genov. Za 17-OHP obstaja vsaj teoreti¢na
nevarnost, da deluje embriotoksi¢no in povisa
tveganje za splav ter mrtvorojenost (30-32).
Stevilni drugi sinteti¢ni gestageni imajo bodi-
si virilizirajo¢ ali feminizirajo¢ vpliv na plo-
dove, ki so sinteti¢nim gestagenom izpostav-
ljeni v maternici (33, 34). Podobnih podatkov
za naravni progesteron ni. Ta se Ze leta upo-
rablja ob postopkih oploditve z biomedicin-
sko pomodjo, a morebitnih skodljivih posledic
njegove uporabe niso ugotovili. Poleg tega je
treba poudariti, da posteljica v tretjem trime-
seju proizvede okoli 500 mg progesterona
dnevno, medtem ko so v raziskavah dodaja-
li od 90 do najvec¢ 400 mg progesterona na
dan (16). Vendar pa morebitni dolgoroc¢ni
stranski uc¢inki progesteronskega zdravljenja
pri izpostavljenih otrocih niso bili predmet kli-
ni¢nih raziskav. Poleg tega gestageni delujejo
diabetogeno (35). Kljub temu da trdnih doka-
zov o povezavi med uporabo progesterona
v nosecnosti in nose¢nostno sladkorno bolez-
nijo ni, nam ti pomisleki narekujejo previd-
nost pri uvajanju progesteronskega zdravlje-
nja v nosecnosti.

Najbolj trdni so dokazi o koristnosti pro-
gesterona pri nosecnicah s kratkim maternic-
nim vratom. Na podlagi trenutno dostopnih
podatkov lahko zaklju¢imo, da je uporaba pro-

gesterona indicirana, kadar je dolZina mater-
ni¢nega vratu, izmerjena med 19. in 24. t. n.,
<20 mm. Pri nose¢nicah s predhodnim PP ne
moremo svetovati uporabe progesterona.
V kratkem lahko pric¢akujemo objavo rezul-
tatov dveh velikih Ze zaklju¢enih randomizi-
ranih raziskav, ki bi lahko to priporocilo
spremenili. Pri dvojc¢kih progesteron najver-
jetneje ne zniza tveganja za PP. Zelo pomemb-
no in $e razmeroma slabo raziskano pa je
vpradanje, ali lahko progesteron kot vzdrzeval-
na terapija (ne kot tokolitik) podalj$a nosec-
nost ob Ze prisotnih simptomih in znakih PP.
Odgovor na to vprasanje lahko pri¢akujemo
v naslednjih petih do desetih letih.

Visina nosec¢nosti, v kateri so preiskovanke
prejemale progesteron, je bila razlicna. Nobe-
na raziskava ni vkljuCevala nosecnic pred
18. tednom, najverjetneje v Zelji, da bi se izog-
nili vsakrs$ni, tudi le teoreti¢ni moZnosti tera-
togenega ucinka tega zdravila. Tudi trajanje
zdravljenja je bilo razli¢no. Nekateri preisko-
vanci so prenehali z dodajanjem progestero-
na ob dopolnjenem 34.t.n., drugi v 36. ali
37.t.n. Meis in sod. so ugotovili, da je bila
pojavnost poroda najvecja 14 dni po preneha-
nju jemanja 17-OHP (31). Z namenom pre-
precevanja poznega PP zato priporo¢amo
progesteronsko zdravljenje od ugotovljenega
kratkega materni¢nega vratu (med 19. in
24.t.n.) do dopolnjenega 37.t.n.

Osredotocili smo se na raziskave vaginal-
ne poti uporabe naravnega progesterona.
Intramuskularna aplikacija je zaradi kratke
razpolovne dobe prevec invazivna, peroral-
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na pa najverjetneje ni u¢inkovita (16). Sled-
nje potrjujejo tudi nekatere starejse rando-
mizirane klini¢ne raziskave (27-29). Edina
raziskava, ki je do danes pokazala koristnost
peroralnega progesterona, je bila objavljena
leta 2009 (36). Indijski raziskovalci so doka-
zali, da so nosecnice s PP v anamnezi redkeje
ponovno rodile prezgodaj, ¢e so jemale 100 mg
progesterona per os dvakrat dnevno. Kljub
temu vaginalna pot uporabe progesterona se
vedno velja za najucinkovitejso. DeZiegler in
sod. so opisali 14-krat povisano razmerje med
endometrijsko in serumsko koncentracijo
progesterona po vaginalni aplikaciji (v primer-
javi z intramuskularno) (37). Podobne pri-
merjave med vaginalno in peroralno aplika-
cijo sicer ni, vendar je nadvse verjetno, da bi
bila razlika zaradi prvega prehoda skozi jetra
Se precej vedja.

V raziskavah, vklju¢enih v na$ pregledni
¢lanek, so raziskovalci uporabljali dva razlic-
na pripravka naravnega progesterona oz. dva
razli¢na vehikla (nosilca) za progesteron. Prvi
pripravek je Crinone gel® (Columbia Labora-
tories, Inc., Livingston, New Jersey, ZdruZene
drzave Amerike). V enem aplikatorju je 90 mg
progesterona v bioadhezivnem gelu Replens®.
Drugi pripravek so 100 ali 200 mg kapsule
naravnega progesterona v son¢ni¢nem ali
araSidovem olju. V Sloveniji je ta pripravek
znan kot zdravilo Utrogestan® (Besins Inter-
national, Belgija). Zaradi znacilnosti gela, ki
naj bi pocasneje sproical progesteron, je tez-
ko primerjati uporabljene odmerke med seboj.
Menimo, da bi morali pri nas uporabljati
odmerke, ki so se izkazali za u¢inkovite v ra-
ziskavah s pripravkom progesterona, ki ga
uporabljamo v Sloveniji. Priporo¢amo torej
odmerek 200 mg naravnega oz. mikronizira-
nega progesterona dnevno vaginalno.

LITERATURA

Upostevajo¢ pred kratkim objavljene
rezultate velike multicentri¢ne raziskave lah-
ko pri¢akujemo, da ima okoli 2,3 % nosecnic
maternic¢ni vrat krajsi od 20mm (24). To
pomeni, da bi v Sloveniji okoli 450 nose¢nic
letno prejemalo progesteronsko zdravljenje.
Ta ocena je precej konzervativna, saj pri nas
univerzalno presejanje nosecnic z ultrazvoc-
nim merjenjem materni¢nega vratu ni del
predpisanih postopkov predporodnega vars-
tva. Stroski tak§nega zdravljenja ne bi prese-
¢li 32.000 € letno. Na podlagi opisanega 45 %
zniZanja tveganja za PP pred 33.t.n. in 50 %
zniZanja tveganja za PP pred 28.t. n. lahko pri-
Cakujemo, da bi s tem vlozkom preprecili
32 PP pred 33.t.n.in 23 PP pred 28.t.n. Uved-
ba progesteronskega zdravljenja v primeru
kratkega materni¢nega vratu je torej strokov-
no zelo ucinkovit ukrep. Stroski zdravljenja
enega samega ekstremno nedonosenega novo-
rojencka (rojenega pred dopolnjenim 28.t.n.)
namrec¢ znasajo okoli 39.000 €. Oskrba novo-
rojencka, rojenega pred 33. t.n. brez zapletov,
stane okoli 6.000€. Ce je potrebna umetna
ventilacija, stro$ki Ze poskocijo preko 24.000 €.
Ta izra¢un uposteva le kratkoro¢ne stroske,
povezane z zelo in ekstremno PP. Dolgoroc-
ne stroke teh PP je tezje izracunati, a so naj-
verjetneje $e vi§ji. Poleg tega po podatkih
Nacionalnega perinatalnega informacijskega
sistema Ze danes okoli 5% nosecnic jemlje
gestagene. Uvedba priporocil v tabeli 2 torej
najverjetneje sploh ne bi povzrocila dodatnih
32.000 € stroskov letno. Bi pa uvedba teh pri-
porocil pomenila, da bi progesteronsko zdrav-
ljenje za preprecevanje PP temeljilo na tre-
nutno dostopnih znanstvenih dokazih. Tega
danes na Zalost ne moremo trditi.
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Samo Zver'
Pridobljena hemofilija po porodu

Postpartum Acquired Hemophilia

IZVLECEK

KLJUCNE BESEDE: pridobliena hemofila, pridobliena hemofilja po porodu, poporodna krvavitey, nagnjenost h krvavitvam

Poporodna pridobljena hemofilija je redka motnja v hemostazi in sodi v sklop pridobljene hemo-
filije. Gre za avtoimunsko bolezen, vzrok pa ni poznan. Klini¢no je znacilna vaginalna krvavitev,
ki se pojavi okvirno dva meseca po porodu in zanjo ni mo¢ naijti drugega vzroka. V labora-
torijskih izvidih izstopa podalj$an parcialni tromboplastinski ¢as. Gre za urgentno stanje, saj
se neprepoznana in nezdravljena bolezen lahko konca s smrtjo bolnice.

ABSTRACT

KEY WORDS: acquired haemophilia, postpartum acquired haemophilia, postpartum bleeding, haemorrhagic diathesis

Postpartum acquired haemophilia is a rare haemostatic disorder in the context of acquired
haemophilia. The cause of this autoimmune disease is unknown. Clinically, it manifests itself
as a vaginal bleeding approximately two months after delivery. In laboratory parameters, the
only abnormality is the prolongation of partial thromboplastin time. It is an urgent clinical
condition which, if unrecognised and untreated, may lead to the patient’s death.

1 Doc. dr. Samo Zver, dr. med., Klini¢ni oddelek za hematologijo, Univerzitetni klini¢ni center Ljubljana,
Zaloska cesta 7, 1525 Ljubljana; samo.zver@kclj.si
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S. IVER PRIDOBLJENA HEMOFILIJA PO PORODU

uvoD

Pridobljena hemofilija je redka pridobljena
avtoimunska bolezen, ki se manifestira kot
motnja strjevanja krvi. Incidenca znasa 1-4/mi-
lijon prebivalcev/leto. Po lastnih izkusnjah se
zdi, da je incidenca 1/milijon prebivalcev/leto
bliZje resnici. Kljub njeni redkosti pa nima-
mo prav nobene »pravice«, da na bolezen ne
pomislimo, ¢e pri bolniku najdemo znacilne
klini¢ne in laboratorijske znake. Kar 90 %
bolnikov ima namre¢ ob odkritju bolezni obsez-
ne krvavitve in smrtnost je lahko velika, tudi
do 22 %.

Zabolezen so znacilni pridobljeni inhibi-
torji proti dejavniku strjevanja krvi VIII (FVIII)
in praviloma izjemno redko proti dejavniku
strjevanja krvi IX (FIX). Zelo verjeten razlog
je velikost FVIIL, ki je veliko vecja molekula
kot FIX in zato predstavlja vedji antigenski
draZljaj za lastni imunski sistem. Bolezen ima
dva vrhova. Prvije v starosti 20-30let in gre
na racun poporodne pridobljene hemofilije.
Gre za redek pozen poporodni zaplet, ki se
praviloma pojavi po prvem porodu. Najpogo-
stejSa tezava je neprekinjena vaginalna krva-
vitev, ki se najpogosteje pojavi dva meseca po
porodu. Drugi inciden¢ni vrh se pojavi v sta-
rosti 68-80let. V priblizno 50 % primerov vzro-
ka za nastanek bolezni ne ugotovimo. V nas-
protnih primerih pa lahko bolezen, poleg Ze
omenjene nosecnosti, sprozijo avtoimunske
bolezni (sistemski lupus eritematozus, revma-
toidni artritis, Sjoegrenov sindrom itd.), raka-
ve bolezni (rak prostate, debelega ¢revesja,
Zelodca, Zol¢nika, dojke, limfoproliferativne
bolezni, mielodisplasti¢ni sindromi itd.), neka-
tera zdravila (penicilini, sulfonamidi, fenitoin,
metildopa, klopidogrel, interferon alfa itd.),
okuZzba z virusom hepatitisa B in C ter e dru-
ga stanja.

KLINICNA SLIKA

Za razliko od klasi¢ne hemofilije A (in tudi
hemofilije B), ki prizadene samo bolnike mos-
kega spola, pri pridobljeni hemofiliji zbolijo
tako moski kot Zenske. Nagnjenost h krvavi-
tvam je izrazita, vzorec krvavitev pa povsem
drugacen kot pri klasi¢ni hemofiliji. Slednjo
oznacujejo krvavitve v vecje sklepe, ki so pri
pridobljeni hemofiliji praviloma izvzeti. Zna-
¢ilne so krvavitve v koZo in podkoZje, sluzni-
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ce dihal in prebavil ter v mehka tkiva. Krva-
vitve so pogosto izjemno obsezne in zajame-
jo velik del telesa. Zdravnik, ki pride v stik
z bolnikom s pridobljeno hemofilijjo, je zara-
di tolik$nega obsega krvavitev praviloma pre-
senecen, saj pogosto prvic vidi kaj taksnega.
Posledica tako obseznih krvavitev sta padec
vrednosti hemoglobina (Hb) in klini¢na sli-
ka hemoragi¢nega Soka. Krvavitev v mehka
tkiva se lahko hitro poslabsa tudi v smeri kom-
partment sindroma. Redkeje se bolezen mani-
festira kot hematurija ali krvavitev iz prebavil.

Posebna entiteta je pridobljena hemofilija
po porodu. Skoraj vedno se pojavi po prvem
porodu, avtoprotitelesa (inhibitorji) pa izgi-
nejo okvirno v obdobju enega leta. Vzrok za
njen nastanek ni poznan. Krvavitev je po pra-
vilu huda in Zivljenje ogrozajoca. Najpogo-
steje gre za nepojasnjeno, stalno vaginalno
krvavitev, ki se okvirno pojavi dva meseca po
porodu. Praviloma so prisotne tudi so¢asne
krvavitve na znacilnih, Ze omenjenih mestih.
Kljub vsemu pa je napoved bolezni dobra in
kar 97 % bolnic prezivi. Titer avtoprotiteles
je praviloma visok (> 20 Bethesda enot (angl.
Bethesda units, BU)). Avtoprotitelesa vecino-
ma spontano izginejo v daljem casovnem
obdobju. V eni od raziskav je bil povprecni cas
do popolne remisije bolezni 16 mesecev pri
nezdravljenih bolnicah in osem mesecev pri
bolnicah, ki so jih zdravili s kortikosteroidi in
imunosupresivnimi zdravili (mikofenolat
mofetil, ciklosporin, azatioprin, rituksimab).
Zato je za vsako bolnico potrebna kriticna
individualna presoja med dobrobitmi in neZe-
lenimi u¢inki imunosupresivnega zdravljenja.
Dokler avtoprotitelesa ne izginejo povsem,
priporoc¢ajo kontracepcijo. Vrsta slednje ni
pomembna, klju¢no je le, da bolnica ponov-
no ne zanosi.

LABORATORIJSKE PREISKAVE

Presejalno testiranje hemostaze bo ob ome-
njeni klini¢ni sliki prvi korak. V testih bo
podalj$an aktivirani parcialni tromboplastin-
ski cas (aPTC), vsi ostali parametri hemostaze
pa bodo v mejah normale. V kolikor naredi-
mo mesalni test, s pomocjo katerega lo¢imo
med pomanjkanjem katerega od dejavnikov
strjevanja krvi in prisotnostjo inhibitorjev, bo
ta govoril v prid inhibitorjem. Ko ugotovimo
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izolirano podaljsanje aPTC, dolo¢imo vred-
nosti FVIII, FIX, FXI in FXII, ki lahko podalj-
Sanje povzrocajo. Preiskavo opravljajo
v specializiranem hematoloskem laboratori-
ju v Ljubljani in Mariboru, izvid pa je mogo-
e dobiti praviloma $e isti dan (vkljucujo¢ cas
dezurstva, ¢e gre za nujen primer). Pri pri-
dobljeni hemofiliji bo zmanj$ana vrednost
FVIII, vendar vrednosti nikoli ne bodo tako
zmanj$ane kot pri pravi hemofiliji z inhibitor-
ji. Kljub obseZznim krvavitvam bo vrednost
FVIII merljiva ob lahko visokem titru inhibi-
tornih protiteles. Arteficielno podaljsanje a-
PTC, ki se ne normalizira po mesalnem testu
znormalno plazmo, in zmanjsano raven FVIII
lahko povzrocajo tudi lupusni antikoagulan-
ti. Zato je treba opraviti specifi¢ne preiskave
v smeri dolo¢anja prisotnosti lupusnih anti-
koagulantov. Slednje dolo¢amo tudi v hema-
toloskem laboratoriju v Ljubljani. Pomisliti je
treba tudi na ostala stanja, ki lahko povzro-
Cajo podaljsanje aPTC: prisotnost nefrakcio-
niranega heparina v infuzijskih mesanicah,
blage oblike hemofilije A, B in C ter vonWil-
lebrandtovo bolezen.

Kot zadnjega dolo¢imo titer inhibitornih
protiteles proti FVIIL, ki ga izrazamo v BU.
Visok titer inhibitornih avtoprotiteles lahko
pomeni vecjo ogroZenost s strani krvavitev in
tudi slabSo odzivnost na imunosupresivno
zdravljenje.

LITERATURA

ZDRAVLIJENJE

Bolezen zdravimo na dva nacina. Najprej je
treba zaustaviti krvavitve. Zdravimo lahko
z aktiviranim rekombinantnim pripravkom
FVII (rFVIIa, tovarnisko ime NovoSeven®)
v odmerku 90-120 pg/kg telesne teze (TT) in
odmerek ponavljamo vsake 2-3 ure, dokler ni
krvavitev zaustavljena. U¢inek zdravljenja oce-
njujemo predvsem s klini¢nimi podatki, saj
zanesljivih testov, ki bi ocenjevali u¢inkovitost
zdravljenja, ni. Zdravimo lahko tudi s koncen-
tratom aktiviranega protrombinskega kom-
pleksa (FEIBA®), ki vsebuje aktivirane dejav-
nike strjevanja krvi VII, IX in X. Odmerek
zdravila je 50-100 enot/kg TT/12 ur v kratki
intravenski infuziji. Celotni dnevni odme-
rek zdravila ne sme biti veéji od 200 enot/kg
TT/dan. Obema zdraviloma, predvsem pa
rFVIla, lahko dodamo $e antifibrinolitik,
traneksamsko kislino (Ciklokapron®) 500 mg
po. ali iv./6 ur. Tako preprecimo raztapljanje
nastalih fibrinskih ¢epov. Drug nacin zdrav-
ljenja je zdravljenje z imunosupresivnimi zdra-
vili, s katerimi posku$amo zmanjsati titer
protiteles ali pa jih celo odstraniti iz bolniko-
vega telesa. Gre za zelo dolgotrajen postopek,
uporabljamo pa zdravila, kot so kortikoste-
roidi, ciklofosfamid, azatioprin, rituksimab,
ciklosporin.
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Gorazd Kavsek’

Pozna poporodna krvavitev

Pozna poporodna krvavitev je izguba krvi, ve¢ja od 500 ml, ki nastane 24 ur do 6 tednov po
porodu. Gre za relativno redko stanje, ki doleti 1% otrocnic in zahteva skrbno obravnavo;
ustrezno diagnostiko in ukrepanje.

Med redke vzroke pozne poporodne krvavitve sodijo tudi motnje strjevanja krvi (koagu-
lopatije), na katere v obravnavi teh bolnic pogosto pozabljamo. Med slednje najpogosteje sodijo
prirojene ali pridobljene trombocitopenije in trombocitopatije, von Willenbrandtova bolezen,
pa tudi pridobljena hemofilija.

Pridobljena hemofilija je avtoimunska bolezen, ki jo oznacuje nastanek avtoprotiteles pro-
ti faktorju VIIL. V 50 % je sproZilni dejavnik neznan. V ostalih primerih bolezen lahko spro-
7i rakava bolezen, okuzba, zdravila in sistemske bolezni veziva.

Posebno entiteto predstavlja poporodna pridobljena hemofilija. Ve¢inoma se kaze kot neo-
predeljena poporodna krvavitev 1-4 mesece po porodu. So¢asno ima bolnica lahko tudi obsez-
ne krvavitve, predvsem v mehka tkiva koZe, sluznic in podkoZja. Praviloma se pojavi pri Zenskah,
ki rodijo prvi¢. Na bolezen vezana umrljivost je 6 %. Poleg znacilne anamneza in klini¢ne sli-
ke bolezen oznacuje podalj§an aktivirani parcialni tromboplastinski ¢as (aPTC) kot izolira-
na nepravilnost v presejalnih preiskavah sistema hemostaze.

! Mag. Gorazd Kavsek, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni
center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 3, 1000 Ljubljana; gorazd.kavsek@kclj.si
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Pridobljena hemofilija

V nadaljevanju je prikazan diagnosti¢ni algoritem neopredeljene poporodne krvavitve, ki kot
diferencialno diagnosti¢no moznost vkljuc¢uje pridobljeno hemofilijjo.
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Slika 1. Diagnosticn algoritem neopredeliene poporodne krvavitve. aPTC — aktivirani parcialni romboplastinski cas, /3hcg — befa podenota
humanega horionskega gonadotroping, UZ — ulfrazvok.
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Jelka Zupan'

Drugi izzivi za Nacionalni perinatalni
informacijski sistem

Other Challenges for the National Perinatal Information System

IZVLECEK

KLIUCNE BESEDE: perinatalni informaciiski sistem, Slovenija

V 25 letih obstoja Nacionalnega perinatalnega informacijskega sistema v Sloveniji sta bili na
osnovi analiz poleg letnih poro¢il objavljeni Perinatologia Slovenica 1987-1996 in 2002-2011
ter veliko ¢lankov v domacih in tujih publikacijah. Da bo Nacionalni perinatalni informacij-
ski sistem $e bolje sluZil slovenski perinatologiji, moramo natan¢neje opredeliti cilje sistema
in strategije za njihovo udejanjanje. Pozornost moramo posvetiti vrsti in obseZnosti podat-
kov in analiz, kakovosti podatkov, raziskavam in razvoju, zas¢iti podatkov ter organizaciji in
financiranju sistema.

ABSTRACT
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The national perinatal system has been operating for 25 years. During this time, two issues
of the publication Perinatologia Slovenica - for the years 1987-1996 and 2002-2011 - were
published, as well as many papers in domestic and international publications. To better ser-
ve perinatology in Slovenia, the system needs to articulate its goals, objectives and imple-
mentation strategies more precisely. The type and scope of data, analyses, data quality, research
and development, data confidentiality issues, organization and financing of the system need
to be reconsidered.

1 Mag. Jelka Zupan, dr. med., upokojena; Ljubljana; zupan.jelka@gmail.com
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UuvobD

Izdaja publikacije Perinatologia Slovenica
2002-2011 je velik dogodek, ki poleg strokov-
nih dosezkov dokazuje predanost porodnisnic
ucenju iz opravljenega dela, medsebojni pri-
merjavi doma in s tujino (1). PridruZila se je
Perinatologia Slovenica 1987-1996 (2).

Ko je pred 25 leti sodoben enoten klinic-
ni dokument zamenjal 14 razli¢nih porodnih
zapisnikov, je omogocil oblikovanje kako-
vostne baze podatkov, imenovane Nacional-
ni perinatalni informacijski sistem (NPIS),
in Stevilne analize, pomembne za strokovno
delo porodni$nic in javnega zdravstva. Ker so
v NPIS podatki o vseh porodih (Zenskah in
njihovih otrocih, posegih in indikacijah zanje
ter zapletih), je bil tako mogo¢ ucinkovit
pregled dela porodnisnic, pa tudi dispanzer-
jev in specialnih sluzb, udeleZenih v procesu
varstva nosecnic, porodnic in novorojenckov.
To je edinstvena zdravstvena baza podat-
kov doma in v svetu, ki je obogatila preko
100 clankov in knjig slovenskih in tujih avtor-
jev ter dve zelo pomembni mednarodni razi-
skavi, Euro Peristat 2004 in 2011 (3, 4).

Obe izdaji Perinatologia Slovenica omo-
gocata pregled slovenske perinatologije sko-
zi 25 let. Strokovnjake bo zanimalo, kako se
je spremenila populacija nosec¢nic, kako sta
porodniska in neonatalna praksa v porodni-
$nicah sledili napredku znanosti, in kaksni so
bili izidi nosec¢nosti, predvsem pa porodnis-
kega varstva Zensk in novorojenckov. Poleg
tega pogleda nazaj, ki je potreben in koristen,
pa je Cas, da se ozremo tudi naprej in razmi-
slimo, kako izbolj$ati, nadgraditi, obogatiti
NPIS in omogo¢iti $e bolj$o, varnejso in eko-
nomic¢no porodnisko prakso, prenatalno (in
postnatalno) varstvo in javnozdravstvene ukre-
pe z dosezki stroke, z dosegljivimi kadri in
sredstvi, za spreminjajoco se populacijo Zensk
v reproduktivnem obdobju. Mednarodni stro-
kovnjaki, ki poznajo na$ sistem in ga uporab-
ljajo, hvalijo, da imamo vsebinsko odli¢ne
podatke. Ko so vprasani, kaj bi spremenili/do-
dali, so si enotni, da je treba preverjati kako-
vost podatkov in razsiriti uporabo podatkov
in analiz. Vse to so po 25 letih izzivi za nada-
ljevanje NPIS.

Za bazo podatkov je zakonsko odgovoren
Institut za varovanje zdravja (IVZ), a delo tece

brez posebne organizacije in vodstva, kadrov-
sko podhranjeno in finan¢no kahekti¢no na
vseh nivojih (porodni$nice, raziskovalna eno-
ta Ginekologke klinike, IVZ). Ne vemo, koliko
so nas NPIS in analize stale. Tudi to so izzi-
vi za prihodnost NPIS.

PREDLOGI

Ponujam naslednje predloge v obliki vprasanj
kot izto¢nico za razpravo o prihodnosti, vizi-
ji in strategiji NPIS, da bi bogastvo in kakovost
informacij v NPIS bolje izkoris¢ali.

Cilji in nameni nacionalnega
perinatalnega informacijskega
sistema

Kaksni so cilji in nameni nacionalnega in
porodni$ni¢nih perinatalnih informacijskih
sistemov?

Zelimo le prestevati ljudi in dogodke in
spreminjanje s ¢asom ali pa potrebujemo
sistem, ki bo redno, azurno in natan¢no obves-
cal zdravstvene delavce o njihovem strokov-
nem delu in izidih? Potrebujemo poglobljene
analize posebnih podrocij nasega dela ali za
podskupine Zensk in otrok, kot so carski rezi
ali zelo prezgodaj rojeni otroci? Ali Zelimo
sistem, ki bo spremljal upostevanje priporo-
¢il analiz, strokovnih smernic in navodil?
Kako Zelimo meriti kakovost, kako varnost,
kako pa ekonomicnost nasega dela? Bo elek-
tronski klini¢éni dokument nadomestil papir?
Lahko zato obseg zbiranih podatkov razsi-
rimo?

Vrsta in obseZnost podatkov
in analiz

Koliko in kaks$ne podatke potrebujejo porod-
nisnice, kaj Institut za varovanje zdravja? Kak-
$ne pravocasne redne in izredne strokovne
analize potrebujemo? Ali podvajamo zbira-
nje in analize podatkov?

Potrebujejo porodnisnice za svoje delo vec
strokovnih — medicinskih podatkov o pogo-
stih, pa tudi o redkih boleznih, stanjih, pose-
gih in izidih ter podatke o Zenskah in otrocih,
organiziranih primerno za skladnost s klini¢-
nim delom? Ali bi bilo smotrneje za redke
dogodke (npr. zaplete pri anesteziji, transport
in utero, intenzivna nega novorojenckov) ali
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bolezni (prirojene napake) uvesti podatkov-
ne podsisteme? Kako brez podvajanja razde-
liti rutinske analize med IVZ in porodni$nice?
Kaj moramo/Zelimo vedeti na vsakem nivo-
ju perinatalnega varstva tedensko, mesecno,
letno, vsakih 5 ali 101et? Kako izbirati teme
za redne poglobljene analize? Kje in kako
objavljati rezultate analiz? Kako preverjati nji-
hov ucinek na prakso?

Kakovost podatkov

Kako var¢no zagotoviti vsebinsko natanc-
nost, to¢nost in popolnost podatkov?

Kaj morajo izpopolniti nacrtovalci siste-
ma, kaj izbolj$ati izpolnjevalci (klini¢ni in
administrativni)? Kaj in koliko lahko dopri-
nese programska oprema? Kako natancni
in popolni morajo biti podatki za rutinske,
poglobljene in mednarodne analize? Kdo je
odgovoren za podatke in kdo preverja njiho-
vo kakovost?

Raziskave in razvoj

Kaksne raziskave in razvoj so potrebni in nuj-
ni za zagotavljanje bolje kakovosti perinatal-
nega varstva?

Kako uskladiti $ifrant z Mednarodno kla-
sifikacijo bolezni in stanj in kako zapolniti
vrzel zaradi pomanjkanja mednarodne klasi-
fikacije posegov? Ali dovolj izkoris¢amo druge
domace in mednarodne baze podatkov s po-
dro¢ja perinatologije (ambulantni — nosec-
nost, poporodno obdobje; bolni$nic¢ni - pre-
mestitve, ponovni sprejemi v bolnisnico, umrli),
stroSki, kadri?

Varovanje podatkov

Kako v praksi aplicirati zahteve zakona o va-
rovanju osebnih podatkov in omogociti raz-
voj in razcvet sistema?

Ali ima lahko/mora imeti dostop do podat-
kov vsak strokovnjak v porodnisnici? Kaksni
ukrepi so potrebni za za$cito podatkov? Kak-
$ne so nevarnosti za zlorabo podatkov? Kdo
nadzira, pomaga z resitvami?

Mednarodno sodelovanje

Ali poznamo in sodelujemo z organizacijami,
skupinami, ki zbirajo in uporabljajo perina-

talne podatke, s katerimi se bomo ucili in pri-
merjali?

Ali bomo sodelovali s pomembnimi regi-
stri kot npr. EUROCAT? Kako se predstaviti,
prilagoditi, sodelovati?

Kako bolje organizirati NPIS na nacionalnem
nivoju in v porodnisnicah?

V prvih letih je obstajal projektni svet, ki
je vodil, urejal in omogocal delovanje NPIS.
Ali potrebujemo interdisciplinarno telo, ki bo
strokovno in organizacijsko vodilo NPIS? Kaj
vse pri¢akujemo od tega telesa za strokovni
napredek s pomocjo NPIS? KakSen strokov-
ni nadzor potrebuje NPIS in kdo je za to uspo-
sobljen?

Strokovnjaki

Kaksne strokovnjake potrebujemo in koliko?

Kako obstoje¢im omogociti analize? Katera
znanja moramo dopolniti? Kje najdemo
dodatna znanja, kako pritegniti te strokov-
njake?

Koliko potrebujemo za redno, zadostno in
trajno delovanje NPIS in kje so ta sredstva na
voljo?

Kako var¢no organizirati in podpirati zbi-
ranje podatkov, redne in posebne analize,
izobraZevanje, publikacije? Kje lahko pri-
varcujemo? Koliko sredstev za rutinsko delo,
raziskave in razvoj ter mednarodno sodelova-
nje pridobiti in od kod?

ZAKLJUCEK

Ko smo pred skoraj 30leti priceli delati na
tem podro¢ju, smo imeli vsi skupaj vizijo in
voljo ter zmogli zgraditi sistem, ki je vzdrzal
25let. Premoremo pogum, voljo, znanje,
mo¢, vztrajnost, potrpezljivost, odprtost za
ideje za gornje izzive? Zagotavljam, da bodo
tisti, ki se bodo odlo¢ili za izboljsave in §iri-
tev, nagrajeni vsaj s hvaleZnostjo kolegov,
7ensk, morda celo tretjega v trikotniku, plac-
nikov.
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Prenova slovenskega Nacionalnega

perinatalnega informacijskega
sistema 2012/2013

Changes in Slovenian National Perinatal Information
System 2012/2013
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Prvega januarja 2013 je stopila v veljavo nova, peta, razli¢ica nacionalnega perinatalnega infor-
macijskega sistema. Razlogi za prenovo prej$nje, Cetrte, razlicice so bili trije: zdruZevanje siste-
mov Bolob (Informacijski sistem bolni$ni¢nih obravnav za posamezne bolnigni¢ne epizode)
in Skupine primerljivih primerov (Podatkovna zbirka bolni$ni¢nih obravnav istega tipa) v eno-
ten sistem spremljanja bolni$ni¢nih obravnav, uvedba modifikacije Mednarodne klasifikacije
bolezni 10 in Klasifikacije terapevtskih in diagnosti¢nih postopkov ter potrebe po spremem-
bah s strani porodni$nic. Najpomembnejse spremembe in razloge zanje bomo predstavili na
leto$njih Novakovih dnevih.

ABSTRACT B B 71

KEY WORDS: National Perinatal Information System, perinatal results, perinatal information, perinatal databases

In 2013, the new, fifth version of the Slovenian National Perinatal Information System (NPIS)
was introduced. From 1987, NPIS registers all deliveries in Slovenia at =22 weeks of preg-
nancy or when the foetus weighs =500 g. Registration is mandatory by law and more than
140 variables are entered immediately postpartum into a computerized database. There were
three main reasons for this year’s revision: the merging of two hospital information systems,
in use until 2013, into a single, uniform system, the introduction of the new version of the
International Classification of Diseases — 10 (ICD-10), and the specific needs of maternity
hospitals which developed since the last revision. The main novelties of the NPIS will be pre-
sented at this year’s meeting of the Slovenian Society for Perinatal Medicine — Novak’s Days.

I Asist. dr. Miha Lu¢ovnik, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitet-
ni klini¢ni center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 3, 1000 Ljubljana; mihalucovnik@yahoo.com

2 Prim. Tanja Blejec, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni
center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 3, 1000 Ljubljana
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VIRI PERINATALNIH
PODATKOV V EVROPI

IN POMEN SLOVENSKEGA
NACIONALNEGA
PERINATALNEGA
INFORMACIJSKEGA SISTEMA

Perinatalni podatki so pomemben kazalec
zdravstvenega stanja prebivalcev in razvito-
sti doloCene drzave. Zbiranje teh podatkov
pa ni pomembno le za spremljanje kakovosti
oskrbe nosecnic, porodnic in Zensk po porodu,
ampak so podlaga za odlocitve o potrebnih
ukrepih, ki bodo to oskrbo v prihodnje izbolj-
Sali. Zato se podatki o perinatalnih rezultatih
zbirajo v vseh gospodarsko razvitih drzavah,
vendar ne na enoten nacin. Celo ¢lanice Evrop-
ske unije, podpisnice Maastrichtske pogodbe,
ki naj bi pomagala usklajevati zdravstveno
politiko med ¢lanicami, nimajo enotnih stan-
dardov za zbiranje perinatalnih podatkov (1, 2).
Viri teh podatkov se tako tudi med posamez-
nimi evropskimi drzavami zelo razlikujejo.
Zdravstveni registri, katerih izpolnjevanje je
obvezno po zakonu, so sicer zanesljiv vir infor-
macij, vendar je navadno v njih zelo malo kli-
ni¢no pomembnih podatkov (3). Zato uporab-
ljajo nekatere drzave kot vir perinatalnih
podakov izsledke nadzorov ali analiz neZe-
lenih dogodkov (4, 5). Tudi bolni$ni¢ni infor-
macijski sistemi sluzijo ponekod kot vir podat-
kov o perinatalni oskrbi in rezultatih. Infor-
macije o posameznih boleznih se zbirajo v spe-
cializiranih bazah. Taksna je na primer Euro-
pean Concerted Action on Congenital Anoma-
lies and Twins (EUROCAT) - baza podatkov
o razvojnih nepravilnostih pri plodovih (6).
Vsi od nastetih nacinov zbiranja perinatalnih
podatkov so tako ali drugace pomanjkljivi,
zato so nekatere drzave uvedle tako imeno-
vane perinatalne registre. Ti so lahko zasno-
vani kot lokalni (ena ali nekaj bolnisnic),
regionalni in nacionalni. Jasnih definicij in
dolodil, katere podatke naj bi tak$ni registri
zajemali, ni. Zato se tovrstne baze podatkov
od drzave do drzave zelo razlikujejo.

V Sloveniji smo Ze leta 1987 uvedli Nacio-
nalni perinatalni informacijski sistem (NPIS),
ki zajema perinatalne podatke iz vseh 14 po-
rodni$nic v drzavi. Leta 1993 je nadomestil
prijavo rojstva in postal register rojstev in

porodov v Republiki Sloveniji. Vpis v NPIS
je obvezen po zakonu (7). Zbiramo vec¢ kot
140 razlicnih spremenljivk: demografske
podatke, podatke o druZinski, osebni, gineko-
loski in porodni$ki anamnezi nosecnice,
podatke o sedanji nose¢nosti, porodu in popo-
rodnemu obdobju. Trenutno uporabljamo
peto razlicico, ki je stopila v veljavo 1.1.2013.

PRENOVA NACIONALNEGA
PERINATALNEGA
INFORMACIJSKEGA
SISTEMA 2012/2013

Razlogi za prenovo Cetrte razlicice NPIS, ki
smo jo uporabljali do leta 2013, so bili trije:

e Zdruzevanje dveh sistemov za spremljanje
bolni$ni¢nih obravnav: Bolob (Informacij-
ski sistem bolni$ni¢nih obravnav za posa-
mezne bolni$ni¢ne epizode) in SPP (Podat-
kovna zbirka bolni§ni¢nih obravnav istega
tipa) v enoten sistem spremljanja bolni-
$ni¢nih obravnav (SBO). Ker je bil dolocen
nabor podatkov usklajen med sistemoma
Bolob in NPIS, je bilo treba spremembe,
potrebne zaradi zdruZevanja sistemov
Bolob in SPP v SBO, upostevati tudi v si-
stemu NPIS. Na ta nacin se bodo podatki
v bolni$nici zabelezili samo enkrat in se
bodo zajemali v oba sistema (SBO in NPIS)
na enoten nacin.

* Uvedba avstralske modifikacije Medna-
rodne klasifikacije bolezni 10 (MKB-10) in
uvedba Klasifikacije terapevtskih in diag-
nosti¢nih postopkov (KTDP).

* Razvoj perinatologije oz. potrebe po spre-
membah s strani porodni$nic.

Delovna skupina za prenovo NPIS je bila
sestavljena iz predstavnikov Instituta za varo-
vanje zdravja (IVZ), dveh terciarnih perina-
talnih centrov (Ljubljana in Maribor) ter
splo$nih bolnisnic, babic in fizioterapevtov.
Prvi¢ se je sestala maja 2012. Z delom je kon-
cala decembra 2012, ko so bile spremembe
predstavljene vabljenim predstavnikom porod-
ni$nic. Prvega januarja 2013 je zacela veljati
nova (peta) razlic¢ica NPIS.

Ena od prioritet delovne skupine je bila
zagotoviti kontinuiteto podatkov. Zato so vec-
je spremembe v NPIS ob tokratni prenovi pri-
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sotne le pri spremenljivkah, prikaterih jebila  toviti bolj$e izpolnjevanje. Najpomembnejse
kakovost podatkov do sedaj slaba in pri kate- ~ spremembe in razloge zanje bomo predsta-

rih smo z vedjimi spremembami Zeleli zago-  vili na leto$njih Novakovih dnevih.
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Janez Babnik', Tanja Premru Srsen?
Pozni prezgodnji porod v Sloveniji

Late Preterm Birth in Slovenia

IZVLECEK

KLJUCNE BESEDE: pozni prezgodnii porod, nedonosencki, obolevnost, smrtnost

[ZHODISCA. Nedavne raziskave so pokazale povecanje Stevila nedonosenckov, posebe; tistih,
rojenih med 34. in 36. tedni (vecji nedonosencki). Raziskovalci so bili mnenja, da je vzrok za
to vedje Stevilo preiskav in prekinitev nosecnosti zaradi tveganih nosecnosti. Napredek v zdrav-
ljenju najmanj$ih nedonosenckov naj bi odvrnil potrebno skrb za vecje nedonosencke, ki so
zato obravnavani kot zdravi dono§eni novorojencki in izpostavljeni vecji obolevnosti ter smrt-
nosti v primerjavi z dono$enimi vrstniki. Namen nase raziskave je bil ugotoviti, ali te trditve
veljajo tudi za slovenske novorojencke. METODE. Analizirali smo podatke o nosec¢nosti, poro-
dih in novorojenckih iz Nacionalnega perinatalnega informacijskega sistema Slovenije za obdob-
je od 1. januarja 2002 do 31. decembra 2011. Podatke o boleznih med nosec¢nostjo, boleznih
novorojenckov in postopke zdravljenja smo primerjali med tremi skupinami nedonosenckov
(do vKklju¢no 27 tednov, 28-33, 34-36 tednov) in donosenimi novorojencki. REZULTATI. V de-
setletnem obdobju se je Stevilo nedono$enckov povecalo za 4,4 %, predvsem v skupini vecjih
nedonosenckov. Mrtvorojenost se ni spreminjala, vseeno pa smo belezili zniZanje mrtvoro-
jenosti med dono$enimi in zve¢anje mrtvorojenosti med najbolj nezrelimi novorojencki. Sko-
raj vse nosecnostne bolezni (preeklampsija, sladkorna bolezen, hipertenzija, krvavitev, zastoj
plodove rasti), ve¢plodna nose¢nost in prvorojenost so bile v skupini ve¢jih nedonoSenckov
zabeleZene pogosteje kot med donoenimi vrstniki, tako kot je bil vedji tudi odstotek oZivlja-
nih v porodni sobi in nujnost intenzivne nege in zdravljenja. V primerjavi z donoSenimi imajo
vedji nedonoSencki pogosteje dihalne tezave, okuzbe, hipoksijo in so veckrat delezni inten-
zivnega zdravljenja. Zaradi svoje bioloske nezrelosti imajo izjemno nedonoS$eni novorojenc-
ki $e ve¢ tezav. Umrljivost vedjih nedonosenckov je bila osemkrat vecja od umrljivosti donoSenih,
vendar noben vedji nedono$encek ni umrl zaradi bolezni nedonosenosti, vzrok so bile v 90 %
razvojne nepravilnosti. ZAKLJUCKI. Nasi izsledki ne podpirajo ugotovitev nedavnih raziskav,
ki govorijo o nujnosti povecane skrbi za vecje nedonosencke. Majhen porast v incidenci roj-
stev ve¢jih nedono§enckov je istocasno spremljalo zniZanje odstotka mrtvorojenih donose-
nih otrok. Potrdili smo, da je v primerjavi z dono$enimi njihova obolevnost vecja, vendar
neprimerno manjsa kot v skupini $e bolj nedonoenih otrok. Njihova smrtnost je bila posle-
dica razvojnih nepravilnosti in ne bolezni nedonosenckov.

! Dr. Janez Babnik, dr. med., Enota za intenzivno nego in terapijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni
center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 4, 1000 Ljubljana; janez.babnik@guest.arnes.si

% Asist. dr. Tanja Premru SrSen, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni
Klini¢ni center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 4, 1000 Ljubljana
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ABSTRACT B
KEY WORDS: late-preterm birth, late-preterm infant, morbidity, mortality

BACKGROUNDS. Recent studies have found an increase in preterm births, especially in infants
born at 34 to 36 weeks (late preterms). The studies have suggested obstetrical procedures
in risk pregnancy were the causes of these shifts. It was believed that the advancement in
care of extremely preterm infants has shifted the necessary care away from late preterm infants,
who were being treated as normal term infants and therefore exposed to a greater risk of
morbidity and mortality in comparison to term infants. The aim of our study was to find out
if the same was true for Slovenia as well. METHODS. The data from the Slovenian National
Perinatal Informational Registry was analyzed and all pregnancies, deliveries and live births
from January 12002 to December 31 2011 were included. Antenatal and neonatal diseases
and procedures were compared between three groups of preterm infants (<27, 28-33,
34-36 weeks) and term infants. RESULTS. During a ten-year period, there was a small increa-
se in the rate of preterm infants, mostly in the group of late preterms. At the same time, the
stillbirth rate did not change; however, the rate of stillborn term infants decreased signifi-
cantly, and the rate of stillborn extremely preterm infants has risen instead. Nearly all preg-
nancy diseases (preeclampsia, diabetes, hypertension, bleeding, intrauterine growth restriction),
twin pregnancy, and primigravida were more common in late-preterm than in term infants,
as was resuscitation and the necessity for intensive care. Compared to term infants, the late
preterms suffered from a higher incidence of respiratory diseases, infections, hypoxia, and
the need for intensive care procedures. However, according to their biologic immaturity, even
greater problems were found in a group of extremely low-gestational-age infants. The mor-
tality rate of late preterms was 8-times higher than that of term infants, however, in 90% of
cases, congenital malformations were the cause of death and no death was due to diseases
of preterm infants. CONCLUSIONS. Our data does not support recent literature regarding
the need for an increased care of late-preterm infants. A small increase in their incidence
was followed by a decrease in the rate of stillbirth of term infants. We have found morbidity
of late-preterm infants was higher compared to term infants, however, it was significantly
lower compared to extremely preterm infants. Their mortality was due to congenital mal-
formations and not diseases of prematurity.

uvobD

Zadnja tri ali $tiri desetletja neonatologi
vse svoje znanje posvecamo nedonodenc-
kom z zelo nizko porodno tezo — pod 1.500 g
(angl. very low birth weight, VLBW), Se poseb-
no tistim z izjemno nizko porodno tezo — manj
kot 1.000 g (angl. extremely low birth weight,
ELBW) oz. izjemno nedono$enim novorojenc-
kom - rojenim pred 28. tednom nosecnosti
(angl. extremely low gestational age newborns,
ELGAN). Z vse vedjim poznavanjem patofizio-
logije njihovih bolezni in z uvajanjem moder-
nih nacinov zdravljenja se je prezivetje otrok

z VLBW povzpelo na 90 % in otrok z ELBW
na 80 %.

V zadnjem desetletju pa so predvsem
ameri$ki neonatologi priceli opozarjati, da
je skrb za skoraj donoSene novorojencke
(angl. near term) postala nezadostna. Osno-
va za tako mnenje so bili njihovi epidemio-
loski podatki, ki so kazali na velik porast nedo-
no$enih otrok. V Zdruzenih drzavah Amerike
(ZDA) je nedonoSenost porasla za 37 %: z 9,1%
vletu 1981 na 12,5 % leta 2004 in v dveh tret-
jinah naj bi bil vzrok povecanje Stevila sko-
raj dono$enih novorojenckov (1, 2). Stevilni
avtorji so ugotavljali, da so ti nedonoSencki
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fiziolodko nezreli in se slabSe prilagajajo na
Zivljenje zunaj maternice ter da imajo vecjo
umrljivost in obolevnost kot njihovi donose-
ni vrstniki. V primerjavi z donoSenimi novo-
rojencki so v tej skupini veckrat ugotavljali
slabSe vzdrzevanje telesne temperature, hipo-
glikemijo, teZave pri dihanju, zlatenico, dihal-
ne premore in tezave pri hranjenju. Navkljub
priporo¢ilom Ameriske pediatri¢ne akademi-
je so bili odpusceni zgodaj po rojstvu, veliko-
krat Ze v prvih dveh dneh (3). Zato ne pre-
seneca podatek, da so bili v prvem mesecu
veckrat ponovno sprejeti v bolni$nico zaradi
zlatenice, tezav pri hranjenju, dehidracije ali
suma na sepso (4).

Zaradi takih ugotovitev sta leta 2005 ame-
riski Nacionalni institut za zdravje in razvoj
otrok (angl. The Eunice Kennedy Shriver Natio-
nal Institute of Child Health and Human Deve-
lopment, NICHD) in Nacionalni institut za
zdravje organizirala multidisciplinarni sesta-
nek strokovnjakov z delovnim naslovom »Op-
timizirati skrb za nose¢nice in za izid nosec-
nosti, ki je blizu termina, in optimizirati skrb
za skoraj dono$ene novorojencke« (1). Glav-
na naloga strokovnjakov je bila ugotavljanje
epidemiologije, etiologije, fiziologije dozore-
vanja in optimalnega zdravljenja ter nadzor
nad njihovim nadaljnjim razvojem. Zaradi
Zelje, da se pozornost neonatologov usmeri
tudi k tej skupini novorojenckov, so priporo-
Cali preimenovanje imena od skoraj donoeni
(angl. near term) novorojencki na nedonosenc-
ke vedje gestacijske starosti (g.s.) (angl. late pre-
term) in mednje Steli rojstva med 34 0/7 in
36 6/7 tedna nosecnosti.

Z naso raziskavo smo Zeleli prouciti, kak-
$na je bila v Sloveniji incidenca rojstev vec-
jih nedono$enckov v zadnjih desetih letih,
katere bolezni in stanja v nose¢nosti naj bi bila
povezana z njihovim rojstvom ter kaksna je
njihova obolevnost in smrtnost v primerjavi
z donoSenimi novorojencki in z nedonodenc-
ki nizjih g.s.

METODE

V raziskavo so bili vklju¢eni vsi novorojenc-
ki v Republiki Sloventiji, rojeni od 1. januar-
ja 2002 do 31. decembra 2011. Podatke smo
pridobili iz Nacionalnega perinatalnega infor-
macijskega sistema Slovenije (NPIS). Skupi-

no nedonosenckov smo delili po trajanju
nosecnosti: v prvi skupini so bili nedonosenc-
ki, rojeni v 27. tednu nosec¢nosti ali prej, v dru-
gi od 28. do zakljucenega 33. tedna, v tretji
od 34. do zakljuc¢enega 36. tedna. V prikazu
nosec¢nostnih bolezni in stanj smo zdruzeva-
li krvavitev v prvem, drugem in tretjem tri-
mesedju v krvavitev v nose¢nosti, vse oblike
preeklampsije in eklampsijo v preeklampsi-
jo, vse nacine indukcije poroda v indukcijo
poroda. Ker so razlike med posameznimi sku-
pinami zelo velike in so podatki v odstotkih
dovolj povedni, smo pri prikazovanju podat-
kov uporabili deskriptivno analizo in test
hi-kvadrat, edino razlike v starosti nose¢nic
in Stevilu kadilk smo preverili z analizo Bon-
ferroni Post Hoc s pomocjo programskega
paketa SPSS 18. Za statisticno pomembno raz-
liko smo Steli p <0,05.

REZULTATI

V desetletnem obdobju od leta 2002 do 2011
se je v Sloveniji rodilo 196.963 Zivorojenih
otrok. Med njimi jih je bilo 0,4 % (717) rojenih
pred 28. tednom nosecnosti, 1,6 % (3.178) med
28.1in vklju¢no 33. tednom, 5,1 % (10.040) je
bilo rojenih med 34. in vklju¢no 36. tednom,
92,9 % novorojenckov pa je bilo donoSenih.
Odstotek manjsih nedonosenckov (pod 34 ted-
nov) se v analiziranem obdobju ni poveceval:
1,9 % leta 2002, najvec 2,1 % leta 2008 in 2,0 %
zadnji dve leti, vecjo rast pa smo nasli v sku-
pini ve¢jih nedonosenckov (34-36 tednov):
s 4,8 % leta 2002 na 5,2 % oz. 5,1 % v zadnjih
dveh letih. Najvec (7,4 %) nedonosenckov je
bilo rojenih leta 2008. Slikovno je odstotek roj-
stev nedonosenckov po letih in po trajanju
nosec¢nosti prikazan na sliki 1.

V 10 letih se mrtvorojenost ni spreminja-
la: leta 2002 je bila 0,54 % in leta 2011 0,55 %,
najvedja (0,63 %) leta 2005 in najmanjsa
(0,46 %) naslednje leto. Med mrtvorojenimi
je bilo najvec najbolj nezrelih nedonosenckov
(36,2%), sledili so mrtvorojeni z g.s. 28-33 ted-
nov (26,9 %), nato donoseni novorojencki
(22,2 %), najmanj je bilo vecjih nedonosenc-
kov (14,7 %). V zadnjih petih letih lahko
spremljamo postopno manjsanje deleza vec-
jih nedono$enckov in donosenih mrtvorojenih
novorojenckov predvsem na ra¢un najmanj-
$ih (slika 2).
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Slika 1. Stevilo Zivorojenih nedonosenckov po letih in po trajanju nosecnosti v Slovenij
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Slika 2. Delezi treh skupin nedonosenih in donosenih ofrok med mrtvorojenimi v Sloveniji
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porodniSnice

Slika 3. DeleZ nedonosenckov in donoSenih novorojenckoy, rojenih v obeh ferciarmih perinatalih centrih in ostalih porodnishicah v Sloveniji

V obeh terciarnih perinatalnih centrih se
pred 34. tednom nosecnosti rodi ve¢ kot 85 %
nedono$enckov, medtem ko je deleZ rojenih
vedjih nedonosenckov manjsi kot v vseh osta-
lih porodni$nicah. V Ljubljani je bilo v 10 le-
tih rojenih 70% nedonosenckov z g.s. pod
28 tednov, 66 % nedono$enckov med 28. in
33. tednom in le 42 % vedjih nedono$enckov,
v Mariboru pa 18,4 %, 18,3 % in 12,5 %. Dele-
Ze rojenih otrok po trajanju nosecnosti prika-
zuje slika 3. DeleZi rojstev po porodnisnicah
se v zadnjih desetih letih niso bistveno spre-
minjali, tako da je bilo leta 2011 v Ljubljani
rojenih 71% otrok z g.s. pod 28 tednov in 41 %
vedjih nedonosenckov.

Med vsemi tremi skupinami nedono-
Senckov je bilo rojenih ve¢ deckov kot med
donosencki: 53,7 %, 53,9% in 53,7% proti
51,2% (v skupinah do vklju¢no 27, 28-33,
34-36 proti 37 tednov ali ve¢; p=0,19, p<0,001,
p <0,000). Med prezivelimi je bilo le v sku-
pini najman;j$ih nedonosenckov vec deklic kot
deckov, zato je odstotek deckov v tej skupini
padel na 51,2 % in je enak delezu deckov med
donosenimi novorojencki, medtem ko je

v skupini nedonos$enckov z g.s. 28-33 tednov
preZivelo celo vec¢ deckov in je njihov delez
porasel na 54 %. Smrtnost deckov in deklic
med vedjimi nedono$encki in med donoseni-
mi novorojencki se ni bistveno razlikovala in
sta deleza ostala enaka.

Rojenih je bilo 96,6 % enojckov, 3,4 %
dvojckov (2,9 % bihorijskih in 0,5 % monoho-
rijskih) in 0,1% trojc¢kov (35 trojic) ter eni
cetvercki. Med nedonos$encki so dvojcki ve¢
kot desetkrat pogostejsi kot pri dono$enih
novorojenckih, kjer jih je le 1,6 %. DeleZ biho-
rijskih in monohorijskih dvojckov ter troj¢kov
med posameznimi skupinami nedono$enckov
in donosenih novorojenckov je prikazan na
sliki 4.

Med vsemi je bilo 3,1 % otrok rojenih s po-
stopki ali zdravili za pomoc pri zanositvi. Pri-
¢akovano je bilo tako rojenih 31,5 % bihorij-
skih dvojckov, 28,6 % trojckov, vsi Cetvercki,
12,5% monohorijskih dvojc¢kov in le 2,2 %
enojckov. V opazovanem obdobju se odstotek
vseh otrok, kjer je v NPIS zabeleZena pomoc
pri zanositvi, ni spreminjal: 3,2 % leta 2002,
3,3 % leta 2011, najvec 3,4 % leta 2003 in naj-
manj 2,7 % leta 2009.
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Slika 4. Delez bihorijskih, monohorijskih dvojckov in trojckov med posameznimi skupinami nedonosenckov in donosenih novorojenckov.
MO-MO — monoamnijski monohorijski dvojcki, BI-BI — biamnijski bihorijski dvojcki.
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Slika 5. Nacin zacetka poroda med posameznimi skupinami nedonoSenckov in donoSenimi novorojencki. CR — carski rez, PROM — pred-
¢asni razpok mehurja (angl. premature rupture of membranes).
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Stiriinsedemdeset odstotkov porodov se
je pricelo spontano s popadki ali z razpokom
mehurja, 18,9 % jih je bilo induciranih (spro-
Zenih z zdravili ali z umetnim predrtjem
mehurja), pri skoraj 7 % pa je bil narejen elek-
tivni carski rez (CR). Zacetek poroda s popad-
ki je bil znacilen za dono$ene novorojencke
in najmanj$e nedonos$encke. Najve¢ induci-
ranih porodov je bilo med donosenimi novo-
rojencki, rojstvo z elektivnim CR pa je bilo
pogosto med nedonosencki z g.s. 28-33 in
34-36 tednov (slika 5).

V zadnjih desetih letih je bila povpre¢na
starost Zensk ob rojstvu skoraj 30 let brez vec-
jih razlik med nose¢nicami, ki so rodile nedo-
nosencke ali donosene novorojencke. Okoli
40 % jih je bilo nosecih prvic, za skoraj polo-
vico nosecnic pa je bil to prvi porod. Med Zen-
skami, ki so rodile prvic, je bila nedonoSenost
pogosteja kot donoSenost (tabela 1). Vec
nosecnic, ki so rodile nedonosencke, je med
nosec¢nostjo kadilo. Podobno so bile poveza-
ne z nedonosenostjo tudi Stevilne bolezni, kot
so hipertenzija, preeklampsija, sladkorna
bolezen, krvavitev med nosec¢nostjo in zastoj
znotrajmaterni¢ne rasti. Skoraj polovica nedo-
no$enckov, rojenih med 28. in 33. tednom, in
slaba tretjina ve¢jih nedono$enckov je roje-
nih s CR. V teh dveh skupinah je bilo tudi naj-

vec¢ nosecnosti prekinjenih z elektivnim CR,
ker pa se je vec¢ina porodov vseeno zacela
spontano, so bili lahko vzroki za CR patolos-
ki potek poroda, bolezni nosec¢nic, nepravil-
ne vstave, ve¢plodne nosec¢nosti in tudi vedje
Stevilo prvih porodov. Stevilo vseh CR med
Zivorojenimi novorojencki se je v opazovanem
obdobju enakomerno povecevalo s 13,6 % na
19,5 %. Delez CR se je zviSal v vseh skupinah
nedonosenckov: med vedjimi za 31 %, najvec
za skoraj 50 % med dono$enimi novorojencki.

Nizko oceno po Apgarjevi (do vklju¢no 3)
v prvi in v peti minuti po rojstvu je imelo 0,7 %
0z. 0,2 % novorojenckov. Pricakovano je bila
nizka ocena obratno sorazmerna z g.s. V po-
rodni sobi je predihovanje z masko ali intu-
bacijo potrebovalo 3,4 % otrok (0,5 % je bilo
intubiranih). OZivljanje je bilo odvisno od g.s.:
vedji nedonosencki so bili ozivljani 3,5-krat
pogosteje kot dono$eni, med najman;jsimi
nedonosencki je bil oZivljan vsak drugi otrok
(tabela 2). V Porodnisnici Ljubljana oZivlja-
mo manj otrok kot v drugih porodnisnicah.
Razlike so najvecje med obema terciarnima
centroma: v Mariboru je bilo intubiranih
7-krat ve¢ donosenih otrok in nedonosenckov
z g.s. 28 in vec tednov ter 4,5-krat ve¢ naj-
manjsih nedonosenckov kot v Ljubljani. Odsto-
tek otrok z nizko oceno po Apgarjevi v prvi

Tabela 1. Znacilnosti porodnic, pogostejSe bolezni ali stanja v nosecnost ter nacin poroda med nedonosencki in donoSenimi novorojencki.
IUGR — zastoj znotrajmaternicne rasti ploda (angl. intrauterine growth restriction), SGA — majhen za gestaciisko starost (angl. small

for gestational age).

Gestacijska starost (tedni)

< 28-33 34-36 >37
Starost Zensk (leta) 30,053 30,0+5,0 29,8450 29,2+4,70
Prva nosecnost (%) 439 44,7 42,3 39,3
Prvi porod (%) 64,7 60,4 55,9 493
Kadilke (%) 12,3 12,4 12,5 10,7¢
Krvavitev med nosecnostio (%) 19,2 15,0 11,4 7.0
IUGR (%) 2,6 7.6 64 1,9
SGA (po rojstvu) (%) 9.2 12,7 11,6 43
Hipertenzija (%) 1,4 2,1 2,6 21
Preeklompsija (%) 47 11,1 6,5 18
Sladkorna bolezen fipa I in Il (%) 18 39 48 28
Predlezeca posteljica/abrupcija (%) 134 9,2 4,0 0,6
Medenicna, nozna vstava (%) 31,2 19.9 12,2 3,7
Carski rez (%) 28,6 49,4 31,9 15,1

2p<0,05 med donogenimi ter drugo in frefjo skupino nedonoenckov.
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Tabela 2. Ocena po Apgarjevi eno minuto in pet minut po rojstvu, nujnost oZiviianja in nadalinje intenzivne nege in ferapije med nedonosencki

in donosenimi novorojencki.

Gestacijska starost (tedni)

<
Apgar 1min <3 (%) 39,5
Apgar 5min <3 (%) 232
0Zivljanje z masko (%) 29,4
Ozivljanie z intubadijo (%) 259
Intenzivna nega (%) 11,0
Intenzivna terapija (%) 72,4

28-33 34-36 >37
64 16 0,4
1,2 03 01

20,0 77 22
55 12 02

48,7 18,7 16

345 34 03

minuti po rojstvu tako velikih razlik ne poja-
sni, ker je med njimi le minimalna razlika.
V skupini ve¢jih nedonoSenckov in donose-
nih otrok je imelo nizko oceno v prvi minu-
ti 1,8 % in 0,4 % v Ljubljani rojenih ter 2,3 %
in 0,7 % otrok, rojenih v Mariboru. PreZivetje
otrok ne sledi intenzivnosti oZivljanja, ampak
je z njim obratno sorazmerno. Po izkljucitvi
smrtnih malformacij je bila v Ljubljani smrt-
nost vseh nedonosenckov skoraj 2,5-krat manj-
$a; med vedjimi nedonosencki je bila 0,5 %o

v Ljubljani, 3,2 %o v Mariboru in 1,9 %o v os-
talih porodni$nicah. Med dono$enimi novo-
rojencki je bila smrtnost v Ljubljani in Mari-
boru nizka (0,13 %o 0z. 0,16 %o), v vseh ostalih
porodnisnicah pa 0,29 %o.

V Sloveniji potrebuje intenzivno terapi-
jo in nego 4,6 % novorojenckov: vec kot 80 %
najmanjsih nedono$enckov in manj kot 2%
donosenih otrok (tabela 2).

Zaradi premescanja nedonoSenckov in
bolnih novorojenckov na oddelke za intenziv-

Tabela 3. Bolezni nedonosenckov in donosenih otrok, rojenih v Porodnisnici Liubljana, in postopki zdravijenja. CPAP — stalni nadtiak
pri dihanju (angl. continuous positive airway pressure), IPPV — umetna ventilacija (angl. intermittent positive pressure ventilation).

Gestacijska starost (tedni)

<7 28-33 34-36 >37
n=501 n=2.089 n=4.131 n=53.630

Dihalna stiska (%) 67,1 39,5 9.8 0,4
Prehodna tahipneja (%) 3,0 11,0 7.6 0,4
CPAP (%) 18,8 17,6 25 0,0
IPPV (%) 58,9 18,4 23 04
Surfaktant (%) 51,5 157 0,9 0,1
Hude okuzbe (%) 25,1 3 08 0,1
Sum na okuzbo (%) 27,3 14,6 22 0,6
Antibiotiki (%) 79,2 52,2 98 14
Nekrotizirajodi enterokolitis (%) 8,6 1,0 0,1 0,0
Parenteralna prehrana (%) 75,0 52,8 43 0,3
Hiperbilirubinemija (%) 49,5 54,8 34,8 9,4
Fototerapija (%) 39,9 52,4 32,5 8,7
Mozganska krvavitev (%) 30,9 11,4 0,8 0,1
Hipoglikemija (%) 04 8,8 6,3 0,6
Hipoksija (%) 42 3,0 L 0,6
Hude anomaliie (%) 6,7 7.8 4,7 24
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Tabela 4. Neonatalna umijivost nedonoSenckov in donosenih novorojenckov v Porodnisnici Liubliana glede na gestaciisko starost in

starost.

Gestacijska starost (tedni)

28-33 34-36 >37
Stevilo umrlih (%) 149 (29,7) 43 (2,0) 17(0,4) 29 (0,05)
Cas smrti (%)
1.dan 56,4 32,6 76,5 31,0
2-7. dan 208 30,2 17,6 517
2.—4. teden 13,4 16,3 0,0 17,2
Po 4. tednu 8,7 18,6 59 0,0

no nego in terapijo se podatki o boleznih in
zdravljenju ne vpisujejo redno v NPIS, zato
smo pri analizi razlik v obolevnosti, zdravlje-
nju in umrljivosti med nedonosencki in dono-
$enimi novorojencki upostevali samo rojene
v Porodni$nici Ljubljana. V desetih letih je bilo
rojenih 60.260 otrok (30,6 % vseh), z velikim
delezem nedonosenckov (70% z g.s. do vkljuc-
no 27 tednov, 66 % z g.s. med 28. in 33. ted-
ni in 41,1 % ved¢jih nedonosenckov) (slika 2).
Bolezni, ki nastanejo zaradi nezrelosti (dihal-
na stiska, okuzbe, moZganska krvavitev, nekro-
tizirajo¢i enterokolitis), in postopki zdravljenja
so pri¢akovano pogosti med nedonosencki
nizjih g.s. in redki med dono$enimi novoro-
jencki. Prirojene razvojne napake pa so med
nedonosencki le dvakrat pogosteje zabeleze-
ne. Mogoce je, da je bil pri nekaterih napakah
porod induciran pred terminom v interesu
hitrega kirurskega zdravljenja (tabela 3).
Umrlo je 0,4 % novorojenckov, pricakova-
no ve¢ v skupinah nedonosenckov. Prvi dan jih
je umrlo 50 %, najvec v skupini vecjih nedo-
nosenckov in nedono$enckov z g. s. do vkljuc-
no 27 tednov. Pri ve¢jih nedonosenckih so bile
vodilni vzrok nepravilnosti v razvoju, med naj-
man;j$imi nedono$encki pa izjemna nezrelost
(vetina jih je umrla Ze v porodni sobi). Umr-
ljivost po prvem mesecu starosti je bila vezana
na bolezni nedonos$enckov, najvecja z 18,6 %
je bila v skupini z g.s. med 28. in 33. tednom
(tabela 4). Med vzroki za smrt vseh otrok so
prirojene razvojne nepravilnosti najpogostej-
e (28,6 %), sledijo okuzbe (19,7 %), izjemna
nezrelost (18,9 %), nekrotizirajo¢i enteroko-
litis in zapleti po spontani perforaciji creves-
ja (9,2 %), bolezni dihal (7,1 %), hipoksija in

mozganska krvavitev nedonosenckov s po
4,2 %, genetske bolezni v 0,8 %, v 7,1 % pa so
bile vzrok redke bolezni. Pogostnost posamez-
nih vzrokov je odvisna od g. s. Najmanjse razli-
ke so med donosenimi novorojencki in vedjimi
nedonosencki. Pri obeh skupinah so vodilni
vzrok nepravilnosti v razvoju (slika 6).

RAZPRAVA

Ugotovitev, da je rojstvo po 34. tednu nosec-
nosti za novorojencka varno, temelji na izkus-
njah izpred nekaj desetletij. Pred obdobjem
zdravljenja dihalne stiske nedono$enckov
z umetno ventilacijo, pred obdobjem matu-
racijskega zdravljenja pljuc s kortikosteroidi
in zdravljenjem z nadomestnim surfaktantom
je bilo prezivetje nedonosenckov odvisno
od zrelosti pljuc (5, 6). Le-to so dolocali z od-
vzemom plodovnice in merjenjem koli¢ine
lecitina, ki je glavna sestavina surfaktanta.
Zrelost pljuc so dolo¢ili z razmerjem med leci-
tinom in sfingomielinom ali s Clementsovim
testom (7, 8).

V Sloveniji $tevilo nedonosenih otrok
narasca veliko pocasneje kot v ZDA, od koder
so prisli zastra$ujoci podatki o problemih vec-
jih nedonosenckov. V zadnjih desetih letih se
je Stevilo nedono$enckov povecalo za 4,4 %
(s 6,83% na 7,1 %) in $tevilo vedjih nedonosenc-
kov za 5,1% (s 4,8% na 5,2%). To je precej
manj od Stevilk, ki so jih ugotavljali raziskoval-
ci za ZDA: 37 % v 23 letih in v dveh tretjinah
na racun ve¢jih nedonos$enckov ali povecanje
Stevila vedjih nedonosenckov s 7,3 % v letu 1990
na 9,1% v letu 2005 (1, 4). Pri iskanju vzro-
kov za povecanje Stevila rojstev vecjih nedo-
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Slika 6. Vzroki umrjivosti med nedonosenimi in donosenimi novorojencki, rojenimi v Porodnisnici Ljubljana. IVH — moZganska krvavitev
(angl. intraventriculor hemorrhage), NEC — nekrotizirajodi enterokolitis (angl. necrotizing enterocolitis).

no$enckov so omenjali ve¢jo pomoc pri zano-
sitvi, pogostejSe nadzorovanje nosecnosti
z monitoriranjem ploda in z ultrazvocni-
mi (UZ) pregledi ter vecanje Stevila invazivnih
posegov. Opisali so, da je v 15 letih monito-
riranje ploda in uporaba UZ porasla z 68 %
na 85 % o0z. z 48 % na 67 %. Cilj preiskav je bil
najti nosec¢nice, ki jim je grozila smrt ploda
znotraj maternice zaradi zastoja rasti, nepra-
vilnosti v razvoju ali nara$cajoce asfiksije in
nato $e pravocasno sproziti porod (9). Rezul-
tat ukrepov je bil predvsem porast rojstev vec-
jih nedonosenckov.

V Sloveniji se v zadnjih desetih letih stop-
nja mrtvorojenosti ni spreminjala in lahko bi
hitro zakljucili, da se ni obrestoval trud porod-
nicarjev za iskanje ogroZzenih nosecnosti.
Podrobnejsi pregled rojevanja mrtvorojenih
otrok pa je pokazal, da se je zmanjsala mrtvo-
rojenost dono$enih otrok (s 25,3 % na 10,0 %)
in mrtvorojenost ve¢jih nedonosenckov
(z 18,9 % na 15,8 %), predvsem na racun rasti
mrtvorojenosti najbolj nezrelih nedonosenc-
kov (s 25,3 % na 46,7 %). Tudi po izkljucitvi
plodov z ugotovljenimi razvojnimi napakami
smo ugotavljali zniZanje mrtvorojenosti dono-

Senih otrok z 31,0 % na 14,9 %, porast mrtvo-
rojenih otrok z ELGAN z 21,1% na 37,8 %,
medtem ko se stopnja mrtvorojenih vedjih
nedono$enckov ni spremenila (z 18,3 % na
18,9 %). Podobno zniZanje mrtvorojenosti pred-
vsem v skupini dono$enih otrok so opisali tudi
drugi avtorji (2, 10). Letna porocila o mrtvo-
rojenosti v ZDA so pokazala postopno zni-
zevanje fetalnih smrti med letoma 1990 in
2003; zniZanje je bilo o¢itno le pri g. s., vecjih
od 28. tedna, in ne pri nizZjih (11).

Med dejavniki, ki vodijo do rojstva vecjih
nedonosenckov, so raziskovalci navajali abrup-
cijo posteljice, predlezeco posteljico, krvavitev
v nosecnosti, okuzbe, hipertenzijo, pree-
klampsijo, zacetek prezgodnjega poroda s po-
padki ali s pred¢asnim razpokom mehurja,
zavrto znotrajmaternicno rast in ve¢plodno
nosecnost (1). Primerjali so njihovo inciden-
co v skupini ve¢jih nedonosenckov in med
donosenimi novorojencki. Tudi pri porocilu
o umrljivosti in boleznih veéjih nedonogenc-
kov so za primerjavo vzeli skupino donoSenih
otrok.

V nasem pregledu smo primerjali dejav-
nike tveganja v nosec¢nosti ter obolevnost in
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umrljivost treh po g.s. razli¢nih skupin nedo-
no$enckov z donoenimi vrstniki. Taka pri-
merjava se nam je zdela smiselna, ker je
nosec¢nost, ki se konc¢a v obdobju donoseno-
sti, po pravilu manj tvegana in so donoSeni
novorojencki razumljivo bolj zdravi in ima-
jo nizjo smrtnost od nedonoSenckov. Nasa
Zelja je bila torej preveriti, ali je z nosecnost-
jo med 34. in 36. tednom kaj specifi¢no dru-
gace kot z nose¢nostjo nizjih g.s.

Med vsemi skupinami nedono$enckov
se pogostnost dvojckov skoraj ni razlikovala
in je bila skoraj desetkrat vecja kot med
donogenimi. Vecina dvojckov je bila bihorij-
skih, pogostnost monohorijskih pa je bila vec-
ja med prvo in drugo skupino nedonoSenckov.
Skoraj tretjina bihorijskih dvojckov je bila
rojena po postopkih ali s pomocjo zdravil za
pomo¢ pri zanositvi, odstotek pa se v anali-
ziranih desetih letih ni spremenil. Okoli 70 %
porodov donosenih otrok in nedonosenckov
druge in tretje skupine in 85 % porodov nedo-
no$enckov prve skupine se je pricelo spontano
z razpokom mehurja ali s popadki. SproZenje
poroda z zdravili ali z umetnim predrtjem
mehurja in z elektivnim carskim rezom je bilo
skoraj enako med donoSenimi novorojencki
in med nedonogencki druge in tretje skupi-
ne, vendar je odstotek elektivnih CR padal,
induciranih porodov pa naracal (slika 5). Niti
elektivni CR niti indukcija poroda torej nista
bila osnovni vzrok za povecanje Stevila vec-
jih nedonosenckov.

Ugotovili smo tudi, da $tevilni dejavniki,
ki jih raziskovalci omenjajo kot dejavnike tve-
ganja, sledijo vzorcu niZanja incidence z na-
radcajoco g.s. Tak vzorec imajo dejavniki, kot
so: krvavitev v nose¢nosti, predleZeca poste-
ljica in abrupcija posteljice, medenicna vsta-
va (fiziologki pojav) ter prva nosecnost in
porod. Ker se dolo¢ene bolezni v nosecnosti
najbolj izrazijo $ele v zadnjem trimesedju, smo
pri¢akovano zaznali vecjo incidenco pree-
klampsij, sladkornih bolezni (predhodne in
7 n0seCnostjo sprozene) in zastoja znotrajma-
terni¢ne rasti v skupini ve¢jih nedonoSenc-
kov in nedono$enckov z g. s. 28-33 tednov in
manj$o med zelo nedono$enimi in donoseni-
mi novorojencki. Vsakr$no kajenje je med
nosec¢nicami, ki rodijo nedono$encke, neko-
liko pogostejSe (12,4 %) kot med nosecnica-
mi, ki rodijo dono$ene novorojencke (10,7 %).

Ceprav razlike na prvi pogled niso velike, so
pomembne med donoenimi in nedonosenc-
ki druge in tretje skupine, ne pa v primerjavi
z najbolj nezrelimi nedono$encki. Enako niso
velike razlike v starosti mater, so pa pomemb-
ne med drugo in tretjo skupino nedonosenc-
kov in skupino dono$enih novorojenckov.

Tudi v Sloveniji se delez porodov, konca-
nih s CR, vsako leto enakomerno povecuje,
vendar je $e vedno za 10 % nizji kot v ZDA,
kjer se je v 13 letih odstotek povecal z 20,7
na 32,9 % leta 2009 (12). Odstotek porodov,
dokoncanih s CR, pada z g.s. in je vecji med
nedonosencki (35,7 %) kot med dono$enimi
novorojencki (15,1 %). Edino v prvi skupini
nedonos$enckov je bil odstotek niZji (28,6 %),
ker je pri zelo nezrelih novorojenckih treba
upostevati nizko preZivetje in tehtati prednost,
ki jo ima CR za ogroZenega nedonosencka
z ogroZanjem porodnice. Ceprav je v 10 letih
odstotek porodov, dokoncanih s CR, porasel,
je bil porast v skupini ve¢jih nedonosenckov
niZji kot pri donosenih novorojenckih.

Zaradi bioloskih znacilnosti in bolezni
nosecnic, ki vodijo do prezgodnjega poroda,
imajo nedono$encki nizjih g.s. pogosteje kot
donoseni novorojencki nizko oceno po Apgar-
jevi eno in pet minut po rojstvu, so pogoste-
je oZivljani z umetnim predihavanjem preko
maske ali sapni¢nega tubusa in pogosteje
potrebujejo intenzivno zdravljenje. Raziska-
ve, ki so primerjale edino vec¢je nedonoenc-
ke z dono$enimi novorojencki, ne prikazejo
celotne slike problemov nedonosenosti (13).
Podobno je z intenzivnim zdravljenjem in
z boleznimi nedonosenckov, ki so zaradi bio-
logkih znacilnosti nedono$enckov neprimer-
no pogostejie med nedonosencki z nizko g.s.
0d prikazanih bolezni odstopa edino pogost-
nost hipoglikemije, ki je redka med najbolj
nezrelimi novorojencki. Vzrok je v zgodnjem
dajanju infuzije glukoze, mnogokrat e pred
prvim merjenjem krvnega sladkorja.

V nekaterih raziskavah so avtorji pokazali,
da je smrtnost vedjih nedono$enckov 6-8,5-krat
vedja kot pri donoSenih vrstnikih in da jih
vedina umre zgodaj po rojstvu (14). Priporo-
¢ali so, da je tej skupini nedonosenckov tre-
ba posvetiti veliko vecjo skrb med bivanjem
v bolnisnici in po odpustu. Tudi v nadi razi-
skavi smo nasli osemkrat vecjo smrtnost vec-
jih nedonosenckov kot donosenih novorojenc-
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kov in vec kot dvakrat ve¢jo smrtnost prvi dan
po rojstvu (76,5 % proti 31 %). Analiza vzro-
kov za smrt, ki je pri drugih raziskavah nismo
nasli, pa je pokazala, da 88 % vecjih nedono-
Senckov umre zaradi prirojenih nepravil-
nosti, 6 % zaradi okuzb in redkih bolezni ter
nihce zaradi bolezni, povezanih z nedonose-
nostjo.

Najvedja pomanjkljivost nase analize je
v tem, da smo bolezni novorojenckov, njiho-
vo zdravljenje in vzroke za smrt analizirali le
pri rojenih v Porodni$nici Ljubljana. Ti podat-
ki kot tudi kon¢ni vzrok smrti se pri premes-
¢enih novorojenckih iz drugih porodnisnic na
enote intenzivne nege in zdravljenja ne vpi-
sujejo redno v NPIS in bi bila zato analiza
pomanjkljiva. Ker pa sta se v analiziranem
obdobju v Ljubljani rodili ve¢ kot dve tretji-
ni nedono$enckov z g. s. 33 tednov in manj in
e 42 % vedjih nedono$enckov, menimo, da so

izsledki pomembni in se lahko nanasajo na
vso Slovenijo.

ZAKLJUCEK

Nasi izsledki ne podpirajo ugotovitev raziskav,
ki govorijo o velikem povecanju $tevila nedo-
nosSenih otrok in o nujnosti povecane skrbi za
vec¢je nedonoSencke. Majhen porast inciden-
ce rojstev vec¢jih nedonosenckov je v Slove-
niji spremljalo zniZanje odstotka mrtvoroje-
nih donoSenih otrok, kar je pozitiven izid
nadzorovanja nose¢nosti. Potrdili smo, da je
v primerjavi z dono$enimi obolevnost ve¢jih
nedonosenckov vedja, vendar neprimerno
manjsa kot v skupini $e bolj nedonosenih
otrok. Vzrok smrti ve¢jih nedonosenckov so
bile razvojne nepravilnosti, podobno kot pri
donosenih novorojenckih, in ne bolezni nedo-
nosenckov.
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Faris Mujezinovic'

Primerjava izidov poznega
prezgodnjega in terminskega poroda
pri otrocih, zavrtih v rasti

Intrauterine Growth Restriction — Outcome Comparison
of Late Preterm Birth with Term Birth

IZVLECEK
KLJUCNE BESEDE: pozni prezgodnii porod, ofroci, zavrti v rasti, primerjava izidov

1ZHODISCA. Prezgodnii porod je poleg zapleta nosecnosti tudi oblika zdravljenja visoko tve-
gane nosecnosti zaradi ogrozenosti matere ali ploda. Razvoj neonatologije in uvedba korti-
kosteroidov za zorenje plju¢ ploda lahko povzrocita nagnjenost perinatologov k hitrejSim
zakljucevanjem nosecnosti kot v preteklosti. To lahko povzroca dodatne zaplete pri plodu zara-
di nezrelosti, ki bi se jim izognili, ¢e bi se nose¢nost nadaljevala. Zeleli smo ugotoviti, ali je
tak$na nagnjenost prisotna med perinatologi in ali povzroca vec zapletov pri novorojenckih.
METODE. Na osnovi podatkov iz Nacionalnega perinatalnega informacijskega sistema Slo-
venije (NPIS) za otroke, rojene od leta 2007 do 2011 z diagnozo otrok, zavrt v rasti (angl. in-
trauterine growth restriction, IUGR), (Z0365) smo oblikovali dve skupini: v prvi so bili pozni
prezgodnji (otroci, rojeni od 34. do 37. tedna nosecnosti) in v drugi terminski porodi (otroci,
rojeni od 37. do 42. tedna nosec¢nosti). Iskali smo razlike med skupinama glede starosti mate-
re, pogostnosti kajenja v nose¢nosti, paritete, mrtvorojenosti, Stevila nizkih ocen po Apgar-
jevi po eni in petih minutah po rojstvu, pogostnosti sindroma dihalne stiske (angl. respiratory
distress syndrome, RDS) pri otrocih in selitve na enoto intenzivne nege ter pogostnosti ope-
rativnega zakljuCevanja poroda. REZULTATI. Zenske po poznem prezgodnjem porodu so bile
nekoliko starejSe (29,8 let proti 29,0let; p=0,04) kot tiste s terminskim porodom. Ve¢ kadilk
je bilo pri terminski nosecnosti (18,0 % proti 13,3 %; p=0,08), vendar razlika ni bila statistic-
no znadilna. Stevilo prvorodnic je bilo enako v obeh skupinah (61,9 % proti 61,0 %; p=0,83).
Odlocitev za urgentni carski rez je bila vec¢ kot dvakrat pogostej$a pri poznem prezgodnjem
porodu kot pri terminski nosec¢nosti (59,7 % proti 26,3 %; p <0,05) s podobnim razmerjem tudi
pri elektivnih carskih rezih (34,5 % proti 14,7 %; p <0,05). Perinatolo$ko diagnozo manjSega plo-
da ali tistega, ki zaostaja v rasti, so pediatri potrdili samo v 39,2 %. Neskladnost v diagnozah
zastoja v rasti pred porodom in po njem je bila najbolj izrazita od 39. do 41. tedna (potrdi-
tev diagnoze samo v 35,9 %, 29,7 % in 30,1 % primerov). Mrtvorojenost (2,7 % proti 0,2 %;
p<0,05) je bila pogostejsa ter ocena po Apgarjevi po prvi (11,4 % proti 2,6 %; p <0,05) in peti
(2,3 % proti 0,7%; p=0,04) minuti slabsa pred 37. tednom nose¢nosti. RDS je bil prisoten pri
dveh otrocih (0,9 %) po rojstvu pred 37. tednom nosecnosti in stirih otrocih (0,2 %) po 37. ted-
nu nosecnosti (p=0,15). Prezgodaj rojeni otroci z zastojem v rasti so pogosteje premesceni v eno-
to za intenzivno nego kot tisti, rojeni ob terminu (11,9 % proti 1,2 %; p <0,05). ZAKL]UCKI.
Ultrazvoc¢na diagnostika zastoja ploda v rasti ima precejen odstotek lazno pozitivnih rezul-
tatov glede na pediatri¢no oceno rasti novorojencka, in to Se posebej v terminski nosecno-
sti. Zakljucevanje nosecnosti pred 37. tednom je bolj invazivno in se pogosteje zakljucuje

! Faris Mujezinovi¢, dr. med., Oddelek za perinatologijo, Klinika za ginekologijo in perinatologijo, Univerzi-
tetni klini¢ni center Maribor, Ljubljanska ulica 5, 2000 Maribor; fmujezinovic@gmail.com
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s carskim rezom. Podatki iz NPIS kaZejo na izrazito majhno Stevilo zapletov po porodu, kot
je RDS, pri novorojenckih ne glede na gestacijsko starost. Tezko je ugotoviti, ali na ugotovlje-
ne rezultate vpliva doslednost vpisovanja opisanih zapletov v bazo podatkov NPIS. Otroci s su-
mom na [IUGR, pri katerih se je nose¢nost zakljucila v terminu, niso imeli slabsih perinatoloskih
rezultatov od tistih, rojenih prej.

ABSTRACT

KEY WORDS: late preterm birth, intrauterine growth restriction, outcome comparison

BACKGROUNDS. Preterm birth is not only a complication of pregnancy but also a type of
treatment for high-risk pregnancies. Medical advances in neonatology and the introduction
of corticosteroids for fetal lung maturation could create a tendency for perinatologists to deci-
de on delivering a baby faster than in the past, which could in turn mean additional risks
associated with immaturity; this could be avoided by prolonging the pregnancy. We wished
to find out whether this trend was really present and if it caused more complications in neo-
nates. METHODS. Using the data from the National perinatal information system of Slove-
nia (NPIS) for children with the intrauterine growth restriction (IUGR) diagnosis, (Z0365)
born between the years 2007 and 2011, which were divided in the late preterm birth (born
between the weeks of 34 and 37) and the term birth (born between the weeks of 37 and 42)
groups, we looked for differences in terms of maternal age, frequency of smoking, parity, intrau-
terine death, low Apgar scores the first and the fifth minute after birth, respiratory distress
syndrome (RDS) in neonates, transport to neonatal intensive care unit and operative delivery.
RESULTS. The women in the preterm group were slightly older (29.8 vs. 29.0 years; p=0.04).
There were more smokers in the term group, yet the difference was not statistically signifi-
cant (18.0% vs. 13.3%; p=0.08). The numbers of primiparas were equal in both groups (61.9%
vs. 61.0%; p=0.83). The decision for an urgent caesarean section was two times more frequent
in the preterm group (59.7% vs. 26.3%; p <0.05), with a similar rate in terms of an elective
caesarean section (34.5% vs. 14.7%; p <0.05). Prenatal diagnosis of IUGR was confirmed by
neonatologists only in 39.2% of cases. Incongruence in the IUGR diagnosis before and after
delivery was most evident between the weeks of 39 and 41 (diagnosis confirmation only in
35.9%, 29.7% and 30.1% of cases). Intrauterine death (2.7% vs. 0.2%; p <0.05) was most fre-
quent before the 37" week of pregnancy together with Apgar score in the first (11.4% vs. 2.6%;
p<0.05) and the fifth minute (2.3% vs. 0.7%; p=0.04). RDS developed in two (0.9%) cases
before and in four (0.2%) cases after the 37" week (p=0.15). Preterm-born children were
more frequently transferred to the neonatal intensive care unit (11.9% vs. 1.2%; p <0.05). CON-
CLUSIONS. The ultrasound diagnosis of IUGR has a rather high false positive rate in com-
parison to neonatal evaluation, especially in term pregnancy. The termination of pregnancy
before the 37™ week is more invasive and includes more cesarean sections. The data from
the NPIS shows lower rates of complications after birth, such as RDS regardless of gestatio-
nal age. It is hard to determine whether this reflects the database quality or actual medical
outcomes. IUGR children in the term group did not have worse perinatal outcomes than tho-
se in the preterm group.
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Vpliv poroda z elektivnim carskim rezom
na neonatalno respiratorno obolevnost
med 34. in 39. tednom nosecnosti v Sloveniji

Impact of Elective Cesarean Section on Neonatal Respiratory Morbidity
between 34 Weeks and 39 Weeks of Gestation in Slovenia

IZVLECEK

KLJUCNE BESEDE: nosecnost, pozno prezgodnie rojstvo, neonatalna respiraforna obolevnost, neonatalna prehodna tahipneja,
sindrom dihalne stiske pri novorojencku, carski rez

IZHODISCA. Z raziskavo smo Zeleli ugotoviti pojavnost respiratornih zapletov pri novorojenc-
kih, rojenih med 34. in 39. tednom nosecnosti v Sloveniji, in preuciti vpliv poroda z elektivnim
carskim rezom na neonatalno respiratorno obolevnost. METODE. Opravili smo retrospek-
tivno opazovalno populacijsko raziskavo. Vkljucili smo enojcke, rojene v Sloveniji od leta 2007
do 2011 med 34 0/7 in 38 6/7 tedna nose¢nosti. Iz raziskave smo izkljucili umrle pred poro-
dom in umrle zaradi anomalij. Podatke smo zajeli iz Nacionalnega perinatalnega informacij-
skega sistema Slovenije. Vpliv poroda z elektivnim carskim rezom na neonatalno respiratorno
obolevnost, neonatalno prehodno tahipnejo ali sindrom dihalne stiske pri novorojencku smo
ugotavljali z multivariatno logisti¢no regresijo, v katero smo vkljucili sospremenljivke, ki bi
lahko sovplivale na neonatalno respiratorno obolevnost. REZULTATI. V raziskavo smo vklju-
¢ili 23.72 enojckov. Pojavnost sindroma dihalne stiske je bila 13,3 % v 34. tednu in 0,1% v 38. ted-
nu nosecnosti. Pojavnost neonatalne prehodne tahipneje je bila 9,2% v 34. tednu in 0,8 %
v 38. tednu. Porod z elektivnim carskim rezom je neodvisno povecal tveganje za neonatalno
respiratorno obolevnost v 36. (razmerje obetov 2,54; 95 % interval zaupanja 1,32-4,89), 37.
(razmerje obetov 2,26; 95 % interval zaupanja 1,30-3,90) in 38. tednu (razmerje obetov 2,34;
95 % interval zaupanja 1,49-3,68). Moski spol je neodvisno povecal tveganje v 36. (razmer-
je obetov 1,73; 95 % interval zaupanja 1,16-2,56) in 37. tednu (razmerje obetov 2,41; 95 % inter-
val zaupanja 1,56-3,70). Prezgodnji pred¢asni razpok plodovih ovojev, nose¢nostna sladkorna
bolezen in premajhna porodna teZa so neodvisno zmanjsali tveganje v 34. tednu. ZAKLJUCKI.
Pojavnost neonatalnih respiratornih zapletov v Sloveniji je padala obratno sorazmerno z ge-
stacijo. Porod z elektivnim carskim rezom in moski spol sta neodvisna dejavnika tveganja za
neonatalno respiratorno obolevnost pri starej$ih nedonosenckih in mlaj$ih donosenih novo-
rojenckih v nekaterih tednih nosecnosti.
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ABSTRACT

KEY WORDS: pregnancy, late preferm neonate, fransient tachypnea of neonates, respiratory distress syndrome, elective caesarean
section, male sex

BACKGROUND. The aims of this study were to determine the incidence of respiratory com-
plications in newborns between 34 weeks and 39 weeks of gestation in Slovenia and to eva-
luate the impact of elective caesarean section on neonatal respiratory morbidity. METHODS.
The retrospective observational population-based study included singletons born from 2007 to
2011 between 34 weeks 0 days and 38 weeks 6 days. From the analyses, we excluded fetal
deaths before the onset of labour and newborns who died from lethal malformations. We
obtained aggregated data from the national Perinatal Informational System. The outcome
variable was transient tachypnea of newborns or respiratory distress syndrome. A multiva-
riate logistic regression was used. We reported odds ratios (OR) and 95% confidence inter-
vals (CI) with two-sided probability values. P-value of <0.05 was considered significant.
RESULTS. We included 23,725 singletons. The incidence of respiratory distress syndrome
was 13.3% in the 34" week and 0.1% in the 38" week. The incidence of transient tachypnea
of newborns was 9.2% in the 34™ week and 0.1% in the 38" week. The elective caesarean
section was an independent risk factor for neonatal respiratory morbidity from the 36 to the
38® week (OR 2.54; 95% CI 1.32-4.89; OR 2.26; 95% CI 1.30-3.90; OR 2.34; 95% CI 1.49-3.68;
respectively). Male sex was an independent risk factor from the 36" to the 37" week (OR 1.73;
95% CI 1.16-2.56; OR 2.41; 95% CI 1.56-3.70; respectively). Preterm premature rupture of
membranes, gestational diabetes and smallness for gestational age independently decreases
the risk of neonatal respiratory morbidity in the 34" week. CONCLUSIONS. The incidence
of neonatal respiratory complications in Slovenia decreased with gestation. The elective cae-
sarean section and male sex independently increased the risk of transient tachypnea of new-
borns or respiratory distress syndrome in late preterm and early term neonates.

mi novorojencki (1). Predlagali so ustreznej-
$e poimenovanje »pozno prezgodaj rojeni
novorojencki, ki jih lahko poimenujemo tudi
starej$i nedonosencki. Ugotovitve okrogle

IZHODISCA

Leta 2005 sta The Eunice Kennedy Shriver
National Institute of Child Health and Human

Development (NICHD) in Pediatric Academic
Societies (PAS) pozvala strokovnjake, da z raz-
li¢nih vidikov osvetlijo problem novorojenc-
kov, rojenih med 340/7 in 36 6/7 tedna nosec-
nosti (t.n.), ki so jih takrat imenovali »rojeni
blizu predvidenega dneva poroda«. Klini¢na
praksa in raziskave so nakazovale, da imajo
novorojencki, rojeni med 340/7 in 36 6/7 t.n.,
vedjo neonatalno obolevnost kot donoseni
novorojencki (7). Na delavnici, ki jo je orga-
niziral NICHD, in simpoziju, ki ga je organi-
zirala PAS leta 2006, so sklenili, da je poime-
novanje »rojeni blizu predvidenega datuma
poroda« neustrezno, ker zavaja k prepricanju,
da so ti novorojencki izenaceni z donoseni-

mize so bile, da sta obolevnost in umrljivost
starejSih nedono$enckov v primerjavi z dono-
Senimi novorojencki vedji in da imajo pogo-
steje dolgorocne posledice (1). Pozvali so
k epidemioloskim in klini¢nim raziskavam, ki
bi bolje opredelile in osvetlile problem poz-
nega prezgodnjega poroda in starej$ega nedo-
nosencka (1). V obsezni raziskavi NICHD
leta 2009 so ugotovili, da ve¢ kot eno tretjino
elektivnih carskih rezov (CR) ob predvidenem
dnevu poroda opravijo pred 39.t.n., pri
cemer imajo novorojencki, rojeni pred 39.t.n.,
vedje tveganje za resne neonatalne zaplete
v primerjavi z rojenimi po 39.t.n. (2). Z na-
S0 raziskavo smo Zeleli ugotoviti pojavnost
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neonatalnih respiratornih zapletov pri novo-
rojenckih, rojenih med 340/7 in 38 6/7 t.n.
v Sloveniji, in ugotoviti, ali elektivni CR v tej
gestaciji vpliva na pojavnost neonatalne res-
piratorne obolevnosti: neonatalne prehodne
tahipneje (NPT) ali sindroma dihalne stiske
pri novorojencku (angl. respiratory distress
syndrome, RDS).

METODE

Opravili smo retrospektivno opazovalno popu-
lacijsko raziskavo. V raziskavo smo vkljucili
vse enojcke, rojene med 1. januarjem 2007 in
31. decembrom 2011 v 14 slovenskih porod-
ni$nicah v gestacijski starosti med 34 0/7 in
38 6/7 t.n.. Iz raziskave smo izkljucili enojcke,
umrle pred porodom in umrle zaradi anoma-
lij. Podatke smo zajeli iz Nacionalnega peri-
natalnega informacijskega sistema Slovenije
(NPIS), v katerem se zbirajo podatki o nosec-
nici, nosecnosti, porodu, poporodnem poteku
in novorojencku za vsak par nose¢nica—novo-
rojencek. Zaradi zagotavljanja anonimnosti
smo uporabili depersonalizirane podatke.
Raziskava je bila opravljena v skladu z Zako-
nom o varovanju osebnih podatkov Republi-
ke Slovenije (3).

Gestacijsko starost smo izracunali po
prvem dnevu zadnje menstruacije, potrjeno
ali popravljeno z zgodnjo ultrazvoc¢no biome-
trijo ploda. Novorojencki, rojeni med 34 0/7
in 36 6/7 t.n., so predstavljali skupino starejsih
nedonosenckov, rojeni med 370/7 in 38 6/7 t.n.
pa skupino mlajsih donosenih novorojenckov.

V prvem delu raziskave smo z opisno sta-
tistiko izra¢unali odstotek vseh CR in elektiv-
nih CR ter pojavnost neonatalnih respirator-
nih zapletov po t.n.: ozivljanje z intubacijo
v porodni sobi, NPT, RDS, respiratorne pod-
pore z mehanicno ventilacijo in respiratorne
podpore s stalnim pozitivnim tlakom (angl. con-
tinuous positive airway pressure, CPAP). Opa-
zovali smo tudi smrt ploda med porodom.

V drugem delu smo z multivariatno ana-
lizo raziskali vpliv poroda z elektivnim CR na
neonatalno respiratorno obolevnost. Refe-
ren¢na skupina so bili novorojencki, pri kate-
rih se je porod pricel vaginalno in se je koncal
z vaginalnim porodom, izhodno operacijo ali
nujnim CR. V izhodni spremenljivki, neona-
talni respiratorni obolevnosti, smo zdruzili

novorojencke z NPT ali RDS. Skupini smo ize-
nacili po starosti matere in pariteti. Pri ana-
lizi vpliva elektivnega CR na neonatalno
respiratorno obolevnost smo upostevali vpliv
sospremenljivk predcasnega prezgodnjega
razpoka plodovih ovojev (angl. preterm pre-
mature rupture of membranes, PPROM), hiper-
tenzivnih bolezni v nosecnosti, sladkorne
bolezni (SB), nosecnostne sladkorne bolezni
(NSB), premajhne porodne teZe za gestacij-
sko starost (angl. small for gestational age, SGA)
in spola. V sospremenljivko hipertenzivne
bolezni v nosecnosti smo vkljucili nose¢nost-
no hipertenzijo, zmerno in hudo preeklamp-
sijo, nacepljeno preeklampsijo in sindrom
HELLP (angl. hemolysis, elevated liver enzymes,
low platelet count). SGA smo opredelili s po-
rodno teZo pod 10. centilo rastne krivulje, ki
je na zapisniku novorojencka.

Uporabili smo multivariatno logisti¢no
regresijo. Statisticha pomembnost je bila dose-
Zena pri vrednosti p <0,05. Za statisti¢ne ana-
lize smo uporabili statisticni paket IBM SPSS
Statistics v19.

REZULTATI

Med 1. januarjem 2007 in 31. decembrom 2011
se je v 14 slovenskih porodni$nicah v ge-
stacijski starosti 340/7 in 38 6/7 t.n. rodilo
23.854 enojckov. Iz raziskave smo izkljucili
100 novorojenckov, umrlih pred porodom,
12 novorojenckov, umrlih zaradi anomaljje,
in 17 mrtvorojenih z anomalijo. Preostalih
23.725 enojckov smo vkljucili v analizo.

V tabeli 1 je prikazano Stevilo novorojenc-
kov, rojenih po t.n., ter Stevilo in odstotek
vseh CR, elektivnih CR in neonatalnih respi-
ratornih zapletov. Najve¢ elektivnih CR smo
opravili v 34. t.n. Prav tako je bilo najve¢ neo-
natalnih respiratornih zapletov v 34.t.n..
Pojavnost vseh zapletov je bila obratno soraz-
merna z gestacijo. V 34. t. n. so imeli novoro-
jencki pogosteje RDS kot NPT, v kasnejsih
tednih pa so imeli novorojencki pogosteje
NPT kot RDS. Med porodom ni umrl noben
plod.

V tabeli 2 so prikazani rezultati multiva-
riatne logisti¢ne regresijske analize tveganja
za neonatalno respiratorno obolevnost po
t.n.. Porod z elektivnim CR je premo soraz-
merno z gestacijo poveceval tveganje za neo-
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Tabela 1. Odstotek elektivnih carskih rezov in pojavnost respiratorih neonatalnih zapletov pri novorojencku po fednih nosecnosti. (R — carski
rez, NPT — neonatalna prehodna tahipneja, RDS — respiratomi distresni sindrom, EINT — enota za infenziviio nego in terapijo, CPAP— respi-

Q2

ratorna podpora s stalnim pozitiviim takom (angl. continuous positive airway pressure).

Gestacijska starost 340/7do346/7  350/7do356/7 360/7do366/7 370/7do376/7 380/7do386/7
Stevilo novorojenckov 641 1.105 2.381 5.405 14.193
Vsi CR, Stevilo/(%) 216 (33,7) 298 (27,0) 509 (21,4) 1.060 (19,6) 3.045(21,5)
Elektivni CR, grevi|0/(%) 96 (15,0) 111 (10,0) 192 8,1) 485 (9,0) 1.755 (12,4)
Zgodnii neonatalni
zapleti, Stevilo/ (%)
RDS 85(13,3) 49 (4,4) 34(1,4) 25(0,5) 13(0,1)
NPT 5909,2) 68 (6,2) 82 (3,4) 84 (1,6) 111 (0,8)
07Zivljanje z intubacijo 7(,1) 60,5 13(0,5) 17.(0,3) 36 (0,3)
Mehanicna ventilacija 35(5,5) 18 (1,6) 45(1,9) 41(0,8) 52(0,4)
(PAP 26 (4,1) 12Q,1) 19(0,8) 10(0,2) 2(0,0)

natalno respiratorno obolevnost, statistic-
no pomembno pa je porod z elektivnim CR
povecal tveganje v 36. (razmerje obetov (RO)
2,54; 95 % interval zaupanja (1Z) 1,32-4,89),
37. (RO 2,26; 95%1Z 1,30-3,90) in 38.t.n. (RO
2,34;95% 17 1,49-3,68). Tveganje za neona-
talno respiratorno obolevnost se je premo
sorazmerno z gestacijo povecevalo tudi pri
deckih do 37.t.n., tveganje pa je bilo mejno
statisticno pomembno v 35.t.n. (RO 1,47;
95% 17 0,98-2,19) in statisticno pomembno
med 36. (RO 1,73; 95% IZ 1,16-2,56) in
37.t.n. (RO 2,41; 95 %17 1,56-3,70). PPROM
(RO 0,61; 95 % IZ 0,40-0,94), NSB (RO 0,11;
95% 17 0,01-0,81) in SGA (RO 0,42; 95% 1Z
0,20-0,86) so statisticno pomembno zmanj-
Sali tveganje za neonatalno respiratorno obo-
levnost v 34. t. n., v kasnejsih tednih pa pove-
zave niso bile statisticno pomembne.

Slika 1 prikazuje spreminjanje vpliva sos-
premenljivk na neonatalno respiratorno obo-
levnost.

RAZPRAVA

Pojavnost neonatalnih respiratornih zapletov,
kot so NPT, RDS, ozivljanje z intubacijo ob
porodu, mehani¢na ventilacija in respira-
torna podpora s CPAP, je bila pricakovano
najvedja v 34. t. n. in je padala obratno soraz-
merno z gestacijo. Elektivni CR in moski spol
sta pomembna neodvisna dejavnika tveganja
za neonatalno respiratorno obolevnost. Elek-
tivni CR je povecal tveganje za neonatalno res-

piratorno obolevnost med 36. in 38. t.n., mos-
ki spol pa v 36. in 37.t.n. Nasprotno pa so
PPROM, NSB in SGA neodvisno pomembno
zmanjsali tveganje za neonatalno respirator-
no obolevnost v 34. t. n.

Prednost nase raziskave je, da zajema
vse novorojencke, rojene v Sloveniji. Defini-
cije posameznih spremenljivk, ki se beleZijo
v porodnem zapisniku in na zapisniku novo-
rojencka so sicer enake za vse porodnisnice,
vendar je mozno razlicno razumevanje defi-
nicije, kar lahko vodi v sistemsko napako pri
belezenju zapletov.

Pojavnost neonatalnih respiratornih zaple-
tov pri starej$ih nedono8enckih je vedja kot
pri donosenih novorojenckih in je obratno
sorazmerna z gestacijo tudi v drugih raziska-
vah (4-8). Najpogostej$i neonatalni zapleti pri
starejSih nedonosenckih, ki jih opisujejo, so:
teZave pri hranjenju, hipoglikemija, zlateni-
ca, bradikardija, nestabilna telesna temperatu-
ra, apneja, NPT, RDS, prejemanje intravenoz-
nih infuzij, obravnava zaradi suma na sepso,
prejemanije antibiotikov, mehanicna ventilaci-
ja in respiratorna podpora s CPAP (6, 7, 9-11).

Podobno kot v nasi raziskavi je v raziskavi
Condoja in sodelavcev respiratorno odpoved
imelo 13 % novorojenckov (12). Consortium
on Safe Labor in sodelavci so pri 19.334 sta-
rej$ih nedono$enckih podobno kot v nasi
raziskavi izracunali, da je bila pojavnost RDS
v 34.t.n. 10,5%in je padlana 0,3% v 38.t.n. (5).
V multicentri¢ni raziskavi Leoneja in sodelav-
cevje med 530 starej$imi nedonosencki RDS
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razvilo 34,7 % novorojenckov, kar je trikrat ve¢
od povpredja v nasi skupini starejsih nedono-
Senckov (11).

V nasi raziskavi je porod z elektivnim CR
2,3-krat do 2,5-krat povecal tveganje za neo-
natalno respiratorno obolevnost pri starejsih
nedono$enckih in mlajsih dono$enih novoro-
jenckih. Berthelot-Ricou in sodelavci so pri
starej$ih nedono$enckih, ki so se rodili v ter-
ciarnem centru z elektivnim CR, ugotovili veli-

ko pojavnost RDS, in sicer 44 %, RDS hude
stopnje pa jih je imelo 13,6 % (8). Zakljucili
s0, da elektivni CR pri starejsih nedonosenc-
kih povecuje tveganje za RDS. Podatki o tem,
za koliko naj bi porod z elektivnim CR pove-
Cal tveganje za NPT ali RDS; se v literaturi raz-
likujejo. Hansen in sodelavci so pri pregledu
literature v raziskavi Richardsona in sodelav-
cev nasdli sedemkratno povecanje, v raziska-
vi Zanarda in sodelavcev petkratno povecanje,

Tabela 2. Multivariatna logisticna regresija z razmeri obetov dejavnikov tveganja za neonatalno respiratorno obolevnost po posameznih
tednih nosecnosti. Rezultati so prikazani s korekcijo za starost in pariteto. Sladkorna bolezen ni bila v nobeni gestacijski starosti stat-
sticno pomembna, zato je v tabeli ne podajomo. IZ — interval zaupanja, RO — razmerje obetoy, Lo — najniZje RO, Hi — najvisje RO,
(R — carski rez, PPROM — predcasni prezgodnji razpok plodovih ovojev (angl. preferm premature rupture of membranes), NSB — nosec:
nostna sladkorna bolezen, SGA — porodna teZa, premajhna za gestacijo (angl. small for gestational age).

Tedni nosecnosti p OR 95%1Z Lo 95% IZ Hi
34 Elektivni CR 0,077 0,546 0,279 1,067
PPROM 0,025 0,614 0,401 0,942
Hipertenzivna obolenja 0,138 1,691 0,845 3,383
NSB 0,030 0,108 0,014 0,807
SGA 0,018 0417 0,202 0,863
Moski spol 0,142 1,336 0,907 1,966
35 Elektivni (R 0,682 1,163 0,565 2,394
PPROM 0,690 0,914 0,588 1,420
Hipertenzivna obolenja 0,492 1,267 0,644 2,493
NSB 0,443 0,664 0,234 1,887
SGA 0,075 0,385 0,134 1,103
Moski spol 0,060 1,469 0,984 2,193
36 Elektivni (R 0,005 2,540 1,320 4,888
PPROM 0,191 1,346 0,862 2,103
Hipertenzivna obolenja 0,424 0,720 0,322 1,611
NSB 0,391 0,640 0,231 1,774
SGA 0,189 0,586 0,264 1,301
Moski spol 0,007 1,726 1,161 2,564
37 Elektivni (R 0,004 2,255 1,303 3,903
PPROM 0,604 0,893 0,583 1,369
Hipertenzivna obolenja 0,582 1,209 0,614 2,381
NSB 0,372 0,630 0,228 1,739
SGA 0,575 1,210 0,621 2,357
Moski spol 0,000 2,407 1,563 3,706
38 Elekfivni (R 0,000 2,344 1,492 3,683
PPROM 0,420 0,843 0,557 1,277
Hipertenzivna obolenja 0,886 0,941 0,41 2,158
NSB 0,981 1,009 0,466 2,186
SGA 0,206 0,524 0,192 1,428
Moski spol 0,119 1,336 0,928 1,922

Q3
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Elektivna sekcija

Nosecnostna sladkorna bolezen

Hipertenzivna obolenja

Moski spol

SGA

PPROM

Slika 1. Razmerja obetov za neonatalno respiratorno obolevnost za posamezne dejavnike tveganja po posameznih tednih nosecosti
(vrednost vecia od ena pomeni povecano tveganje za neonatalno prehodno tahipnejo ali sindrom dihalne stiske pri novorojencku).
Rezultati so prikazani s korekcijo za starost in pariteto. Sladkorna bolezen ni bila v nobeni gestaciiski starosti statisticno pomembna,
zato je v tabeli ne podajamo. PPROM — predcasni prezgodni razpok plodovih ovojev (angl. preterm premature rupture of membranes),
SGA — porodna teZa, premajhna za gestacijo (angl. small for gestational age).

v raziskavi Levina in sodelavcev pa 1,3-krat-

Podobno kot v nasi raziskavi so tudi drugi

no povecanje tveganja za RDS po elektivnem  nasli povezavo med neonatalno respiratorno
CR pri starejsih nedonoSenckih in dono$enih  obolevnostjo in moskim spolom. Melamed in
novorojenckih, pri ¢emer v zadnji raziskavi  sodelavci so pri starej$ih nedonosenckih, ki so
povecano tveganje ni bilo statisticno pomemb-  se rodili po spontanem prezgodnjem porodu,

no (13).

ugotovili, da so CR (RO 2,1; 95% IZ 1,6-2,6),
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moski spol (RO 1,4; 95% 1Z 1,1-1,8) in mul-
tiparnost (RO 2,2; 95 % 17 1,7-2,8) pomemb-
ni neodvisni dejavniki tveganja za neonatalno
respiratorno obolevnost (14). Tudi Kalyon-
cu in sodelavci so pri 252 starejsih nedo-
no$enckih, ki so bili premesceni na enoto
za intenzivno nego, ugotovili, da sta spol in
porod s CR pomembna dejavnika tveganja za
RDS (15).

V nasi raziskavi so PPROM, NSB in SGA
neodvisno pomembno zmanjsali tveganje za
neonatalno respiratorno obolevnost v 34.t.n.,
v kasnejsih tednih pa vpliv ni bil ve¢ pomem-
ben. Nasprotno so Vignoles in sodelavci ugo-
tovili, da je NSB neodvisen dejavnik tveganja
za hudo neonatalno respiratorno odpoved po
34.t.n. (16). Ugotovili so, da je odstotek hude
neonatalne respiratorne odpovedi vedji tudi
v primeru prezgodnjega poroda, zastoja plo-
dove rasti in poroda z elektivnim CR. Podobno
kot v nasi raziskavi so Hellmeyer in sodelavci
ugotovili, da imajo starejsi nedonosencki s pre-
majhno porodno teZo za gestacijo pomemb-
no manj respiratornih tezav (7).

Pri razlagi vpliva PPROM, NSB in SGA na
neonatalno respiratorno obolevnost v nasi
populaciji moti moZnost, da se je v 34.t.n.
lahko odrazal pozitivni vpliv predporodnega
maturacijskega zdravljenja s kortikosteroi-
di v zadnjih sedmih do desetih dnevih pred
rojstvom. Vse tri sospremenljivke v kasnejsi
gestaciji namre¢ niso ve¢ pomembno vpliva-
le na neonatalno respiratorno obolevnost. Po
34. t.n. po veljavnih strokovnih priporo¢ilih
predporodnega maturacijskega zdravljenja
s kortikosteroidi ne predpisujemo (17, 18). 1z
podatkov NPIS ne moremo ugotoviti, ali so
kateri od starej$ih nedonoSenckov prejeli
predporodno maturacijsko zdravljenje s kor-
tikosteroidi v 32. ali 33. t.n., ki bi lahko soca-
sno s PPROM, NSB in SGA pozitivno vpliva-
lo na neonatalno respiratorno obolevnost.
Zanimivo pa so Gyamfi-Bannerman in sode-
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variatnim modelom ugotovili, da je verjetnost
potrebe po ventilatorni podpori, razvoja RDS,
NPT ali ozivljanja v porodni sobi pri starejsih
nedonodenckih vedja, ¢e je mati pred poro-
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nja za neonatalno respiratorno obolevnost.
Nasprotno so imeli novorojencki v raziskavi
Calcium for Preeclampsia Prevention (CPEP),
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vorila tudi na vprasanje vpliva gestacijske
hipertenzije in blage preeklampsije na neona-
talno obolevnost novorojenckov, rojenih med
34.in 37.t.n. (21).

ZAKLJUCKI

Pojavnost respiratornih zapletov je vecja pri
starej$ih nedonoSenckih kot pri dono$enih
novorojenckih in je obratno sorazmerna z ge-
stacijo. Porod z elektivnim CR in moski spol
neodvisno pomembno povecujeta tveganje za
neonatalno respiratorno obolevnost, kot sta
NPT ali RDS pri starej$ih nedono$enckih in
mlaj$ih donoSenih novorojenckih. Zaradi
tega bi bilo smiselno razmisliti o predporod-
nem maturacijskem zdravljenju pred elektiv-
nim CR med 34. in 39.t.n.
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Vpliv maturacijskega zdravljenja

s kortikosteroidi pred elektivnim carskim
rezom na neonatalno respiratorno
obolevnost med 34. in 39. tednom

nosecnosti — protokol raziskave
Influence of Antenatal Corticosteroid Therapy for Fetal Maturation

of Elective Caesarean Section between 34" and 39" Week
of Pregnancy on Neonatal Respiratory Morbidity

IZVLECEK

KLJUCNE BESEDE: kortikosteroidi, elektivni carski rez, pozno prezgodnie rojstvo, neonatalna respiratorna obolevnost

IZHODISCA. Po priporocilih dajemo kortikosteroidna zdravila vsem porodnicam, pri kate-
rih pricakujemo porod med 24. in 34. tednom nosecnosti. Vendar imajo nekateri novorojencki
tezave s prilagajanjem na zunajmaternicno okolje tudi po 34. tednu nosecnosti. Opaziti je raz-
liko med novorojencki, rojenimi s carskim rezom, saj se slabse prilagajajo na izvenmaterni¢no
Zivljenje: imajo pogosteje sindrom dihalne stiske novorojencka in neonatalno prehodno tahip-
nejo, pogosteje so sprejeti na oddelke intenzivnega zdravljenja kot novorojencki, rojeni vagi-
nalno. Nedono$encki razvijejo sindrom dihalne stiske novorojencka zaradi pomanjkanja
surfaktanta, pri donoSenih in starej$ih nedono$enckih pa neonatalna prehodna tahipneja nasta-
ne zaradi nezadostnega ¢i§¢enja tekocine iz pljuc. Kortikosteroidi zvisajo sintezo in sekrecijo
surfaktanta, ker pa spodbujajo tudi gensko prepisovanje, potovanje in vgradnjo vseh pode-
not epitelijskih natrijevih kanalckov v celiéno membrano, je njihovo ucinkovanje vsaj delno
posledica ve¢je aktivnosti za amilorid ob¢utljivih epitelijskih natrijevih kanalckov pri odstra-
njevanju plodovnice iz plju¢. Zato menimo, da bi bilo predporodno dajanje kortikosteroidov
upravic¢eno tudi pri ve¢jih nedonosenckih in donosenih novorojenckih. METODE. Nose¢nice,
ki so v gestaciji od 34 0/7 do 38 6/7 tedna nosec¢nosti predvidene za elektivni carski rez, vklju-
¢ujemo v randomizirano kontrolirano raziskavo v Porodni$nici Ljubljana. Randomiziramo jih
v dve skupini. V prvi skupini (Studijski) nose¢nice dobijo kortikosteroidno zdravilo, v drugi
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(kontrolni) pa ne. V raziskavi uporabljamo betametazon 14 mg/24 h dve dozi intramuskular-
no. Spremljamo zaznane stranske u¢inke zdravila. Takoj po porodu aspiriramo Zelodec novo-
rojencka in iz plodovnice dolo¢amo lamilarna telesca. Vzorci so analizirani v hematoloskem
laboratoriju Klinike za infekcijske bolezni in vrocinska stanja. Belezimo sprejem v Enoto inten-
zivne terapije, stopnjo in trajanje neonatalne respiratorne obolevnosti ter potrebo po venti-
laciji. Obe skupini nosecnic in novorojenckov v nadaljevanju obravnavamo na enak nacin.
Predvideno trajanje raziskave je dve leti. ZAKLJUCKI. Osnovni namen raziskave je ugotovi-
ti, ali predporodno maturacijsko zdravljenje s kortikosteroidi pred elektivnim carskim rezom
med 34. in 39. tednom nosecnosti zniZa neonatalno respiratorno obolevnost. Dodatni namen
raziskave je ugotoviti, ali kortikosteroidi preprecujejo nastanek neonatalne prehodne tahip-
neje s tem, da spodbudijo nastanek surfaktanta, ali s tem, da povecajo reabsorbcijo tekocine
iz pljuc.

ABSTRACT

KEY WORDS: corticosteroids, elecfive cesarean section, late-preterm delivery, neonatal respiratory distress

BACKGROUNDS. Clinical guidelines dictate corticosteroid treatment of all obstetric patients
expected to deliver between 24™ and 34" week of pregnancy. Nevertheless, few newborns
face difficulties accommodating to outer environment, even if delivered after 34™ week of
gestation. Undisputedly, difficulties appear more frequently with newborns delivered by elec-
tive cesarean section compared to vaginally delivered: acute respiratory distress and transient
tachypnea of the newborn are constant threats. Records also show more frequent intensive
care unit hospitalizations. Surfactant shortage is the reason for acute respiratory distress of
prematurely delivered newborns and insufficient lung fluid clearance most probably cau-
ses transient tachypnea of late-preterm and term newborns. Antenatal corticosteroids rai-
se surfactant production and secretion. Mechanism: not only they contribute to higher level
of ENaC subunits gene transcription, migration and cell membrane implantation, but they
also (at least partially) positively influence lung fluid clearance. We assume that antenatal
corticosteroid treatment might also positively affect on late-preterm and term newborns.
METHODS. Expectant mothers from 347 till 38 ¢7 week of pregnancy, who had been schedu-
led to deliver a child by elective cesarean section, were included into randomized clinical
trial, taking part in Ljubljana’s maternity hospital, Department of Perinatology. They were
randomized into two separate groups: first (study) group is being treated with corticosteroid
medicine and second (control) group is receiving none. We use 2 doses of betamethasone
14 mg/day intramuscularly. Known adverse affects are closely monitored. Immediately
after delivery, newborn’s stomach is evacuated and laminar bodies are searched for. We analyze
samples in hematological laboratory situated at Clinic for Infectious Diseases. We also register:
intensive care unit hospitalizations, level, duration of every newborn respiratory distress and
number of emergencies for artificial ventilation. After delivery, both groups are later trea-
ted the same. We predict that research will take 2 years. CONCLUSIONS. Our research essen-
tially aims to discover, whether antenatal corticosteroid treatment, given ahead of delivery
by elective cesarean section, from 34 till 39™ week of gestation, contributes to reduction of
newborns’ respiratory difficulties. We additionally try to determine, how corticosteroids prevent
transient tachypnea of newborns: whether by raising surfactant production or by increasing
pulmonary fluid absorption.
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IZHODISCA

Osnovni namen raziskave je ugotoviti, ali pred-
porodno maturacisjko zdravljenje s kortiko-
steroidi pred elektivnim carskim rezom med
34. in 39. tednom nosecnosti (t.n.) zniZa
neonatalno respiratorno obolevnost. Dodatno
Zelimo ugotoviti, ali kortikosteroidi preprecu-
jejo nastanek neonatalne prehodne tahipne-
je s tem, da spodbudijo nastanek surfaktan-
ta, ali s tem, da povecajo reabsorbcijo tekocine
iz pljuc.

Ze 41 let je minilo od prve objave o ucin-
kovitosti predporonega maturacijskega zdrav-
ljenja s kortikosteroidi za preprecevanje
respiratornega distresnega sindroma (RDS)
pri nedono$enckih (7). Pa vendar raziskave
na tem podrodju $e vedno tecejo. Po zadnjih
priporocilih dajemo kortikosteroidna zdravi-
la (deksametazon in betametazon) vsem
nosecnicam, pri katerih pri¢akujemo porod
med 24. in 34.t.n. (2).

Vendar imajo nekateri novorojencki teza-
ve s prilagajanjem na zunajmaternic¢no oko-
lje tudi po 34.t.n. Opaziti je razliko med novo-
rojencki, rojenimi s carskim rezom (lat. sectio
caesarea, SR), saj se slab$e prilagajajo na izven-
materni¢no Zivljenje: imajo pogosteje RDS in
neonatalno prehodno tahipnejo (NPT) in so
veckrat sprejeti na oddelke za intenzivno
zdravljenje kot novorojencki, rojeni vaginal-
no (3, 4). V Porodni$nici Ljubljana je bilo
leta 2009 Zivorojenih 1.955 otrok z gestacij-
sko starostjo, ve¢jo od 34 in manjso od 39 t.n.
S SR jih je bilo rojenih 23,5 %, med njimi 55 %
z elektivnim SR. Novorojencki, rojeni z elek-
tivnim SR, so imeli 2,7-krat vecje tveganje za
sprejem na Enoto intenzivne nege in terapi-
je in 2,6-krat vedje tveganje za nastanek RDS
kot otroci, rojeni vaginalno (p<0,01). Tvega-
nje za neonatalno respiratorno obolevnost se
zniZuje s trajanjem nosec¢nosti pri elektivnem
carskem rezu, novorojencki, rojeni 37 0/7 do
6/7,imajo 1,7-krat vedje tveganje za respira-
torne teZzave kot tisti, rojeni 38 0/7 do 6/7, ki
paimajo 2,4-krat vedje tveganje kot novorojenc-
ki, rojeni 390/7 do 6/7 (5). Elektivni SR se
zaradi zniZzanega tveganja neonatalne respi-
ratorne obolevnosti svetuje po 39.t.n. (6).

Kaj pa novorojencki, rojeni z elektivnim
carskim rezom med 34. in 39.t.n.? Vecina
novorojenckov se prilagodi novemu okolju Ze

v nekaj trenutkih, nekateri novorojencki pa
imajo tezave. Nedono$encki razvijejo RDS
zaradi pomanjkanja surfaktanta, pri donose-
nih in starej$ih nedono$enckih pa nastane
NPT zaradi nezadostnega ¢isCenja tekocine iz
plju¢ (7). Nekaj te tekocine se ocisti z dihal-
nimi gibi v dneh pred porodom, nekaj se je
iz alveolov v intersticij pomakne pasivno, naj-
vec pa se je oCisti aktivno s pomocjo epite-
lijskih natrijevih kanalckov (angl. epithelial
sodium (Na) channels, ENaC) (8-10).

Kortikosteroidi, dani materi pred poro-
dom, zniZujejo tveganje za nastanek RDS (11).
Zvisajo sintezo in sekrecijo surfaktanta, ker
pa spodbujajo tudi gensko prepisovanje, poto-
vanje in vgradnjo vseh podenot ENaC v ce-
licno membrano, je njihovo u¢inkovanje vsaj
delno posledica vecje aktivnosti ENaC pri
odstranjevanju plodovnice iz pljuc (12). Tudi
pri dono$enih in skoraj dono$enih novoro-
jenckih, ki so zaradi rojstva s SR zboleli za
NPT, kortikosteroidi, dani materi pred poro-
dom, izbolj$ajo reabsorbcijo tekocine iz pljuc
in prepredijo nastanek bolezni (13). To izbolj-
$anje naj bi bilo bolj posledica delovanja na
ENaC kot na povecano tvorjenje in sekrecijo
surfaktanta. Zato je razumljivo, da raziskoval-
i menijo, da bi bilo predporodno dajanje kor-
tikosteroidov nose¢nicam upraviceno tudi, ko
pricakujemo vecje nedonosencke in donose-
ne novorojencke (14).

Stetje lamelarnih telesc v plodovnici (ob-
lika shranjenega surfaktanta v pnevmocitih
Il in v alveolih) je postalo enostaven in hiter
test za dokaz pljucne zrelosti. Metodo je opi-
sal Dubin leta 1989 in za Stetje uporabil Ste-
vec celic v krvi, ki omogoca avtomatsko Stetje
lamelarnih telesc, ker je njihova velikost
podobna velikosti trombocitov (15). Stetje
lamelarnih telesc v plodovnici se danes v po-
rodni$tvu veliko uporablja za hitro ocenitev
stanja zrelosti plodovih pljuc. Test je natan-
éen, poceni, ni odvisen od izvajalca in je izve-
dljiv v nekaj minutah v vsaki bolnisnici
s hematologkim $tevcem. Nedavno so zrelost
plju¢ pravkar rojenega novorojencka zaceli
ugotavljati s Stetjem lamelarnih telesc v izpir-
ku zZelodca (16, 17). Uporaba izpirka Zelodca
ima prednost pred uporabo plodovnice, ker
se ga pridobi enostavno in je vecinoma brez
krvi tudi v primerih, ko je plodovnica onesna-
Zena s krvjo.
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POTEK RAZISKAVE

Raziskava poteka na Klinicnem oddelku za
perinatologijo Ginekoloske klinike v Ljublja-
ni. Vkljuditveni kriteriji so nose¢nost od
340/7 do 38 6/7 t.n. in predviden elektivni SR,
izkljucitveni pa starost matere pod 16let,
nepodpisan »Zavestni in svobodni pristanek«
ter aplikacija kortikosteroidnega zdravila en
teden pred predvidenim elektivnim SR.

Trajanje raziskave: ob predvidevanju, da
bo pogostnost sprejemov novorojenckov, roje-
nih po elektivnem SR na Enoto intenzivne
terapije (EINT) zniZana za polovico, ¢e bodo
matere pred porodom dobile betametazon,
in ob modi raziskave 0,8 ter meje statisticne
pomembnosti 0,05, je treba vkljuditi po
218 nosecnic v vsako skupino (kortikosteroidi
pred elektivnim SR, elektivni SR brez steroi-
dov). Ker je na leto v skupini z elektivnim SR
rojenih 250 otrok, bo raziskava trajala pred-
vidoma dve leti.

Protokol raziskave

Nosecnice, ki ustrezajo vkljucitvenim krite-
rijem, vklju¢ujemo v raziskavo na Oddelku za
patolosko nosecnost ali v Perinatalnem dnev-
nem centru Porodni$nice Ljubljana. Po ust-
ni predstavitvi raziskave si nose¢nica prebere
pisno obrazlozZitev raziskave. List obdrZi, ¢e
bi morda kasneje Zelela $e kaj ponovno pre-
brati. Nose¢nica nato podpise zavestni in svo-
bodni pristanek, na katerega se podpise tudi
oseba, ki je nosecnici raziskavo predstavila
in ji odgovorila na vsa morebitna vpraSanja.
Nosecnico se nato vpise v knjigo sodelujocih
pod zaporedno randomizirano $tevilko.
Randomiziramo jih v dve skupini. V prvi
skupini ($tudijski) nosecnice dobijo korti-
kosteroidno zdravilo, v drugi (kontrolni) pa
ne. Nosecnica, ki je predvidena za aplikacijo
zdravila, prejme rdec list z datumom in uro
aplikacije zdravila. Nose¢nica, ki ne dobi zdra-
vila, prejme rdec list s podatki o sodelovanju
v raziskavi. Obe nosecnici obdrzita rdec list
v Materinski knjizici (MK) do poroda; za
laZjo prepoznavo dobita tudi rdeco nalepko
znapisom »Raziskava STEROIDI IN EL.S.C.«
na naslovnico svoje MK. Dodatne nalepke
zimenom in rdece nalepke za oznako raziska-
ve jim prav tako shranimo v MK. Zdravilo
nosecnici apliciramo v miSico v dveh odmer-

kih v razmiku 24 ur. Po strokovnih priporo-
cilih se lahko za maturacijsko terapijo upo-
rablja betametazon ali deksametazon, po
dosedanjih raziskavah sta obe zdravili enako
priporodljivi (2). V raziskavi uporabljamo beta-
metazon 14mg/24h 2 dozi. Prvi odmerek
prejme tri dni pred predvidenim SR, drugi
odmerek dva dni prej. Ce prihaja nose¢nica
na aplikacijo zdravila od doma, ji svetujemo,
da se oglasi med 18. in 20. uro, saj se tako izog-
ne gneci na cesti. Ob aplikaciji zdravila se
datum in ura aplikacije zabeleZi na priloZzen
rdec list v MK ter v sprejemno knjigo. Oseba,
ki je zdravilo aplicirala, se podpise, saj tako
Zelimo zagotoviti natan¢ne datume in ure
aplikacije. Nosec¢nicam, ki prejmejo zdravilo
na oddelku, se aplikacija zdravila prav tako
zabeleZi na priloZen rdec list v MK ter na tem-
peraturni list.

Na dan elektivnega SR nalepimo rdeco
nalepko raziskave na sprejemni list in na
porodni zapisnik. Na zadnji strani priloZenega
rdecega lista v MK ozna¢imo zaznane stran-
ske ucinke betametazona. Pozorni smo na
poviSanje krvnega tlaka, poviSanje krvnega
sladkorja, slabse gibanje ploda, prehodne
motnje razpoloZenja, naval vrocine (rdecica
obraza) ter imamo moznost navedbe drugih
stanskih ucinkov. Nato posnamemo kardio-
tokogram.

Takoj po porodu aspiriramo Zelodec no-
vorojencka in odvzamemo kri iz popkovne
arterije za dolocitev pH. Zelodéni izpirek
odvzamemo s cevko $t. Ch 8 in s pomodjo
brizge. To je gosta in nehomogena tekocina.
Red¢imo jo s topilom dithiothreitol® = DTT
(Invitrogen, Kalifornija, ZDA), ki uteko¢ini
viskozen aspirat in omogoci Stetje lamelarnih
telesc z obic¢ajnim avtomatskim hematoloskim
Stevcem celic v krvi s preklopom na Stetje
trombocitov (18). Vzorci so analizirani v he-
matolo$kem laboratoriju Klinike za infekcij-
ske bolezni in vrocinska stanja.

Obe skupini nosec¢nic in novorojenckov
v nadaljevanju obravnavamo na enak nacin.

Belezenje podatkov

Zabelezene so indikacije za elektivni carski
rez, Stevilka poroda, trajanje nose¢nosti, ¢as,
ki je potekel od odmerka kortikosteroidov do
rojstva otroka, Stevilo odmerkov. BeleZimo
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zaznane stranske ucinke kortikosteroidov.
Ostale podatke bomo pridobili iz Nacional-
nega perinatalnega informacijskega sistema
(NPIS).

Pri vseh novorojenckih belezimo: Stetje
lamelarnih telesc iz apirata Zelodca, Apgar
v 1.in 5. min. po rojstvu, krvni sladkor uro po
rojstvu, najvedjo izgubo telesne teze, trajanje
bivanja v bolni$nici in morebitne bolezni, kot
so sistemski vnetni odziv, dokazana sepsa.

Primarni izid je sprejem v EINT zaradi
RDS. Sekundarni izid je stopnja RDS in potre-
ba po ventilaciji. BeleZimo najvisji odstotek
dodanega kisika ob tar¢ni saturaciji s kisikom
vsaj 90 %, trajanje zdravljenja s kisikom, s stal-
nim nadtlakom v dihalnih poteh (angl. con-
tinuous positive airway pressure, CPAP) ali
z umetno ventilacijo.

Morebiimo tveganje raziskave
za porodnice in plodove in
novorojenike

Dolgoletne izku$nje z dajanjem deksameta-
zona in betametazona nose¢nicam, ki prica-
kujejo prezgodnje rojstvo (od 24. do 34.t.n.),
niso odkrile povecanega tveganja za porod-
nico, $e posebno ne za maternalno umrljivost,
horioamnionitis ali puerperalno sepso (19).
Prav tako niso ugotovili stranskih ucinkov kor-
tikosteroidov v enkratni terapiji na otrokov
fizi¢ni in kognitivni razvoj (20). Ve¢ stranskih
ucinkov je bilo zaznanih pri ponavljajocih se
terapijah s kortikosteroidi (vpliv na obnasa-
nje, ve¢ kroni¢nih bolezni, kot so sladkorna
bolezen tipa 2, povidan krvni pritisk, koronar-
ne sréne bolezni) kot posledica vpliva steroi-
dov na hipotalamo-hipofizno-adrenalno
os (21).
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Primer poznega prezgodnjega poroda pri
bolnici z avtosomno dominantno policisti¢no
boleznijo ledvic in pobuda za ustreznejse
vodenje nosecnosti

A Case of Late-Preterm Birth in a Patient with Autosomal
Dominant Polycystic Kidney Disease and Initiative
for Improved Pregnancy Management

IZVLECEK -

KLJUCNE BESEDE: pozni prezgodnii porod, arferiiska hipertenziia, policistitna bolezen ledvic, zastoj plodove rasfi, pricakovani don
poroda

Nosecnica je bila napotena s strani osebnega izbranega ginekologa v ambulanto za rizi¢no nosec-
nost zaradi zastoja plodove rasti ali simetri¢no manjsega ploda v 36. tednu nosecnosti. Med
kratkotrajno hospitalizacijo je bilo treba najprej razjasniti dejansko trajanje nosecnosti. Ugo-
tovili smo simetri¢no precej manjsi plod, ki je bil v medenicni vstavi, in se odloc¢ili za carski
rez. V prispevku je natancneje opisano vodenje nose¢nosti, pri emer so izpostavljeni pred-
logi za izboljsanje.

ABSTRACT
KEY WORDS: late-preterm birth, arferial hypertension, polycystic kidney disease, foetal growth restriction, expected date of delivery

The primigravida was referred to the high risk pregnancy ward in her 36™ week of pregnancy
for foetal intrauterine growth restriction or the small for gestational age foetus. During short
hospitalisation, the correct gestational age needed to be established. With that resolved, we
concluded that her’s was the case of a symmetrically growth restricted foetus. A caesarean
section was performed for breech presentation. This paper presents the details of care dur-
ing the pregnancy, highlighting some of the shortcomings and proposing measures for impro-
vement.

! Ivan Zebeljan, dr. med., Oddelek za perinatologijo, Klinika za ginekologijo in perinatologijo, Univerzitetni
Kklini¢ni center Maribor, Ljubljanska ulica 5, 2000 Maribor; ivan.zebeljan.dr.med@gmail.com
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UVOD - POVZETEK
DOGODKOV V PORODNISNICI
UKC MARIBOR

V ambulanti za rizi¢no nosecnost se je brez
opredeljene stopnje nujnosti nenaro¢eno ogla-
sila nosecnica z diagnozami: »Grav ml. VIIL-IX.
(35 tednov in 1dan), SFD! (angl. small for
date), ITUGR 1i.0. (angl. intrauterine growth
restriction), prosim za pregled, diagnostiko in
terapijo.« Specialist A je opravil UZ in ocenil
telesno tezo ploda na 2.124 g. Med meritva-
mi je od ocenjenega trajanja nosecnosti naj-
bolj odstopal obseg plodove glavice, izrazito
manjsi pa sta bili tudi AC (angl. abdominal cir-
cumference, obseg trebuha) in BPD (angl. bi-
parietal diameter). Plod je bil v medeni¢ni
vstavi, koli¢ina plodovnice in pretoki v pop-
kovni arteriji so bili v mejah normale. Specia-
list je pregledal dokumentacijo in ugotovil, da
gre za 38 tednov in 2 dni (po zadnjem peri-
lu - ZP), ter zakljucil, da gre za zastoj plodo-
ve rasti. Nosec¢nico je narocil za sprejem na
oddelek ¢ez 3 dni.

Sobni zdravnik je opravil e en UZ in oce-
nil telesno tezo (TT) ploda na 1.846 g, osta-
lo enako kot prvi. UZ je bila nose¢nost manjsa
za 5 tednov. Odlo¢il se je za aplikacijo beta-
metazona 12 mg/24 h in predvidel carski rez
¢ez dva dni. Do takrat je odredil nadzor sta-
nja ploda s kardiotokografijo (angl. cardioto-
cography — CTG) 3-krat dnevno. Laboratorij-
ski izvidi so bili v mejah normale, z izjemo
nepodpisanega urinskega izvida — bakteriu-
rija. Izvidi CTG so bili med Stiridnevnim
bivanjem v bolni$nici prepricljivi in podpisani.

Cetrti dan hospitalizacije se je s carskim
rezom v 36 1/7 v medenicni vstavi rodila dekli-
ca 2.020g, 47 cm, z obsegom glavice 28,5 cm.
Apgar 6,7 in 8. Med carskim rezom je odte-
kla bistra plodovnica in ugotovljeno je bilo,
da je vrh maternice sedlasto oblikovan.

DOPOLNJENA ANAMNEZA
NOSECNICE

Njena mati je med nosec¢nostjo prebolevala
globoko vensko trombozo in bila zdravljena
z nizkomolekularnim heparinom. Ob svojem
rojstvu je bila nosec¢nica tezka 2.660 g in dol-
ga 49,5 cm.
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Nosecnica je bila pred tremi leti spreje-
ta na pediatri¢ni oddelek zaradi UZ ugotov-
ljenih cist na ledvicah, ki so bile odkrite ob
retenci urina. Ugotavljali so poviSane povprec-
ne vrednosti sistolnega krvnega tlaka in uved-
li ramipril 2,5 mg. Njen indeks telesne mase
je 28 kg/m?. Rezidualni urin po uriniranju je
bil 100 ml. Iz anamnesti¢nih podatkov so skle-
pali, da gre za avtosomno dominantno poli-
cisticno bolezen ledvic. Priporocali so kontrole
na §tiri do Sest mesecev. Pri subspecialistu do
zanositve ni bila pregledana.

V Casu nosecnosti je bila v 23 t. n. ponov-
no sprejeta na pediatri¢ni oddelek za oceno
ledvi¢ne funkcije in urejenosti krvnega pri-
tiska ter Stevilne druge klinicne preiskave. Vsi
izvidi so bili v mejah normale.

ANALIZA VODENJA
NOSECNOSTI - KAJ BI
LAHKO BILO BOLJE?

Jasno zabeleziti predvideni
datum poroda

Nosecnica je opravila zgodnji UZ, po katerem
je bil postavljen predvideni datum poroda
(PDP). V materinsko knjizico (MK) je bil zabe-
lezen prvi dan ZP, ki pa se ni skladal z edinim
zabeleZenim PDP. Pri postavitvi PDP ni bilo
oznaceno, da je postavljen glede na zgod-
nji UZ. Takrat ga obicajno vpisemo pod »po-
pravljeni PDP«. To je povzrocilo nekaj tezav
pri natan¢nem dolocanju trajanja nose¢nosti.
Predlog: V MK bi morali enoznacno dolo-
¢iti edini veljavni PDP. Najbolje bi bilo, da je
PDP oznacen le 1-krat na enem mestu. V tre-
nutni MK je mozno PDP zapisati 4-krat.

Anamneza je najpomembneijsi

korak na poti do prave diagnoze
in pravilne obravnave bolnika
oziroma noseénice

Rubrika »Anamneza« v MK je bila napac¢no in
nepopolno izpolnjena. V njej je bilo zabele-
zeno le, da ima nosecnica povisan krvni pri-
tisk in »cisto na ledvici«. Iz vodenja nosec¢nosti
ni razvidno, da bi se izbrani ginekolog zavedal
drugih obremenjujocih dejavnikov iz anam-
neze nosecnice: predhodna retenca urina,
visok rezidualni urin, avtosomna dominant-
na policisticna bolezen ledvic, visok krvni tlak
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in sladkorna bolezen pri ocetu, nizka porod-
na teZa nose¢nice in anamneza prebolevanja
globoke venske tromboze matere med nosec-
nostjo.

Predlog: Jasno je treba poudariti pomemb-
nost natanénega jemanja anamnesti¢nih
podatkov. Idealno je, da je natan¢na anam-
neza odvzeta Ze pri prvem pregledu ob izbiri
ginekologa. Skrajni ¢as za natancno anamne-
zo pa je prvi pregled v nosec¢nosti. Pri kronic-
nih bolnicah je treba poudariti prekoncepcij-
sko svetovanje. Ob ugotovljeni obremenilni
anamnezi je treba ustrezno zastaviti obrav-
navo na primarnem nivoju in nose¢nico pra-
vocasno poslati na sekundarni ali terciarni
nivo za ustrezno dodatno obravnavo.

Dobra anamneza, dosledno
izvajanje presejalnih testov
in skrbno vodenje noseénosti
zagotavljajo visjo verjetnost
vgodnega izida noseénosti

Presejalni test za ugotavljanje zastoja
plodove rasti

Izbrani ginekolog ni opravil niti ene meritve
razdalje fundus-simfiza (vsaj v MK ni bila
zabeleZena). Nosecnica je bila zaradi premajh-
nega ploda k nam napotena $ele v 36. t. n.

Diagnostika zastoja plodove rasti

Po 23.t.n. ni v MK zabelezen noben UZ.

Presejalni test za odkrivanje uroinfekta
in proteinurije

Pri izbranem ginekologu ni bil nikoli oprav-
ljen pregled urina (indikacija izhaja iz anam-
neze visokih vrednosti rezidualnega urina).
Vedno so bili opravljeni le urostick testi, ki so
bili vedno brez posebnosti, kar je izrazita
redkost ob so¢asnem vaginalnem vnetju. Pri
vrednotenju urostick testov obstaja velika
mera subjektivnosti interpretacije izvida, ki
je ob nekriti¢nosti izvajalca lahko zelo nevar-
na. Kljub priporocilom, ki izhajajo iz obreme-
njujo¢e osebne anamneze, urinokultura po
Sanfordu ni bila nikoli opravljena. Obstaja
moznost, da izbrani ginekolog sploh ni vedel,
da je bila nose¢nica v ¢asu nosec¢nosti zdravlje-
na v bolnisnici. Rubrika hospitalizacije v MK
na strani 5 je ostala neizpolnjena.

Presejalni test za nosec¢nostno sladkorno
bolezen

Nosecnica ni opravila 75-gramskega obreme-
nilnega testa z glukozo za ugotavljanje nosec-
nostne sladkorne bolezni, kljub obremenjujoci
druzinski anamnezi.

Predlog: Dosledno je treba opravljati vsaj
osnovne zakonsko opredeljene presejalne
teste v nosecnosti in opozoriti na moznost
dodatnih presejalnih testov v nosec¢nosti.
Potrebno je dosledno izpolnjevanje MK, pred-
vsem pri nosecnostih, ki so visoko tvegane.
Osnove UZ morajo znati vsi ginekologi.

Pri ponavljajoéih se tezavah
moramo pogledati »Sirse in
globlje«

Zaradi ponavljajocih se vaginalnih vnetij je
nosecnica prejela: 3-krat klotrimazol 200 mg
vaginalete, amoksicilin 500 mg, klindamicin
vaginalno kremo in preventivno mlec¢no kisli-
no v vaginaletah. Povzroditelj vnetij z brisom
vagine in pregledom na patogene bakterije in
glive ni bil nikoli opredeljen.

Predlog: Predvsem v primeru ponavljajo-
¢ih se vnetij je treba izolirati povzrocitelja noz-
ni¢nih vnetij in razmisliti, ali nismo morda kaj
spregledali (sladkorna bolezen, navade, itd.).

Za vgoden izid zdravijenja
morata zdravnik in bolnik
oziroma noseénica sodelovati

Med 23. in 30. t.n. nosec¢nica ni bila gineko-
losko pregledana vec kot 6 tednov. V MK je
na strani 28 zabeleZeno, da je bila v tem ¢asu
naro¢ena na ve¢ pregledov, vendar v MK ni
nikakr§nega zapisa, ki bi lahko potrdil, da se
je takrat oglasila na pregled.

Predlog: Treba je zagotoviti moznost red-
nih kontrol pri izbranem ginekologu oz.
diplomirani babici. V kolikor se nose¢nica ne
oglasi na narocen pregled, je treba na nasled-
njem pregledu pribeleziti, zakaj je izostala, in
se morebiti posvetovati s socialno sluzbo.

Ali so poporodne teiave
novorojenke posledica
iatrogenega poznega
prezgodnjega poroda?

Med kratko hospitalizacijo je nose¢nica ime-
la opravljene §tiri UZ-preiskave. Vse so poka-
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zale simetri¢no manjsi plod, dovolj plodovni-
ce in normalne pretoke v popkovni arteri-
ji. K odlocitvi za hitro dokon¢anje nosecnosti
s carskim rezom (medenicna vstava) je ver-
jetno botrovala nejasnost glede PDP in poz-
na napotitev nosecnice na terciarni nivo.

Predlog: Pri vsaki odlocitvi za iatrogeni
prezgodnji porod je nujno, da je ta v skladu
s strokovnimi smernicami in v skladu z na-
¢elom pravocasnosti aktivnega vodenja nosec-
nosti.

EPILOG

Otroc¢nica je bila odpusc¢ena 11. dan po car-
skem rezu. Osnovni krvni laboratorijski izvidi
so bili v mejah normale. Otro¢nico smo naro-
¢ili na kontrolo v nefrolosko ambulanto.
Neonatolog je ocenil gestacijsko starost
novorojenke na 35 tednov. Novorojenka je bila
odpuscena 27. dan, tehtala je 2.440 g, dolga
48 cm, obseg glavice 30 cm. Med bivanjem
v bolnisnici je bila zdravljena zaradi klini¢nih

znakov sepse in znakov persistentne fetalne
cirkulacije. Med obravnavo so ugotovili nekate-
re diskretne displasti¢ne znake. Obseg glavi-
ce je pod 3. percentilo, usesa so nizje poloze-
na, prisotna je lateralizacija prsnih bradavic,
popek je niZje poloZzen. DNK-analiza z meto-
do mikromrezZ ni zaznala odstopanja od nor-
male.

ZAKLJUCEK

Opisani primer nosecnice prikazuje proble-
matiko nenatan¢nega jemanja anamneze in
nejasnosti pri postavljanju PDP. Nepopolno
in nedosledno jemanje anamneze lahko vodi
Vv neustrezno obravnavo nosecnice, kar pa
poveca verjetnost slabega perinatalnega izida.
Dobra anamneza sama po sebi ni zagotovilo
za dober perinatalni izid, je pa njen nujen
temelj, ki skupaj z dovolj obseznim znanjem,
strokovnostjo in dosledno izvedenimi redni-
mi preventivnimi pregledi omogoca varen
potek nosecnosti.



Nagrajenci ZdruZenja za perinatalno
medicino za leto 2013
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Miha Lucovnik’

Prof. dr. Metka Derganc, dr. med.

Letos ZdruZenje za perinatalno medicino
Slovenije tradicionalno letno priznanje za
dolgoletno delo na podroc¢ju neonatologije in
za izjemne dosezke s podro¢ja perinatologi-
je podeljuje prof. dr. Metki Derganc.

Prof. Derganceva je Medicinsko fakulteto
v Ljubljani kon¢ala leta 1970. Staz in eno leto
specializacije iz pediatrije je opravila v ZDA,
preostali del specializacije pa na takratnem
Oddelku za otrosko kirurgijo. Specialistic-
ni izpit je opravila leta 1979. Od leta 1979 do
srede 2004 je bila vodja, nato pa svetovalka
v enoti za intenzivno terapijo otroka. Izpopol-
njevala se je tudi na Svedskem, Norveskem,
v Angliji in v Avstriji. V naziv asistenta pedia-
trije je bila izvoljena leta 1980, magisterij je
opravila leta 1983, doktorat pa leta 1987.
Istega leta je bila tudi izvoljena v docentko
pediatrije. Leta 1990-91 je opravila petme-
se¢ni program gostujoce uciteljice (angl. Vi-
siting Faculty) v Univerzitetni bolnisnici Johns
Hopkins, Baltimore, Maryland in Hermann
Hospital, Houston, University of Texas, ZDA.
Leta 1992 je postala izredna profesorica pedia-
trije, leta 1995 vi§ja svetnica, od leta 2008 pa
je redna profesorica pediatrije na Medicinski
fakulteti v Ljubljani. Znanstveno deluje na
razli¢nih podrodjih intenzivne terapije novo-
rojencka in otroka: mozganska okvara novoro-
jencka, kazalci vnetja pri sepsi kriti¢no bolnega
otroka, prehrana kriticno bolnega otroka itn.

Prof. Derganceva je utemeljiteljica inten-
zivne terapije novorojencka in otroka pri nas.
Bila je dolgoletni vodja in nato svetovalka na

enoti za intenzivno terapijo (EIT) Klini¢ne-
ga oddelka za otrosko kirurgijo in intenzivno
terapijo. EIT v Ljubljani je bila prva enota te
vrste v tedanji drzavi. Prof. Metka Derganc
je skrbela za sprotno uvajanje novih dosezkov
na tem podrodju, tako strokovnih kot znans-
tvenih. Glavni cilj ZdruZenja za perinatalno
medicine Slovenije, opredeljen v 19. tocki
nasega statuta, je »ohranjanje in izbolj$anje
ravni perinatalnega zdravstvenega varstva
v Sloveniji«. Prof. Metka Derganc je k temu
cilju brez dvoma ogromno pripomogla, zato ji
Zdruzenje priznanje poklanja s hvaleZnost-
jo in globokim spostovanjem.

Prof. Derganceva pa ni skrbela le za uva-
janje najnovejsih spoznanj stroke in za razvoj
znanstvene dejavnosti na podrodju perinato-
logije. Zelo pomemben del njenega delovanja
je tudi ucenje in vzgoja novih kadrov. Med
drugim je bila tako mentorica sedmim magi-
strandom in petim doktorandom. Med sled-
njimi sem tudi sam. Njeno obsezno znanje in
njene vedno tehtne ter pravicno kriti¢ne pri-
pombe so zame bile in $e vedno so navdih in
spodbuda. »Duhovno ozki ljudje ustvarjajo
ozke poti, duhovno Siroki pa Siroke« (Alan
Cohen). Prof. Derganceva je mladim, ki dela-
mo na podrodju perinatologije, ustvarila pre-
krasno $iroko pot. Ta nam omogoca strokovno
in osebno rast, obenem pa nam pomeni tudi
veliko obvezo — da bomo znali ceniti priloz-
nosti, ki smo jih delezni zaradi perinatologov,
kot je prof. Metka Derganc.

! Asist.dr. Miha Lucovnik, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni
klini¢ni center Ljubljana, Slajmerjeva ulica 4, 1000 Ljubljana; mihalucovnik@yahoo.com
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Slavenka Beljanski Rogan'

Mladen Koloni¢, dr. med., specialist
anesteziologije z reanimatologijo, konzultant

Mladen Kolonic¢ je gospod. Gospod, ki ne mara
priznanj, nagrad, slavospevov, zvenecih nazi-
vov. Gospod kot Thomas Bernhard v nasem
okolju. Z izjemnim humorjem in zbadljivost-
jo bi znal pospremiti tovrstne rituale.

A brez naklonjene pozornosti nas vseh
njemu - gospodu in zdravniku, bi njegovo
delo ostalo nemo. Z zahvalo se Zelimo vsaj sim-
boli¢no oddolZiti za njegov pomemben pris-
pevek k razvoju slovenske anesteziologije in
perinatologije.

Ta skromen zapis bodi poklon in iskrena
zahvala mojemu uditelju, vzorniku, zacetni-
ku porodne podro¢ne analgezije in anestezi-
je na Slovenskem ter utemeljitelju sodobnega
intenzivnega zdravljenja bolnih nosecnic,
porodnic, otro¢nic. Zahvaljujo¢ njemu sem
tudi sama lahko stopala po njegovih stopinjah.

Ko sem zadnjikrat prebirala Dnevnik
cesarja Marka Avrelija, sem naletela na misel,
ki me je spomnila nanj in bi jo lahko oznacila
kot moto njegovega Zivljenja: »Imej rad poklic,
za katerega si se izucil; v njem si18¢i utehe! Pre-
potuj ostanek svojega Zivljenja kakor clovek, ki
je vse svoje stvari z iskrenim srcem izrocil bogo-
vom, do ljudi pa bodi tak, da ne bos nikomur
tiran, pa tudi nikomur hlapec.<* Zgodovina je
bila njegova uciteljica, prihodnost njegov izziv.

Pred dobrimi tremi desetletji je Mladen
Koloni¢ kot mlad anesteziolog zacel svojo
poklicno pot na Ginekoloski kliniki. Deloval
je v Casu, ko se je v porodniski anesteziologi-
ji v svetu zgodil velik razvojni korak, ki mu
je vedoZeljno sledil, ga z znanjem in vnemo
nadgrajeval in posodabljal naso porodnisko
anesteziolosko prakso. Uspevalo mu je z vztraj-
nostjo, naklonjenostjo, razumevanjem in
sodelovanjem tako vodilnih ginekologov in
porodnicarjev kot tudi tvorcev temeljev ane-
stezioloske stroke pri nas.

Zacetki epiduralnega lajSanja porodne
bole¢ine na Ginekoloski kliniki v Ljubljani
segajo v leti 1979 in 1980. V zacetku je bila
v rabi standardna tehnika s katetrom ali brez,
odmerki lokalnega anestetika so bili vedji,
opiata niso dodajali. V letih 1982-1987 je Mla-
den Kolonic¢ razvil razlic¢ico standardne teh-
nike. Epiduralni kateter je uvajal v kavdalno
smer v vi$ini L2-13, 3-5 cm v globino, ane-
stetik pa je vbrizgal dvakrat: najprej v prvi
porodni dobi naravnost skozi Touchyjevo
iglo 8-9 ml 0,5 % bupivakaina, torej tik pred
uvedbo katetra, nato pa po Casovnem pre-
sledku, v drugi porodni dobi skozi kateter
$e 8-10 ml 0,25 % bupivakaina. Cilj te spreme-
njene tehnike je bil zagotoviti ¢im bolj$o anal-
gezijo do konca poroda. Analgezija po prvem
odmerku skozi iglo je trajala pribliZzno dve uri.
Pri taki koncentraciji in odmerjanju se ni raz-
vil motoric¢ni blok, analgezija je bila u¢inko-
vita, zapletov ni bilo. V njegovih anestezijskih
zapisih in praksi kasneje sledimo rabi manj-
$ih koncentracij lokalnega anestetika v kom-
binaciji z opiatom preko epiduralnega katetra.
Uspehi so odli¢ni, zapletov ni bilo. Ostal je
neprekosljiv mojster podro¢nih blokad. Rad
je to pocel, s pretanjenim obc¢utkom, v veliko
veselje in olajanje tiso¢im nose¢nicam.

A porodnistvo je »bloody business«, kot bi
gromel prim. Cerar. Porodnistvo so tudi resne
bolezni nosecnic, porodnic, otro¢nic. Vsem
tem stanjem mora biti kos tudi anesteziolog,
vselej mora najti pravo pot in pravo mero.
Mladen Kolonic je bil vselej kos vsemu, vec
kot tri desetletja, podnevi in ponoci; v opo-
ro in korajzo kolegicam, kolegom, sestram,
babicam. Oddelek intenzivnega zdravljenja
na klinicnem oddelku za perinatologijo je od
samega zacetka vodil suvereno, strokovno

ulica 4, 1000 Ljubljana

! Prim. Slavenka Beljanski Rogan, dr. med., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Slajmerjeva

2 ANTONIUS, Marcus Aurelius; Dnevnik cesarja Marka Avrelija; Ljubljana 2006, str. 63.
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odli¢no in z veliko empatije, da je bilo ¢utiti
med vsemi slogo, moc, toplino in spoStovanje.
Svoje znanje je nesebi¢no prenasal novim
rodovom. Mentorstvo je delo, ki zahteva zna-
nje, srce, posluh za mlade, potrpezljivost in
vztrajnost, da obrodi sad. Vse to je imel.
Mladen Koloni¢ je romar k lepoti; k raz-
licnim idejam in obrazom lepote, ki so se izob-
likovali skozi ¢as. Od tod $irina njegovega

duha, gorkota srca, vedoZeljnost, radoZivost,
humornost in plemenitost.

Z iskrenim spostovanjem,

prim. Slavenka Beljanski Rogan,
specialistka anesteziologije z reanimatologijo;
vodja Sluzbe za anesteziologijo Ginekoloske klinike.
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Bostjan Lovsin'

Zdenka Guzej, dr. med., specialistka
ginekologije in porodniStva

Perinatologije zadnjih treh desetletij si na
Obali ne moremo predstavljati brez naSe
dr. Guzejeve, ki je bila gonilna sila na tem
podrodju. Rojena Ljubljancanka je Ze v Stu-
dentskih letih zagovarjala Studentsko Preser-
novo nagrado s podrocja ginekologije, Se ne
25-letna leta 1973 diplomirala na Medicinski
fakulteti v Ljubljani in po vmesnem delu
v Otroskem dispanzerju v Piranu leta 1981
koncala specializacijo iz ginekologije in porod-
nidtva.

V dobi razcveta perinatologije v 70. in
80. letih je z njej znacilno zagnanostjo pripo-
mogla k uvajanju novih metod diagnostike
v perinatologiji, predvsem kardiotokografije
in ultrazvo¢ne diagnostike. Z udelezbo na
prvih tecajih ultrazvoka v perinatologiji na Soli
Tan Donald v Dubrovniku je ob razumevanju
predstojnika prof.dr. Kolenca in pomoci
dr. Kozarja pricela z rednimi ultrazvo¢nimi
pregledi nosecnic in ginekoloskih bolnic. To
s0 bili $e tisti malo romanti¢ni ¢ast, ko je v ul-
trazvo¢nih ambulantah kraljevala neka slo-
vesna spokojnost, spostovanje do novega
pomocnika, brez motetih telefonov. S sode-
lavko pediatrinjo dr. Zoro Weilguny je dr. Gu-
zejeva odlocilno pripomogla k ustanovitvi
tedanje otroske Stacije in poglobljeni skrbi za
zdrave in bolne novorojencke. Ob tem je osta-
la z du$o in telesom ginekologinja in porod-
nic¢arka v dobesednem pomenu tega izraza.
Ceprav usmerjena v perinatologijo se je lote-
vala najtezjih ginekoloskih operacij, ki so
spadale na sekundarni nivo regionalne bol-
nisnice, véasih se je zdelo, da je to kakor oddih
od hudih in stresnih porodniskih proble-
mov. Obenem ji je izurjenost v ginekoloski
operativi pomagala redevati zapletene situa-
cije v porodnistvu.

Leta 1990 je dr. Guzejeva po odhodu dol-
goletnega predstojnika prof. dr. Kolenca v po-
koj postala predstojnica oddelka in v mladi
drzavi s pomlajeno ekipo sodelavcev osveZi-
la vsa podrodja delovanja oddelka. Sodelav-
ce zdravnike, babice in medicinske sestre je
pospeseno podiljala na dodatna izobraZevanja.
Ob okrepljenih stikih z Ginekolosko kliniko
v Ljubljani je Ze leta 1992 uvedla presejalno
testiranje za nosecnisko sladkorno bolezen,
ginekologko-onkoloski konzilij s pokojno
prof.dr. Vricajevo, presejalne preiskave za
Downov sindrom, aktivno sodelovala na drzav-
nih sestankih perinatologov in Novakovih
dnevih, dodelala protokole komisije za pre-
kinitve nosec¢nosti in sterilizacije ter ob vsem
tem neumorno opravljala rutinsko vsakdanje
delo, dezurala in bila mentorica nadebudnim
specializantom. Sest let je bila predsednica
komisije za izgradnjo nove bolni$nice Izola in
je pomembno pripomogla k projektiranju in
izgradnji ginekolosko-porodniskega oddelka
z operacijskim blokom ter porodni$nice Izola.
Po poteku mandata predstojnice je leta 1996
izjavila, da pa¢ ne bo dosmrtna $efica, in je
prevzela priprave na selitev v novo porod-
nisnico. Par mesecev pred selitvijo nas je
sodelavce povabila na ogled novih prostorov.
Delavci na gradbiscu so jo gledali malo postra-
ni, ¢es, kaj se pa ta vtika v gradnjo; potreb-
nega je bilo kar nekaj prepri¢evanja, da je
enemu od delavcev dopovedala, da je vti¢ni-
cana drugem mestu, kakor bi moralo biti po
projektu. Ampak imela je prav, kot pac toli-
kokrat.

Po uspesni selitvi leta 1997 se ji je vidno
odvalil kamen od srca, delo na oddelku je
v novih pogojih odli¢no zaZivelo, zato je lah-
ko del sebe posvetila novim izzivom: preda-

1 Mag. Bodtjan Lovéin, dr. med., Oddelek za ginekologijo in porodnistvo, Splodna bolni$nica Izola, Polje 40,

6310 Izola; bostjan.lovsin@sb-izola.si
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vala je na Srednji zdravstveni $oli, kasneje pa
na Visoki $oli za zdravstvo Izola, postala je
redna ¢lanica izpitnih komisij za specialisti¢ne
izpite, zelo aktivna ¢lanica Komisije za mater-
nalno umrljivost pri Institutu za varovanje
zdravja Republike Slovenije ter s sodelavci
objavljala znanstvene in strokovne prispev-
ke v domadi in tuji literaturi. Poskusili smo
jo prepricati, da bi kandidirala za naziv pri-
marija, a za nazive ni preve¢ marala, raje je
delala svoje delo, brez pompa, a ucinkovito,
zavzeto ter predvsem dosledno. Kljub temu
se je po jutranjem sestanku rada pogovorila
tudi o nedavni gorski turi, smucarskih pocitni-
cah ali kriti¢no pokomentirala politi¢no situa-
cijo. Se zdaj ne vem Gisto, kako i je to uspevalo,

a nickolikokrat je prisla v porodno sobo ravno
v trenutku, ko je nastal problem in smo zace-
li premisljevati o resitvi, takrat je brez nepo-
trebnega odlasanja dala jasne napotke, kako
naprej. Verjetno pride ¢lovek do tega z izkus-
njami, a podlaga mora biti pa¢ Ze prirojena.
Kot je bilo pri dr. Guzejevi pric¢akovati,
tudi po uradni upokojitvi ne da miru, poma-
ga pri ambulantnem delu, za njeno prisotnost
na ponedeljkovih raportih pa kar prihranimo
kak$en problemcek ali cukréek, da ji ga pred-
stavimo. Ceprav je ob novici o prejemu nagra-
de izjavila: »Aha, zdaj sem pa res za odpis ...«
smo prepricani, da si je zasluZila to pomemb-
no priznanje za Zivljenjsko delo na podro¢ju
perinatologije. Zdenka, hvala!
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Irena Magusa', Anita Prelec?

Zlatka Marzidovsek, babica,
diplomirana medicinska sestra

Zlatka je sinonim dobrega, vztrajnega, Cute-
Cega Cloveka, na katerega se lahko naslonis,
ko ga potrebujes. Pomaga ti pokazati pravo
pot, na njej prizgati lucko, da zagleda$ pred
seboj zeleni cilj. Veliko takih luck je Zlatka zna-
la prizgati tako v svojem dolgoletnem delov-
nem okolju, kot tudi zunaj njega.

Rojena Mariborc¢anka, ki je v svojem dru-
Zinskem okolju imela predvsem oporo in
vzgled v svoji mami, se je kljub teZavam pre-
bijala skozi Zivljenje in vedno izludcila le
tisto, kar je dobro. S prirojeno skrbnostjo, zve-
davostjo in Zeljo po samostojnosti je zacela
svojo poklicno pot. Po koncani Srednji medi-
cinski $oli je postala medicinska sestra babica.
Vesela je bila svoje prve zaposlitve v Splosni
bolnisnici Maribor, najprej na kirurskem
oddelku, nato pa na Oddelku za porodnistvo,
kjer se je nadaljevala njena dolgoletna karier-
na pot. Takrat, ko se je zaposlila, ni vedela,
da bo v tej isti ustanovi svojo sluzbeno kariero
tudi zakljucila, vendar je bilo na poti do tega
kar veliko postaj v oblikovanju njene osebno-
sti, z veliko strokovnega izobraZevanja in
izpopolnjevanja. Zakljucila je izredni tudij na
Vigji strokovni $oli za zdravstvene delavce
v Ljubljani ter opravila vzporedno izobraZe-
vanje za instrumentarke. Nekaj let je delala
kot glavna instrumentarka v operacijski sobi.
Se malce kasneje je tudi zaklju¢ila $tudij na
Fakulteti za zdravstvene vede v Mariboru in
si pridobila naziv diplomirana medicinska
sestra.

Svoje poklicno poslanstvo je opravljala
z veliko vnemo, pozornostjo, natanc¢nostjo in
z izrednim cutom za soCloveka. Vse to se je
odrazalo tako v obravnavi nosecnic, porodnic
in otro¢nic z novorojencki, kot v krogu svo-

jih sodelavcev. Zelela je biti pravi¢na do vseh
in jim je Zelela dati le najboljSe, tako kot je
vedela in znala.

Z veseljem je prevzela naloge glavne medi-
cinske sestre Oddelka za perinatologijo v UKC
Maribor. Spopadala se je z novimi izzivi tega
delovnega mesta, vendar je kljub obremeni-
tvam ostala v prvi vrsti predvsem clovek z vse-
mi lastnostmi, ki so jo oblikovale Ze prej.

Ves cas se je trudila skrb za nosecnice,
porodnice, otro¢nic in novorojencke postaviti
¢im visje, zato so v njenem obdobju zaceli s pi-
sanjem in uvajanjem standardov zdravstve-
ne in babiske nege. Zlatka je podpirala novosti
in njihovo uvajanje v vsakdanje delo ter obli-
kovanje negovalne dokumentacije in njeno
uporabo v praksi.

Kot mentorica je strokovno znanje nese-
bi¢no prenasala na mlaj$e sodelavke, tudi dija-
kom in $tudentom je z veseljem posredovala
svoje dragocene izkusnje. Podpirala in vzpod-
bujala je ideje, nova spoznanja in uvajanje
novih metod v zdravstveni in babiski negi, kot
tudi splo$no medicinsko razgledanost vseh
sodelavcev in seveda tudi sebe.

V krogu svojih sodelavk je nasla sebi
podobne entuziaste, s katerimi je oblikovala
Solo za bodoce starse, ki se je zacela izvajati
v sklopu porodnisnice. Vodenje Sole za bodo-
Ce starSe je zahtevalo veliko angaZiranosti,
kar je Zlatka zmogla s pomocjo oZje skupine
sodelavk, v katerih je nasla oporo in pomo¢
in jo tako vodila do svoje upokojitve.

V okviru svojega sluzbenega delovanja je
bila zagovornica in promotorka dojenja kot
najboljSega nacina prehranjevanja novoro-
jencka in je vsako leto skupaj s sodelavci pri-
pravljala doloc¢ene aktivnosti, ki so se vrstile

! Irena Magusa, dipl. bab., Oddelek za perinatologijo, Univerzitetni klini¢ni center Maribor, Ljubljanska
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2 Anita Prelec, dipl. m.s., Klini¢ni oddelek za perinatologijo, Ginekoloska klinika, Univerzitetni klini¢ni
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ob tednu dojenja ter ob drugih najrazli¢nej-
§ih priloZnostih in tako pripomogle k vidnej-
§i vlogi porodni$nice Maribor.

Po upokojitvi je sprejela druge izzive tret-
jega Zivljenjskega obdobja. Nov smisel je nas-

la v skladu s svojim osnovnim poklicem - po-
magati ljudem, ki so pomoci potrebni. Never-
jetno radost ji daje vnukinja, ki je kot son¢ni
zarek posijala v njeno Zivljenje, ga osmislila
in mu dala poseben car.
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Namenjen vam -
Voluson S8

Voluson S8 je narejen z mislijo na vaso prakso.

Ce ste specialist ginekologije, porodnistva, zdravljenja
neplodnosti, spremljanja nosecnosti ali urgentnega
odlo¢anja, vam bo v neprecenljivo pomoc¢ Voluson S8
s svojim irokim izborom namenskih orodij.
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Hedvika Skraban'

Problemi reproduktivnosti pri Ciganih
v Prekmurju. Iz bitja in Zitja
prekmurskih Ciganov.

Hedvika Skraban, babica, vms, ki je 2011 dobi-
la priznanje ZdruZenja za perinatalno medicino,
se je prijazno strinjala, da v Zborniku Novakovih
dni objavimo povzetek njene diplomske naloge
izpred 47 let. Diplomsko nalogo je pripravila na
Soli za zdravstvene delavce za ginekolosko porod-
nisko smer v Ljubljani. To je bila dvoletna, dopol-
nilna redna vecerna $ola ob delu za 5. stopnjo
izobrazbe. Mogoce se bo kaksna beseda komu
zdela politicno nekorekina, a v besedilu je never-
jetno veliko topline in pristne skrbi. Vredno je
branja in razmisleka, kako sedaj vcasih dobro
delo zamenjamo z leporecjem.

Ziva Novak

Sirota jaz okrog blodim
ubog ciganski otrok

v samoti tithi se solzim,
kjer cuva me nebo.
Nikdo mi roke ni podal,
vsakdo le karal me...

Bojece je zrla vame §tiriletna JoZica. Temne
velike o¢i je pripirala z dolgimi, zavihanimi
trepalnicami in zrla v tla. PSeni¢no rumeni
lasje so ji padali po ramenih in celu ter ji pre-
krivali lepi obraz. Dolge bose noge so ji gle-
dale izpod jopica, ki je segal skoraj do kolen.
Trebuscek je bil rahlo izbocen. Kaj neki je pre-
misljevala?

In kdo si, od kod si ti lepa, otozna Ciganka?

Cigani so nomadsko pleme, ki so prisli iz
Azije. Bili so delomrzneZi in kradli Zivino po
azijskih stepah. Ni¢ se niso spremenili, ko so
prisli v nade kraje. Niso se naselili. Ostali so
nomadi in njihova ne¢edna obrt se je razcve-
tela. Zdaj je bila izbira mnogo vedja in kradli

so vse, kar jim je prislo pod roke. Taborili so
zunaj vasi, delali so §kodo v gozdu in polju.
Razumljivo je, da jih ljudje niso marali in so
jih preganjali.

Takih Ciganov ni vec¢. Nasi prekmurski
Cigani so kar v redu ljudje. Stoletja, ki so jih
preziveli med nami, so jih naucila spostova-
ti delo. Delo jih je spreminjalo. Iz postopacev
so postajali delovni ljudje. Mozje so Se nekaj
Casa lenarili, Zene pa so hodile po vaseh pros-
jacit. Ciganke imajo nenavadno barvo glasu;
v njem je toze¢ odtenek, ki jim ga je vtisnila
dolga doba prosjacenja. Morale so razkazova-
ti svojo revs¢ino, ponizno prositi in hvalez-
no sprejeti kos kruha, obloZenega s kopico
kletvic in grdih pogledov. Samo v¢asih so zalo-
putnile z vrati in gnev jim je Zarel v oceh.
Toda otrok v bisagi je vekal in doma so ¢akali
la¢ni otroci. Ni bilo pomoci. Vse so morale
mirno prenesti. Tudi moZzje so morali odlo-
7iti gosli in prijeti za delo. Zene so prinesle
premalo in otroci so premalo nakradli. Zace-
li so vezati brezove metle in plesti koSare -
naucili so se delati.

Danasnji Cigani so ve¢inoma stalno zapo-
sleni, sezonstvo opuscajo. Precej se jih poklic-
no ukvarja z muziko. Zene ne prosjacijo vec.
Poleti pomagajo kmetom ali v zadrugah. Pla-
¢ilo za delo dobivajo v naturalijah. Mladina se
navdusuje predvsem za $port. Odli¢ni nogo-
metasi so. Pravih postopacev med mladimi
Cigani je sedaj malo. Nekateri ljudje pa e ved-
no kazejo nelep odnos do Ciganov. In vendar
so ljudje. Trpijo in se radujejo. Cutijo isto kot
mi. Ne smemo biti nasilni - to boli. Zakaj ne
bi pocakali, da jih ¢as spremeni. Kakor so otoz-
ne ciganske pesmi zbledele v ritmu twista,
tako bodo v njih nekoc¢ zbledela ciganska nag-
njenja.
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V Prekmurju je mnogo ciganskih naselij.
V Vanca vesi, Cernelavcih, Puddi, Borejci, sko-
raj prevladujejo. Mnogo jih je tudi v Vadarcih,
Pertocih, Gornjih Crncih, Gederavcih in Doma-
jincih. Do nedavnega so dobivali mednarodno
pomo¢. V letu 1958 je bilo razdeljeno med-
nje 4.870 kg mleka, 3.185 kg moke, 2.179 kg
sira, 914 komadov raznih oblacil ter 330 care
paketov v skupni vrednosti 2.430.000 din.
V letu 1959 6.480kg mleka, 3.130 kg moke,
478 kg sira, 1.307 komadov raznih oblek, 170
kare paketov v skupni vrednosti 2.476.000 din.
Vletu 1960 je bila mednarodna pomoc znatno
zniZana, tako je prislo tudi do ukinitve pomo-
¢ Ciganom. V letu 1960 do 1961 je bilo med
Cigane razdeljene hrane in oblacil v vredno-
sti 491.000 din, poleg navedene pomoci pa je
Rdedi kriz iz svojih sredstev prispeval za bol-
nike Cigane TBC 132.160 din.

Nataliteta pri Ciganih je visoka. Rojstev ne
regulirajo. Otrok naklju¢ja pomeni zanje obe-
nem otrok srece. Nosecnost pri njih ni sramo-
ta, tudi nezakonska ne. Umetni splav je zanje
javen dogodek in pravijo, da so Ciganki vze-
li otroka. Splav ima med Cigankami trpek pri-
zvok socialne krivice.

Ker je nataliteta visoka, so Cigani zased-
li vec¢ krajev v Prekmurju. Ob naselitvi jih je
bilo malo, porocali so se v sorodstvo in nasta-
jali so konsangvini zakoni. Posledice takih
zakonov so nosili in prenasali otroci na kasnej-
$i rod. Ena od posledic sorodstvenih zakonov
so malformacije, ki so jih ugotovili predvsem
na skeletu. Znano je, da pri krvno sorodstve-
nih zakonih pojavlja toliko ve¢ bolezni in raz-
vojnih napak, ki so recesivno dedna, kolikor
bolj razsirjeno in tesnejse je krvno sorodstvo
med zakonci ali partnerji.

Prekmurski Cigani v bliznji okolici Mur-
ske Sobote se razlikujejo od drugih Ciganov
po nizki frekvenci krvne skupine B, ki je celo
niZja kot pri Slovencih, medtem, ko je viso-
ka frekvenca »Be, ravno znacilna za Cigane,
ki so jih do sedaj testirali drugod. To si mora-
mo razlagati le na ta nacin, da se je v okolici
Murske Sobote naselila skupina nekaj druzin,
pri katerih je bil »B« aglutinogen v manjsini
in v vecini »A«. Teh nekaj druZin se je mno-
zilo med seboj in tako ohranilo tudi posebno
razmerje aglutinogenov, ki so ga prinesli s sabo.

Obiskala sem dve naselji Ciganov. Ena sku-
pina, naprednejsa, ki je dalj ¢asa naseljena in

druga, ki se je pred kratkim, leta 1936 prese-
lila v drugo vas, ker so jih iz prvotnega domo-
vanja pregnali in jim sezgali hio. Prevec so
kradli. Priglo jih je devet; o¢e, mati in sedem
otrok. Oba starsa po rodovniku izhajata iz oko-
lice. V vasi, kjer so jih prvotno naselili, jih niso
hoteli sprejeti. Pribezali so v drugo vas. Nji-
hov prihod je razburil vso okolico. Kam z nji-
mi? Nobena vas jih ni hotela sprejeti. Vaski
predstojniki so se posvetovali. Rezultat tega
posvetovanja je bil, da so prisli v sosednjo vas
in se hoteli naseliti. Vaski Zupan se je moral
vdati. Besen je pograbil steklenico z vinom in
jo trescil ob tla: »Nam ste jih poslali na hrbet,
ampak naj me vrag vzame, Ce jih vi ne boste
bolj obcuti kot mi!«

Tako se je tudi zgodilo. Naselili so jih v goz-
du, ob cesti, ki lo¢i obe vasi. V gozdu so delali
precej$njo Skodo, e vecjo pa na poljih sosed-
nje vasi. Spletli so hi$o in jo ometli z blatom.
Bili so pod streho. Kmalu jim je bila pretesna
in zrasle so nove hise. Ti Cigani niso samo
kradli in prosjacili, tudi delali so. Vezali so
metle in pletli koSare. Rano zjutraj so jih héer-
ke in mati po vaseh ponujale. Najpametneje
je, ¢e so vascani od njih kaj kupili, ¢e niso,
Ciganke niso odsle, dokler niso kaj dobile.

Ti Cigani so bili ve¢ la¢ni kot siti. Poleti
je Se kar 8lo, pozimi pa je bilo hudo. Mucila
sta jih glad in mraz. Veckrat sem videla, ker
sem doma iz te vasi, mater v najhujSem mra-
zu brez Cevljev. Noge je imela rdece, ozeble,
zavite v cunje. Oceta Cigana se spominjam,
rano ga je pobrala jetika.

HiSe imajo postavljene s ¢elom proti cesti.
Obc¢ina Murska Sobota ne dovoljuje gradenj
Ciganom brez predhodno odobrenega grad-
benega nadrta. Vendar je brez take odobritve
ena od mater samohranilk to jesen spletla
novo hiso. HiSe so res skromne. Tista pod hra-
stom je tako nizka, da bo vsak cas zlezla v zem-
ljo. Tako majhna okna ima in vsa je zakajena.
Neznosen zrak mora biti v njej. Naselje se je,
ko sem si ga ogledala, kopalo v jesenskem son-
cu, v hisah pa je bilo mra¢no. Kopica otrok
se je gnetla med hiSami. Decki so krice pre-
ganjali Zogo, deklice so pestovale malcke in
se prepirale. Sonce jih je toplo bozalo. Zgla-
dilo je njihova uporna ¢ela in v mrkih oc¢eh
vzgalo odsev srece.

Vstopila sem. Otroci so takoj prihiteli
v hiSo pogledat novega, neznanega gosta. Sti-
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skali so se ob materino krilo in me zacudeno
pogledovali. Vsi se niso upali v hisi, nekateri
so se vstopili pred okno in opazovali skozenj,
kaj se v hisi dogaja. Otroci so bolj bledic¢ni,
ukrivljenih nog in imajo velike trebuscke.
Mnogo so morali stradati. Z obrazckov jim
odseva nepravilna prehrana in nega. Oblece-
ni so v nekaksne cunje, katerih barvo tezko
dolocis.

V Sestih hisah, ki sem jih obiskala, je Zive-
lo $est druzin. Dve enostarSevski, tri v kon-
kubinatu in ena z zakonskim statusom. Rodilo
sejim je trideset otrok. Vsi porodi so bili doma,
kjer se pocutijo bolj varno. Babico k porodu
poklicejo pozno, da prevoz v porodni$nico ni
ved mogoc¢. Le en porod se je odvijal v porod-
nisnici, ker so pac bili Ze v nosecnosti ugotov-
ljeni dvojcki. Otroci so bili vsi rojeni Zivi in
zdravi. Dva otroka sta v petem letu starosti
umrla »zaradi izpucajev«. Svoje otroke so
matere dojile od dveh do petih let. Kravje mle-
ko je predrago in ga niso mogle kupovati.
V posvetovalnico so hodile le toliko, da so si
pridobile pravico do mleka v prahu, ki ga je
razdeljeval Rdeci kriz.

Da taksni so nasi »¢rni« Cigani, vec la¢ni
kot siti. Moski hodijo ob¢asno delat v Vodno
skupnost ali KZ, nekateri pa sezonsko v Av-
strijo. Tudi matere, $e posebej ¢e so samske,
se obcasno zaposlujejo v zadrugi ali pa obca-
sno pomagajo kmetom na poljih. V Sestih
domovih sem nastela 13 lezis¢ ali postelj, na
katerih mora vsako no¢ prespati 30 otrok in
10 odraslih oseb, pomagajo si tudi s postilja-
njem na tleh.

To so bili nasi »¢rni« Cigani. Ko sem odha-
jala od njih, so me kar obkrozili. »Kako pa ti,
si kaj priden, se kaj ucis v $oli?« sem ob odho-
du ogovorila malega ¢rnega Cigancka, ki me
je samo debelo gledal. »Ne razume vas, slo-
venski §e ne zna.«je odgovorila mama name-
sto sincka in ga vzela v narocje.

»Ne razume? Tega nisem vedela, kdaj jih pa
naucite slovenski?«

»Malo prej preden gredo v Solo. Deca si
vse hitro zapomni.«

»Prej bi jih morali nauciti, da v Soli ne bi
zaostajali.«

»Sploh nocejo hoditi v $olo in se ucitil«so
tozile matere.

»Moj $e nobeden ni prisel dalje kot do tret-
jega razreda,« je dejala mama.

»Zadnja leta sploh ne gredo vec¢ v 3olo.
V gozdu ostajajo. Morala sem se Ze zagovarja-
ti zaradi tega. Ne morem pomagati! Sicer se
pa nekaj le naucijo. Za silo berejo in tudi pod-
pisati se znajo. Jaz $e tega ne znam,« je dejala.

»Kaj pa muzikanta nimate nobenega?«

»Nasi moski se z muziko ne ukvarjajo. Niti
se ne morejo, ker nimajo inStrumentov,« je
odvrnila druga.

»Kar lepo je pri vas,« sem dejala. »Sadja
nimate nobenega, a toliko otrok.«

»BoljSe, da ga ni. Nikdar ne bi dozorelo.
Nasi otroci bi Ze zeleno vse pojedli,« je meni-
la ena od mater.

Nato sem se poslovila.

»Zbogom!« so mi odzdravile v zboru.

Da taksni so nasi »¢rni« Cigani. Nerazgledani,
s kopico nagih in bosih otrok. In vendar so
srecni in zadovoljni. Rdeci kriZ jim je posta-
vil vodnjak, tako da jim treba ve¢ po vodo k iz-
virom. Imajo jo kar doma. Stranis¢ ne poznajo,
zato zadostuje bliznja hosta. Ce gre$ po goz-
du proti njihovim hisam, mora$ prav paziti,
kam stopis. Sicer te pa Ze od dale¢ vonj opo-
zori, da mora$ previdno hoditi.

Ravnatelj osemletke meni, da je vzrok za
neuspeh ciganskih otrok v Soli prevelika utru-
jenost. Pri telovadbi se Cigancki zelo hitro
utrudijo. Cigani tudi nimajo $olskih potrebs-
¢in. Matere so nezainteresirane za uspeh
svojih otrok v $oli in jim ne kupujejo Solskih
potrebscin. V Soli dobivajo Cigancki Solsko
malico, vendar ta ne zadostuje, ker je njiho-
va prehrana doma zelo skromna. Pretezno se
prezivljajo s krompirjem, kruhom in kak3ni-
mi moc¢natimi jedmi. Tu in tam si $e privosci-
jo kak$no drobovino, ki jo dobivajo od kmetov.
Mesa in mlecnih izdelkov ne poznajo. Ce kje
pogine kaksna Zivina, si privoscijo pojedino.
Elektrike nimajo, imajo pa radijski tranzistor,
ki si ga mladi med seboj posojajo. Njihova
reviCina je prevec boleca, da bi jo lahko raz-
kazovali kot znamenitost. Ni pa danes vec nuj-
na. To so ugotovili tudi Cigani sami, ki v delu
iscejo lepse Zivljenje. Zal »¢érni« Cigani ne. Ti
delajo le toliko, da se obranijo lakote. Razlika
med delovnimi in Cigani, ki se delu izogibajo,
je ocitna.

Povsem drugacni so Cigani, ki Zive ob glav-
ni cesti in so Ze dolgo tu naseljeni. Njihove hise
so zbite iz zemlje, pokrite z opeko, imajo pa
tudi ve¢ja okna. Ti Cigani imajo nekaj njiv in
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vrtove. Elektrika je napeljana v vsako hiSo.
Imajo vodnjak in skupno stranisce, ki jim ga
je postavil Rdeci kriz. Ob otvoritvi vodnjaka
so celo priredili zabavo s cigansko muziko,
katere se je udelezilo veliko ljudi.

Ce koga pot zanese tod mimo, ne more
ugotoviti, da tod zive Cigani, ki si jih ljudje
predstavljajo kot posebneze. To so nasi napred-
nejsi Cigani. Obiskala sem pet druZin. Vsi pari
zivijo v zakonski skupnosti. Rodilo se jim je
29 otrok. Porodi so bili doma, le en porod se
je odvijal v porodni$nici, ker je bila ugotov-
ljena precna lega. Zaradi kréev telesa je en
otrok umrl po porodu. Domovi so tu lepo ure-
jeni, tudi lezi$¢ imajo vec. Otroci so Ze starejsi
in jih je nekaj od doma. Zaposleni so kot delav-
ci v Ljubljani ali v Avstriji. MoZje so vsi zapo-
sleni, tirje delajo sezonsko v Avstriji, eden pa
v Kmetijski zadrugi. Tozili so mi tudi o bole-
zenskih tezavah, za katere sem sprasevala.
Navajali so sklepni revmatizem, sréno vode-
nico, Zelod¢ne teZave in Zol¢ne kamne.

To so nasi »naprednejsi« Cigani. So vsak-
danji ljudje, ki jih tarejo enake skrbi kot nas
in ki se veselijo podobnih stvari kot mi. Leno-
ba, neznanje, nepismenost, o Cemer sem Ze
pisala, pa svobodna ljubezen in morda samo-
voljno prisvajanje tuje lasti ter jezik, to so stva-
ri, ki Cigane nekoliko lo¢ijo od nas. Toda, ¢e
bi Ziveli Cigani v enakih razmerah kot vedi-
na ljudi pri nas, ¢e bi bili enako vzgajani kot
mi, ne bi bili drugaéni od nas. Ljudomrzni,
vcasih celo hudobni so zato, ker smo jih take
naredili. V bistvu smo vsi enaki. Poglejmo
v duso zakrknjenega, na videz zlobnega Ciga-
na, dotaknimo se ga nezno in videli bomo -
¢loveka.

Obiskala sem 11 reprodukcijskih zvez.
Med temi 11 zvezami je Sest veljavno sklenje-
nih zakonov, tri prileZni$tva in dve nezakon-
ski zvezi. Zveze so dale vsega 73 nosec¢nosti
s petimi spontanimi splavi in $estimi komi-
sijskimi splavi. Kmalu po rojstvu je umrl en
otrok, kasneje sta umrla dva otroka. Prezivelih
otrok je 59. Povprecna starost pri prvem poro-
du je 21let. Na eno posteljo prideta 2,1 dru-
Zinskega Clana.

Za vzrok spontanih splavov so navedle
Ciganke revmatizem in Zivénost ter tudi sla-
bo prehrano. Vzrok za izvrsitev dovoljenega
splava so navedle predvsem revicino in veli-
ko tevilo otrok. Mlajse Zene se zavzemajo Ze

za kontracepcijo. Kmalu po rojstvu je umrl
samo en otrok in kasneje dva otroka. Kot vzrok
smrti so navedle krée in o3pice. Podatke
o smrtnosti Ciganov je tezko dobiti, posebno
od »¢rnih« Cigank, ker ne marajo o tem govo-
riti. Stevilo umrlih po rojstvu je majhno in §te-
vilke morda niso to¢ne. Smrti se Cigani zelo
bojijo, zato raje ne govorijo o njej. Smrt vsa-
kega Cigana bolece odjekne v vsej ciganski sre-
nji. Otroka pokopljejo z neigrano bole¢ino; vse
spremstvo joka. Ciganke, kot sem Ze navedla,
rodijo najraje doma ob pomo¢i babice. Babi-
co izredno spostujejo in ona lahko ob vsakem
Casu pride v njihovo hiSo. Njenega obiska se
razveselijo. Zelo jo cenijo in tudi ubogajo, zato
bi babica pri njih lahko mnogo storila; lahko
bi jih vzgajala in prosvetljevala, jih naucila
higiene in zdravega Zivljenja. Navajala bi jih
na obcasne ginekoloske in splo$ne preglede.
Posvetiti bi se jim morala predvsem v no-
se¢nosti. Prepri¢ana sem, da bi lahko veliko
dosegla.

Tudi druzba bi se morala bolj posvetiti
Ciganom in jim pomagati, da bi se ustrezno
zaposlili. Posebno pozorni bi morali biti do
mlade generacije. Otrokom bi morali ve¢ nudi-
ti, kot so njihovim star§em. Tudi prosvetni
delavci bi se morali bolj posvetiti ciganskim
otrokom. Ne bi smeli kar tako reci: »Saj je
Cigan, iz njega tako nikoli ni¢ ne bo.« Ravno
od mlade generacije lahko pricakujemo spre-
memb in uspehov. Ne bi smeli dovoliti, da so
ciganski otroci prepuséeni samim sebi. Ce se
star$i malo zanimajo za njihov Solski uspeh,
pa ne bi smela druzba dovoliti, da koncajo
Solanje Ze v tretjem razredu osnovne 3ole.
Vsak ciganski otrok bi moral koncati osemlet-
ko in se izuciti kak$nega poklica. Od tega bi
imela veliko korist vsa nasa druzba. Poklicno
izobraZeni Cigani bi ne tavali ve¢ po svetu,
zaziveli z nami enako Zivljenje.

Zbrala sem nekaj podatkov, oziroma 3ol-
ski uspeh od nagih ciganskih otrok. Ce jih
pogledamo, vidimo, da so porazni. Med 25 ci-
ganskimi otroki ni nobeden dokoncal osem-
letke. V sedmem razredu osnovne 3ole sta
zakljucila Solanje dva, pet razredov osnovne
Sole je koncalo sedem otrok, Stiri razrede
osnovne $ole dva otroka, tri razrede osnov-
ne 3ole je koncalo deset otrok, v drugem raz-
redu je zakljucil Solanje en otrok in v prvem
razredu osnovne $ole trije ciganski otroci. Naj-
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ve¢ ciganskih otrok torej dokonca le tri raz-
rede osnovne $ole.

Tako, zdaj malo bolje vem, od kod si pris-
la in kako Zivi$, ti mali lepi cvetek. Zelim ti,
lepa, otoZna Ciganka, da bo$ svobodno in
ponosno §la po veliki cesti Zivljenja. Zelim, da
bi se izucila, napredovala in kot ¢lovek z vsemi
pravicami, izpolnjevala tudi vse svoje dolz-
nosti do nase skupnosti, do svojih, do sebe.
Zelim, da bi ne prosila ve¢ vbogajme. Prele-

pa, premocna, ¢eprav otozna si mala JoZica,
da ne bi bilo tako!

In takrat bo zamrla tudi pesmica, ki nam
kr¢i srce in nam navre solz v oci:

Uboga sem Ciganka,
ime mi je Ivanka,

cel svet mi je moj dom,
Ciganka sem in bom.
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Sodobna kontracepcija za najveé tri leta

* klinicno preskusena pri zenskah, ki so ali $e niso rodile’?

* visoka ucinkovitost ob nizkem odmerku hormona'?
* brez dnevne, tedenske ali mesecéne rutine'

* najmanjsi intrauterini sistem - laZja vstavitev®

* hitra povrnitev plodnosti po odstranitvi’

Literatura: 1. Jaydess Povzetek glavnih znacilnosti zdravila 2. Gemzell-Danielsson et al. Fertility and Sterility 2012; Vol 97 (3): 616-622
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mski sistern citokrom P450, in lahko zato povecajo presnovo levonorgestrela, kar poveca ogistek spolnih
(npr. fenitoin, barbiturati, primidon, karbarnazepin, rifampicin, rifabutin, nevirapin, efavirenz, bosentan in morda tudi okskarbazepin; topiramat, felbamat,
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lokalni mehanizern delovanja verjetno nima vecjega pomena. Magnetnoresonancno slikanje (MRI - magnetic resonance imaging: Predkliniéno testiranje
je pokazalo, da se pri bolnici, ki ima vstavljeno zdravilo Jaydess, lahko varno opravi MRI pod naslednjimi-pogoji: statiéno magnetno polje 3 Tesla ali manj,
najvedje prostorsko gradientno magnetno polje 720 Gauss/cm ali manj. Pod temi pogoiji je pri 15-minutnem MRI temperatura na mestu zdravila Jaydess
porasla za najveé 1,8 °C. Obstaja moZnost pojava slikovnih artefaktov, Se posebej &e se magnetnoresonancno slika podrogja, kjer je zdravilo Jaydess, ali v
relativni blizini le tega.

NEZELENI UCINKI: Pri ve&ini 2ensk se po vstavitvi zdravila Jaydess pojavijo spremembe v vzorcu menstrualne krvavitve. SEasoma se pogostnost amenoreje
in nerednih krvavitev pove&a, zmanjsa pa se pogostnost podaljganih in pogostih krvavitev. Zelo pogosti: glavobol; bole¢ina v trebuha/mali medenici; akne/
seboreja; spremembe krvavitev, vkljuéno s povec¢anjem in zmanjsanjem menstrualnih krvavitey, krvavkastim izcedkomn, nerednimi krvavitvami in amenorejo,
ovarijska cista®, vulvovaginitis. Pogosti: depresivno razpoloZenje/depresija; migrena; navzea; alopecija; okuzba zgornijih rodil, dismenoreja, bolegina/neprijeten
obéutek v dojkah, iztis zdravila (popoln ali delen), genitalni izcedek. Ob&asni: hirzutizem. Redki: perforacija maternice.

IMETNIK DOVOLJENJA ZA PROMET Z ZDRAVILOM: Bayer doo, Bravnicareva ulica 13,1000 Ljubljana

DATUM ZADNJE REVIZIJE BESEDILA: 21032012

Pred predpisovanjem, prosimo, preberite celoten Povzetek glavnih znacilnosti zdravila.
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EDINI KLINICNO DOKAZANO
POMAGA PRI RAZVOJU
ZDRAVEGA OTROKA.

ele\(nft"

PRONATAL
fiimske oblotens lablets
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N DOJECE MATERE

% Elevit® dokazano zmanjsuje tveganje : e
za okvare nevralne cevi za priblizno 92 %" &

Elevit® dokazano zmanjSuje pojavnost
drugih resnih prirojenih nepravilnosti za 46 %?

Elevit® dokazano zmanjSuje pojavnost slabosti,
bruhanja in omoti¢nosti v zgodnji noseénosti za 55 %3

Elevit® nosecnice dobro prenasajo in je dokazano varen

£ur J Obstet Gynecol Reprod Biol 1998;78;151-161. 3. Czeizel AE, Dudas |, Fritz G, etas The efect of

Reference: 1. Czeizel AE. Primary prevention of neural-tube defects and some other maijor congenital abnormalities. Paediatric Drugs 20002 6}'43
of periconceptional multivitamin-mineral

Obstet 2;251;181-185. -
Skrajsan povzetek glavnih znacilnosti zdravila :
Indikacije: Prepreevanje ali izbolj$anje motenj zaradi poruienega ravnoteZja aﬁ wnanilm]amaimnw
vode (0,25 1), najbolje med jedjo. V' primeru jutranje slabosti priporocamo, da se tableto. all
in dojenjem. Kontraindikacije: preobcutljvost na

dodatki infali

repi:
ali multivitaminske preparate, Katera
vKljuzno s prehranskimi




Vita AS Royal

Popolno osebno zavarovan|e

Zavarovanje VITA AS ROYAL je prvo celovito osebno zavarovanje v Slovenij,
saj povezuje zivljenjsko, nezgodno in zdravstveno zavarovanije ter zagotavlja
popolno zavarovalno za$¢ito vam in vasi druzini.

z njim ste Zivljenjsko, nezgodno in zdravstveno zavarovani za celotno aktivno obdobje vse do 65. leta
starosti,

v najvedji meri prilagodljivo osebno in druzinsko zavarovanje,

v zavarovanje lahko vkjucite tudi svoje otroke,

varna in donosna nalozba z vklju¢eno garancijo na privar¢evana sredstva,

zavarovanje sledi vasim finan¢nim zmoznostim,

k Zivljenjskemu zavarovanju lahko prikljucite:

NRNNS N

= dodatno Zivljenjsko zavarovanje za primer smrti,

= nezgodno zavarovanje,

= nezgodno zavarovanje otroka,

= zdravstveno zavarovanje Zdravje plus,

» druzinsko zdravstveno zavarovanje pri potovanju v tujini z assistenco CORIS - Tujina AS.

AdpriaticSlovenica E

www.adriatic-slovenica.si NOVE DIMENZIJE VARNOSTI
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