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POPIS KRATICA

BTM betametazon

CPAP kontinuirani pozitivni tlak u diSnim putovima (eng. continuous positive airway
pressure)

DXT deksametazon

FRC funkcionalni preostali kapacitet (eng. functional residual capacity) paO2

parcijalni tlak kisika

paCO2 parcijalni tlak uglji¢nog dioksida

Sa02 zasicenost kisikom

RDS respiratorni distres sindrom



SAZETAK

UVOD: Gestacija se odnosi na razdoblje izmedu zaceca i rodenja. Za to vrijeme fetus raste 1
razvija se u majcinoj utrobi. Za ljude se smatra da je ,,normalno” razdoblje trudnoce 40 + 3
tjedna. Rodenje prije 37. tjedana trudnode smatra se prijevremenim. Respiratorni distres
sindrom je poremecaj disanja novorodenceta zbog nedostatnog stvaranja surfaktanta i
strukturne nezrelosti pluca. Simptomi se pojavljuju odmah po porodu ili unutar nekoliko sati.
Ako se lijeCenju ne pristupi pravovremeno moze doci do zatajenja disanja, hipoksije, te u
konacnici i smrti novorodenceta. Respiratorni distres sindrom javlja se zbog nedostatka

surfaktanta, neadekvatne proizvodnje surfaktanta ili zbog inaktivacije surfaktanta u kontekstu



nezrelih pluca.

CILJ RADA: Glavni cilj rada je procijeniti ucestalost pojave respiratornog distres sindroma u
prijevremeno rodene djece u Klini¢koj bolnici Merkur u vremenskom razdoblju od 2013. do

2016. godine.

REZULTATTI: U razdoblju od 2013. do 2016. godine od ukupno 6 256 poroda u KB Merkur
460 (7,3%) su bili prijevremeni porodi od Cega 28 (0,4%) gestacijske dobi od 22-28 tjedana,
119 (1,9%) gestacijske dobi do 28-31 tjedna i 313 (5%) gestacijske dobi od 31-37 tjedana. Ako
se promatra ukupni broj u razdoblju od 2013. do 2016. godine ucestalost prijevremeno rodene
djece gestacijske dobi od 22 do 28 tjedana statisti¢ki je znacajno niZa u odnosu na gestacijsku
dob od 28 do 31 tjedna (p=0,0000) te gestacijsku dob od 31 do 37 tjedna (p=0,0000).
Simptome je razvilo izmedu 50% i 57% novorodencadi koji su primili terapiju te izmedu 25%
1 82% njih koji terapiju nisu primili. U gestacijskoj dobi od 22 do 28 tjedana i od 28 do 31
tiedna udio novorodencadi koji je razvio sindrom je veci u skupini koja nije primila
kortikosteroidnu terapiju, a gestacijskoj dobi od 31 do 37 tjedana udio je dvostruko nizi kod
novorodencadi koja nije primila terapiju. Medutim, razlika izmedu dviju skupina nije bila

statistiCki znaCajna ni jednu gestacijsku dob.

ZAKLJUCAK: U gestacijskoj dobi <32 tjedna ucestalost RDS-a je veca kod novorodencadi
koja nije primila kortikosteroidnu terapiju dok je u gestacijskoj dobi od 32 do 37 tjedana udio
dvostruko niZi kod novorodencadi koja nije primila terapiju. Medutim, ta razlika izmedu dviju

skupina nije bila statisticki znacajna za nijednu gestacijsku dob.

Kljucne rijeci: nedonosce, respiratorni distres sindrom, kortikosteroidi

SUMMARY

INTRODUCTION: Gestation refers to the period between conception and birth. During this
time, the fetus grows and develops in the mother's womb. For humans, the "normal" gestation
period is considered to be 40 + 3 weeks. Birth before the 37th week of pregnancy is considered
premature. Respiratory distress syndrome is a breathing disorder of a newborn due to
insufficient production of surfactant and structural immaturity of the lungs. Symptoms appear
immediately after birth or within a few hours. If the treatment is not started in a timely manner,
respiratory failure, hypoxia, and ultimately the death of the newborn may occur. Respiratory

distress syndrome occurs due to surfactant deficiency, inadequate surfactant production, or



surfactant inactivation in the context of immature lungs.

OBJECTIVE: The main goal of the work is to assess the frequency of occurrence of
respiratory distress syndrome in prematurely born children at the Merkur Clinical Hospital in

the period from 2013 to 2016.

RESULTS: In the period from 2013 to 2016, out of a total of 6,256 births in KB Merkur, 460
(7.3%) were premature births, of which 28 (0.4%) had a gestational age of 22-28 weeks, 119
(1.9 %) of gestational age up to 28-31 weeks and 313 (5%) of gestational age of 31-37 weeks.
If we look at the total number in the period from 2013 to 2016, the frequency of prematurely
born children with a gestational age of 22 to 28 weeks is statistically significantly lower
compared to a gestational age of 28 to 31 weeks (p=0.0000) and a gestational age of 31 to 37
weeks (p=0.0000). Symptoms developed between 50% and 57% of newborns who received
therapy and between 25% and 82% of those who did not receive therapy. At a gestational age
of 22 to 28 weeks and from 28 to 31 weeks, the proportion of newborns who developed the
syndrome is higher in the group that did not receive corticosteroid therapy, and at a gestational
age of 31 to 37 weeks, the proportion is twice as low in newborns that did not receive therapy.
However, the difference between the two groups was not statistically significant for any

gestational age

CONCLUSION: At a gestational age <32 weeks, the frequency of RDS is higher in newborns
who did not receive corticosteroid therapy, while at a gestational age of 32 to 37 weeks, the
proportion is twice as low in newborns who did not receive therapy. However, this difference

between the two groups was not statistically significant for any gestational age.
Keywords: prematurity, respiratory distress syndrome, corticosteroids
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1. UVOD

Gestacija se odnosi na razdoblje izmedu zaceca i rodenja. Za to vrijeme fetus raste i
razvija se u majcinoj utrobi. Ovaj proces tipi€an je za sisavce, ali je moguc i kod drugih,
nesisavaca. Vazno je razlikovati gestaciju, koja se odnosi na razvoj djeteta unutar maternice, i
trudnocu koja se odnosi na niz promjena koje se dogadaju u tjelesnim tkivima Zene kao
rezultat trudnoce. Za ljude se smatra da je ,,normalno” razdoblje trudnoée 40 + 3 tjedna (1).

Rodenje prije 37. tjedana trudnoce smatra se prijevremenim. Prijevremeno rodena djeca se



dalje kategoriziraju kao ekstremna nedonoscad (< 28 tjedana), vrlo rana nedonoscad (28 do 31

tjedna), umjerena i kasna nedonos¢ad (32 do 37 tjedana) (2).

Prvi sati 1 dani Zivota od presudne su vaznosti za novorodence, jer se ono prilagodava
izvanmaternicnom okruZenju. Novorodence je ranjivo na niz respiratornih bolesti, od kojih su
mnoge jedinstvene za ovo razdoblje ranog Zivota, jer se fetalna pluca u razvoju puna tekucine
prilagodavaju izvanmaternicnom okruZenju (3). Tijekom prvog udisaja neposredno nakon
rodenja, novorodence ispunjava zrakom diSne putove do alveolarne razine kako bi zapocelo iz
vanmaterni¢nu izmjenu plinova. NedonoS¢ad rodena prije 37 tjedana trudnoce ima dodatnu

komplikaciju postizanja izmjene plinova s relativno nezrelim plu¢ima (4).

Nedonosce s poteSko¢ama disanja pokazuje klasi¢ne klini¢ke znakove respiratornog distresa
bez obzira na temeljni uzrok. Oni se sastoje od tahipneje (brzina disanja > 60 udisaja- u
minuti), tahikardije (brzina otkucaja srca > 160 otkucaja-u minuti), Sirenja nosa, cijanoze i

apneje (5).

1.1. Fiziologija disanja

Disanje je izmjena plinova, to¢nije izmjena ugljikovog dioksida i kisika. Na stani¢noj
razini, izmjena plinova se odvija difuzijom prema gradijentu parcijalnog tlaka plina. NaZalost,
kod ljudi sama difuzija ne moze ispuniti minimalne zahtjeve stanicnog metabolizma. Stoga je
izmjena plinova poboljSana mehanizmima konvekcije plina s konvekcijom zraka naprijed 1
natrag kroz isti sustav provodnih cijevi i pluéno podrucje izmjene plina smjesteno na zavrSnom

kraju provodnih diSnih putova. Volumen zraka udahnut ili izdahnut u jednoj respiraciji (tidalni
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volumen) podrazumijeva da ¢e parcijalni tlak kisika (pO2) 1 parcijalni tlak uglji¢nog dioksida

(pCO2) biti niZi i visi nego u okolisu (6).

Odgovarajuca ventilacija pluéa i dobra perfuzija nisu dovoljni da osiguraju da krv koja prolazi
kroz plué¢a bude adekvatno oksigenirana, a C02 uklonjen. Da bi se ova izmjena plinova
odvijala, mora postojati uskladenost ventilacije 1 perfuzije. To zahtijeva odgovarajucu

ventilaciju distalnih zracnih prostora i funkcionalnu cirkulaciju u neposrednoj blizini tih



zraCnih prostora. Ovaj posljednji aspekt Cesto se zaboravlja kada se razmatraju ventilacija i
oksigenacija, ali je sastavni dio cijelog procesa izmjene plinova u tijelu. Ventilacija i perfuzija
pluca dobro su uskladene jedna s drugom u normalnim uvjetima. Volumen ventiliranog
respiratornog plina po jedinici vremena (minutni volumen) samo je malo veci od volumena
krvi koja prolazi kroz pluéa u istom razdoblju (minutni volumen). Stoga je odgovarajuca
ravnoteZza izmedu ventilacije i perfuzije preduvjet za u€inkovitu respiratornu izmjenu plinova

u plu¢ima (7).

Novorodencad je osjetljiva na hipoksemiju. Prvo, razine arterijskog kisika u fetusa i
novorodencadi niZe su nego u odraslih, stoga imaju manju intravaskularnu rezervu kisika.
Drugo, njihov funkcionalni preostali kapacitet (eng. functional residual capacity - FRC)
priblizava se volumenu zatvaranja diSnih putova gdje se lako moze razviti atelektaza. Trece,
metabolicki zahtjevi za kisikom u novorodencadi brzo iscrpljuju sav intravaskularni 1
alveolarni  kisik. Osjetljivost na hipoksemiju naglasena je u nedonoscadi zbog apneje
uzrokovane nezreloS¢u respiratornog pogona 1 kolapsa segmenta pluca na kraju izdisaja, zbog
popustljivih  stijenki prsnog koSa. Dobra izmjena plinova klju¢na je u sprjeCavanju
hipoksemije. Sastavni dio toga je uskladivanje alveolarne ventilacije 1 plucne perfuzije. Mora
postojati trajno ucinkovito disanje (ili ventilacija) kako bi se nadoknadio kisik u diSnim

putovima 1 slobodna difuzija kisika 1 ugljicnog dioksida preko alveolarno-kapilarne barijere

(6).

Adekvatan volumen alveolarnog plina mora se uspostaviti ubrzo nakon rodenja i potom
odrzavati. U novorodencadi bez bolesti plu¢a, FRC je -30 mL/kg, Sto odgovara volumenu
fetalne pluéne tekucine, a FRC se uspostavlja kada se pluca ispunjena tekucinom isprazne i
zatim ispune rezidentnim plinom. Ovo djeluje kao intrapulmonalni spremnik kisika,
izgladujuéi periodi¢ne promjene u alveolarnoj ventilaciji do kojih dolazi tijekom disanja.
Nakon S§to su pluéna krila prozracena, vazno je da se odrZzava uskladenost ventilacije i

perfuzije (7).
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1.2. Respiratorni distres sindrom

Sindrom neonatalnog respiratornog distresa,
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ili RDS, Cest je uzrok respiratornog distresa u novorodencadi, koji se javlja nekoliko sati
nakon rodenja, naj¢eS¢e odmah nakon poroda. RDS se prvenstveno razvija u prijevremeno
rodene novorodencadi, a rijetko i donoSene.

Ucestalost RDS-a obrnuto je proporcionalna

gestacijskoj dobi djeteta, s teZom boles¢u u

onih mane porodne mase nedonos$cadi. lako

su modaliteti lijecenja, ukljucujuci

antenatalne kortikosteroide, surfaktante 1

naprednu respiratornu skrb novorodencadi,

poboljsali ishode za novorodencadi s RDS

om, on je i dalje vodeci uzrok morbiditeta i

mortaliteta u nedonoscadi (8).

Respiratorni distres sindrom je poremecaj
disanja novorodenceta zbog nedostatnog
stvaranja surfaktanta 1 strukturne nezrelosti
pluca. Simptomi se pojavljuju odmah po
porodu ili unutar nekoliko sati. Ako se
lije¢enju ne pristupi pravovremeno moze doci do zatajenja disanja, hipoksije, te u konacnici i

smrti novorodenceta (9).

Nekada se bolest nazivala 1 bolest hijalinih membrana, a zbog nje se umiralo. No danas se
smatra da je ,,novorodenacka pluéna hiposurfaktoza® bolji naziv jer sadrZi u sebi etiologiju i
patogenezu bolesti (10). Posljednih godina medicina je u tom podru¢ju ostvarila veliki
napredak, te se uvelike smanjio smrtni ishod novoroden¢adi s RDS-om. Osim smrtnog ishoda,
proucavanjem uzroka nastanka bolesti i rizi€nih ¢imbenika utjecalo se i na prevenciju pobola
od navedene bolesti, ali i stupanj teZine oboljenja. Do prije tridesetak godina letalitet je bio oko
50%, dok danas, uz adekvatno lijeCenje, prezivljava 80-90% oboljele novorodencadi, ovisno o
trajanju noSenja i rodnoj masi djeteta (11). Odgadanje poroda, odnosno sprjecavanje

prijevremenog poroda glavni je nacin prevencije razvoja RDS-a.
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1.2.1. Epidemiologija i etiologija



Respiratorni distres sindrom javlja se zbog nedostatka surfaktanta, neadekvatne
proizvodnje surfaktanta ili zbog inaktivacije surfaktanta u kontekstu nezrelih pluca.
Prijevremeno rodenje utjeCe na sva tri ¢imbenika, ¢ime izravno pridonosi RDS-u. Plué¢ima
prijevremeno rodene djece nedostaje tekude tvari surfaktanta. Surfaktant se u dovoljnoj
koli¢ini stvara u kasnijoj fazi trudnoce. Nedostatna koli¢ina surfaktanta uzrok je nestabilnosti
alveola. Umjesto da alveole na kraju ekspirija zadrZze odredenu koli¢inu zraka, veliki ih broj
kolabira. Pri iduéem inspiriju mora se primijeniti dodatan napor da bi se ponovno otvorile

atelektati¢ne alveole. To za veliki broj alveola ne uspije pa nastanu atelektaze (9).

Ucestalost RDS-a krece se od 1,5 sluc¢ajeva na 100 000 do gotovo 79 slucajeva na loo 000, a
europske zemlje prijavljuju niZu incidenciju od SAD-a. Razumijevanje ucestalosti RDS-a

vazno je zbog skupe medicinske skrbi i visoke stope smrtnosti povezane s boleséu (12).

Odnos gestacijske dobi 1 porodne mase 1 vjerojatnosti za razvoj RDS-a je obrnuto
proporcionalan, odnosno §to je niza gestacijska dob i porodna masa djeteta, raste moguénost za

razvoj RDS-a, §to je prikazano u Tablici 1.

Tablica 1. Ucestalost RDS-a s obzirom na gestacijsku dob i rodnu masu

Ucdestalost
Gestacijaska dob RDS-a * 60-80%
* <28 tjedana e 15-30%
* 28 - 31 tjedna « 59
*31-37 Ucestalost
tjedana Rodna RDS-a * 70%
masa . 54%
* 501-650¢g . 42%
* 501-1500g « 229
* 751-1000g

* 1251-1500¢g
Izvor: Warren JB, Anderson JM. Core concepts: Respiratory distress sindrome. NeoRewievs.

2009;10(7):1-11.
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Osim gestacijske dobi i rodne mase, postoje joS brojni ¢imbenici rizika koji povecdavaju

vjerojatnost razvoja RDS-a, a to su nizak Apgarov rezultat u prvoj i petoj minuti, sindrom
aspiracije mekonija, porodaj carskim rezom, gestacijski dijabetes, korioamnionitis majke,
prerano pucanje ovoja i oligohidramnij, kao i strukturne abnormalnosti pluc¢a. Drugi uobicajeni
uzroci ukljuCuju prolaznu tahipneju novorodenceta, pneumoniju, sepsu, pneumotoraks i
perzistentna pluéna hipertenzija novorodenceta. Nasuprot tome, rizik se smanjuje sa svakim

nadolazeé¢im tjednom trudnoce i poroda kroz spontani vaginalni porod (13).

1.2.2. Patofiziologija

Razumijevanje rasta i razvoja plua moZe biti korisno u razumijevanju razvoja RDS-a.
Normalni razvoj pluca koji se odvija kao niz slozenih, strogo reguliranih dogadaja moze se
podijeliti u pet faza (Slika 2). Tijekom embrionalnog stadija (fetalni tjedni 0-7), pluca se
razvijaju kao ventralni divertikulum iz endoderma prednjeg crijeva i, nakon diobe, formiraju se

glavni bronhi 1 pet reZnjeva. Pluéne arterije se razvijaju i prate diSne putove u razvoju (14).

Premataln razvaj | e
= Tp ] preamociti Rerapipalbc ikrvene i
P —
i & Tl pauneati - Mialbmibes
cnprilan Nlarky gbarara
“ﬂ“l
Specifibacya Formmang: = Mlormpenera = Produlpeaje
andralamma pluc g iraddng lermualeh scmna
prednjeg papljka + Eaerifkatija = Shoarange mrtneg = Farmiraeje lermmaleh » Sdimderrn redvapge
enjeva prelo ey o Pros ko kv el e Migeacija i difermzijacija
dmialnog Banjim » Difarencipsip ahesolamib mindibrohlisais
iRy para eputednil swica a Depazicija matnikes elasting
+ Peoiaviedaja st = Rk beasg i keapilans
st h%
J i
L L L L L L L L L L L L L L
Tedm 32 4 & § 10 12 14 16 1B 20 22 M 6 I8 30 32 34 35 38  podina

Rl ey

Slika 2. Vremenska crta razvoja pluca



Izvor: https://link.springer.com/article/10.1007/s12079-014-0233-y
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Nakon embrionalnog stadija slijedi pseudo-glandularni stadij (7-17. tjedan). Grananje diSnih

puteva 1 Zila se nastavlja 1 do kraja ovog stadija formiraju se terminalni bronhioli 1 primitivni
acinusi. Tijekom kanalikularnog stadija (tjedni 17-27), dolazi do daljnjeg razvoja distalnih
diSnih putova u definitivne primarne acinuse i1 formira se alveolarna kapilarna barijera. Dolazi
do diferencijacije u pneumocite tipa I i II, a komponente surfaktanta koje proizvode stanice
tipa II mogu se detektirati u obliku lamelarnih inkluzijskih tijela do 24. tjedna trudnoce. Time

se uspostavlja moguca, ali nezrela platforma za razmjenu plinova (15).

Nedostatak surfaktanta koji dovodi do RDS-a neizbjezan je ako u ovoj fazi dode do
prijevremenog porodaja. U sakularnom stadiju (tjedni 28-36), povrSina za izmjenu plinova se
povecava kako se stijenka diSnih putova tanji. Lamelarna tijela u stanicama tipa II se
povecavaju i dolazi do daljnjeg sazrijevanja tipa Il u stanice tipa I. Kapilare su usko povezane
sa stanicama tipa I, ¢ime se smanjuje udaljenost izmedu buduéeg sucelja zrak-krv. Alveolarni
stadij (36 tjedana gestacije — 2 godine postnatalno; iako i dalje postoje kontroverze u vezi s
to¢nim vremenom alveolarne faze) karakterizira alveolarna formacija i sazrijevanje. Rezultat je
veliko povecanje povrSine za izmjenu plinova i1 sazrijevanje stanica, Sto ¢e omoguditi
prilagodbu na postnatalnu okolinu. Ostale glavne determinante za rast i razvoj pluca ukljucuju
odrzavanje odgovarajué¢eg volumena fetalne pluéne tekucine i pokrete fetalnog disanja, koji su

kljucni za normalan rast pluca (16).

Nedostatak surfaktanta klju¢ni je ¢imbenik u razvoju RDS-a. Nedostatak surfaktanta dovodi do
neuskladenosti ventilacije i perfuzije. Kombinacija manjkave sinteze ili otpuStanja surfaktanta
unutar malih respiratornih jedinica i popustljive stijenke prsnog koSa rezultira perfuzijom
alveola, ali ne i ventilacijom, Sto rezultira hipoksijom i atelektazom. Smanjena popustljivost
pluca, mali diSni volumeni, povecani fizioloSki mrtvi prostor, pojatan rad disanja i slabo

ventilirane alveole (16).

1.2.3. Klinicka slika



Prvi se simptomi mogu pojaviti ve¢ po porodu ili se nadovezati na perinatalnu asfiksiju.
Ali ¢es¢i je slucaj da klinicka slika nastaje nakon asimptomatskog razdoblja koji moZe potrajati
i do nekoliko sati (1). Prvi simptom koji se javlja je plitko i ubrzano disanje, frekvencija

disanja je 60-100/min. Alveole, kolabirane zbog nedostatka surfaktanta, zahtjevaju znatno veéi
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intrapleuralni tlak, time posljedi¢no i pojacan rad disanja kako bi se ponovno rastvorile. Slaba

rastezljivost pluca je joS dodatan negativni faktor za taj proces. Aktivira se pomo¢na diSna
rastezljivim plu¢ima i neokoStalim prsnim koSem dovodi do karakteristi¢ne dispneje sa
vidljivim uvlacenjem interkostalnih prostora i sternuma. Tzv. ,,fenomen ljuljacke* vidljiv je u
izrazenim slucajevima kada dolazi do kolapsa velikog dijela neokoStanog prsnog kosSa za
vrijeme inspirija uz istovremeno izbocCenje abdomena. Auskultacijom se cuje difuzno

oslabljeno disanje. Katkad se na nekim mjestima Cuju fine krepitacije na kraju plitkog inspirija

(7).

Respiratorni distres u novorodenceta prepoznaje se kao jedan ili viSe znakova pojacanog rada
disanja, kao Sto su tahipneja, Sirenje nosa, uvlaCenje prsnog koSa ili krkljanje. Tahipneja je
kompenzacijski mehanizam za hiperkarbiju, hipoksemiju ili acidozu (i metabolicku i
respiratornu), Sto je ¢ini uobicajenim, ali nespecificnim nalazom u velikom broju respiratornih,

kardiovaskularnih, metabolickih ili sistemskih bolesti (17).

1.2.4. Dijagnostika i lijecenje

Dijagnoza RDS-a moZe se postaviti ve¢ u prvim minutama i satima Zivota na temelju
anamnestickih podataka o tijeku same trudnoce i1 poroda, prepoznavanja rizi¢nih ¢imbenika,
klinicke slike, fizikalnog pregleda novorodenceta, auskultacijskog nalaza za koji je
karakteristi¢an obostrano Cujan Sum, te u teZim sluajevima 1 blage krepitacije na kraju
ekspirija te hipoksemije (Pa02<6,6 kPa), hiperkapnije (PaCO2>5,5 kPa) i respiracijske
acidoze vidljive iz acidobaznog nalaza arterijske ili kapilarneog uzorka krvi, odnosno plinske
analize krvi. U teZim slucajevima hipoksije i hipoksemije moZe od respiratorne doci i do

metabolicke acidoze (18).



Temeljni uzrok respiratornog distresa u novorodenceta varira, a uzrok nisu uvijek pluca. Stoga
je nakon pocetne reanimacije 1 stabilizacije vazno koristiti detaljnu anamnezu, fizi¢ki pregled
te radiografske i laboratorijske nalaze kako bi se odredila specifi¢nija dijagnoza i odgovarajuce
prilagodilo lijeCenje. Detaljna anamneza moZe pomoc¢i u prepoznavanju Cimbenika rizika
povezanih s uobifajenim uzrocima neonatalnog respiratornog distresa. Detaljan fizicki pregled

trebao bi biti usredotocen izvan pluca kako bi se identificirali nepluéni uzroci, kao $to su
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opstrukcija diSnih putova, abnormalnosti stijenke prsnog koSa, kardiovaskularne bolesti ili

neuromuskularne bolesti, koji se u pocetku mogu pojaviti kao respiratorni distres kod

novorodenceta (19).

Radiografski nalazi mogu identificirati paralizu dijafragme, kongenitalne pluéne malformacije
i intratorakalne lezije koje zauzimaju prostor, kao $to su pneumotoraks, medijastinalna masa i
kongenitalna dijafragmalna hernija, koje mogu ugroziti ekspanziju pluca. Znacajna tahipneja
bez pojacanog rada disanja trebala bi potaknuti dodatne laboratorijske pretrage kako bi se
identificirala metabolicka acidoza ili sepsa. Hipoglikemija, hipomagnezijemija i hematoloSke
abnormalnosti mogu rezultirati smanjenim ventilacijskim pogonom ili oslabljenim transportom
kisika do perifernih tkiva, tako da se uz ove klini¢ke nalaze takoder treba razmotriti
laboratorijsku procjenu. Hipermagnezijemija moZe pridonijeti respiratornom distresu i utjecati
na sposobnost novorodenceta da odgovori na reanimaciju zbog hipotonije 1 smanjenog

respiratornog nagona ili cak apneje (20).

Ciljevi optimalnog lijeCenja neonatalnog respiratornog distres sindroma ukljucuju smanjenje
ucCestalosti i ozbiljnosti primjenom antenatalnih kortikosteroida, nakon ¢ega slijedi optimalno
lijeCenje primjenom respiratorne potpore, terapije surfaktantima i cjelokupne skrbi za
nedonos¢ad koja ukljucuje pracenje oksigenacije i ventilacije, primjenu potpomognute
ventilacije, primjenu egzogenih surfaktanat, termoregulaciju, nutritivhu potporu, primjenu

tekucine i elektrolita te antibiotske terapije (21).

Serijsko pracenje plinova u krvi moze biti potrebno za optimizaciju oksigenacije 1 ventilacije.
U idealnom slucaju, novorodencad se podvrgava pracenju plina u krvi pomoc¢u umbilikalnog
ili perifernog arterijskog katetera postavljenog sterilnom tehnikom. Parcijalni tlak arterijskog
kisika (PaO2) odrzava se izmedu 50 i 80 mmHg, a parcijalni tlak arterijskog uglji¢nog dioksida

(PaCO2) odrzava se izmedu 40 1 55 mmHg, uz pH >7,25. Neinvazivna pulsna oksimetrija



danas je standard skrbi za pradenje zasi¢enosti kisikom (SaO2). Nejasne viSe granice Cesto
ogranicavaju korisnost pulsne oksimetrije, budu¢i da bi PaO2 mogao biti znacajno visi pri
razinama SaO2 >95%. Neinvazivna kapnografija i transkutano pracenje uglji¢nog dioksida

koriste se kao dodaci za pradenje ventilacije (22).

Ciljevi potpomognute ventilacije su smanjiti atelektazu osiguravanjem konstantnog pozitivnog
tlaka diSnih putova koji rasteZe. Trenutno preferirana strategija je rani pocCetak kontinuiranog
pozitivnog tlaka u diSnim putovima (eng. continuous positive airway pressure - CPAP) sa
selektivnom primjenom surfaktanta. U vecini institucija neinvazivni modaliteti imaju prednost
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pred invazivnom ventilacijom jer smanjuju rizik od smrtnosti 1 bronhopulmonalne displazije u

usporedbi s invazivnom ventilacijom s ili bez surfaktanta (21).

Ciljano lijeCenje nedostatka surfaktanta je intratrahealna nadomjesna terapija surfaktanta
putem endotrahealnog tubusa. Utvrdeno je korist primjene surfaktanta unutar 30 do 60 minuta
od rodenja nedonosSCadi. Surfaktant ubrzava oporavak i1 smanjuje rizik od pneumotoraksa,
intersticijalnog emfizema, intraventrikularnog krvarenja, bronhopulmonalne displazije i
neonatalne smrtnosti u bolnici i nakon jedne godine. Medutim, nedonoS¢ad kojima je

primjenjen surfaktant za utvrdeni RDS, imaju povecan rizik od razvoja apneje (22).

1.3. Kortikosteroidi

Kortikosteroidi su lijekovi koji se koriste u lijeCenju bolesti iz gotovo svih podrucja
medicine. To su sintetski analozi prirodnih steroidnih hormona koje proizvodi kora
nadbubrezne Zlijezde i ukljucuju glukokortikoide i mineralokortikoide. Sintetski hormoni
imaju razlicite stupnjeve glukokortikoidnih i mineralokortikoidnih svojstava. Glukokortikoidi
su preteZzno ukljueni u metabolizam i imaju imunosupresivno, protuupalno i
vazokonstrikcijsko djelovanje. Dok mineralokortikoidi reguliraju ravnotezu elektrolita i vode
utjeCu¢i na transport iona u epitelnim stanicama bubreznih tubula. Medutim, termin
kortikosteroidi u praksi se opcenito koristi za oznaCavanje glukokortikoidnog ucinka.
Glukokortikoidi su primarni hormoni stresa koji reguliraju niz fizioloSkih procesa i neophodni

su za Zivot i medu najpropisivanijim su skupinama lijekova u svijetu (23).



1.3.1. Primjena kortikosteroida kao prevencije RDS-a

Kortikosteroidi simuliraju djelovanje glukokortikoida, hormona koji utjeu i poticu
sintezu proteina i fetalnih peptida, odgovornih za diferencijaciju i sazrijevanje stanica, a ne
samo za rast, posebice u pluéima. Ova vrsta lijeka doprinijela je 50%-tnom smanjenju
uCestalosti RDS-a, kao i njegove teZine. Najcesce koriSteni kortikosteroidi su betametazon
(BTM) i deksametazon (DXM), koji mogu prijeci placentarnu barijeru i primjenjuju se trudnici

intramuskularno (24).
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Antenatalna kortikosteroidna terapija primjenjuje se od 1972. godine kako bi se pospjesilo

sazrijevanje fetalnih pluca i tako sprijec¢io RDS nakon rodenja. UtjeCe na morfogenezu zracnih
prostora i funkcionalnu diferencijaciju fetalnih plu¢a povecanjem tkiva i alveola proizvodnja
surfaktanta. Dokazano je da antenatalna terapija kortikosteroidima smanjuje neonatalni
mortalitet i morbiditet kada se primjenjuje trudnicama s rizikom od prijevremenog poroda, a
povezana je s ukupnim smanjenjem neonatalnih smrti od 31% i1 smanjenjem rizika od RDS-a
od 34%. Trenutna preporuka antenatalnih kortikosteroida terapija je za prijeteéi prijevremeni
porodaj izmedu 24. i 34. tjedna trudnoée prema konsenzusnoj izjavi koju je objavio Nacionalni

institut za zdravlje (eng. National Institutes of Health) 1995. godine (25).

Na temelju trenutnih dokaza, primjena antenatalnih kortikosteroida mogla bi se uzeti u obzir za
prijeteéi prijevremeni porod u 22.-23. tjednu trudnode ili kasni prijevremeni porod. Takoder je
dokazano znaCajno vece preZivljenje i1 preZivljenje bez vecih bolesti u nedonoscadi u
gestacijskom razdoblju od 22 do 25 tjedana nakon primanja uskladene antenatalne
kortikosteroidne terapije 1 postnatalnog odrZavanja Zivota. Medutim, postoje i jednaki korisni
ucinci u novorodencadi u svakoj gestacijska dob nakon antenatalne primjene kortikosteroida,
posebno za rizik od RDS-a koji zahtijeva upotrebu surfaktanta nakon rodenja, ostala je

neizvjesna (26).

1.3.2. Komplikacije primjene kortikosteroida



Kortikosteroidi se daju antenatalno trudnicama s rizikom od prijevremenog poroda
kako bi se poboljsala zrelost fetalnih plu¢a. Medutim, ovi snazni lijekovi utjecu na gotovo sve
tjelesne sustave, pojacavajuéi diferencijaciju stanica i smanjujuéi diobu stanica. Stoga se
ocekuje pojava negativnih nuspojava nakon antenatalne primjene, posebice jer su opisane

vazne negativne nuspojave nakon postnatalnog lijecenja kortikosteroidima (27).

ViSestruki ciklusi kortikosteroida povecavaju rizik od urinarnih infekcija 1 bakterijskih
infekcija u majke kao Sto su pijelonefritis i upala pluca. Pokazalo se da je broj bijelih krvnih
stanica povecan u uzorcima krvi majke uzetima unutar 24 sata nakon antenatalne primjene
betametazona. To je zbog povecanja broja neutrofila za 35% i smanjenja broja limfocita za
25%. Uclinak je prolazan; unutar 3 dana nakon primjene lijeka broj svih upalnih stanica vraca
se na vrijednosti prije tretmana. Isto tako, antenatalna primjena Kkortikosteroida izaziva

znacajne

20
promjene u koncentraciji aminokiselina u majke i fetusa. Vecina esencijalnih i neesencijalnih

aminokiselina povecava svoju majc¢inu koncentraciju nakon jednog ciklusa betametazona i to
rezultira pove¢anjem ukupne koncentracije amino duSika u majke od 27%. Kada se porodaj
dogodi unutar 48 sati od primjene kortikosteroida majci, koncentracija ve¢ine aminokiselina u

umbilikalnim venama i arterijama je takoder znac¢ajno povecana (27).

ViSestruki ciklusi kortikosteroida povezani su s povecanim rizikom od rane neonatalne sepse
(definirane kao prisutnost pozitivnih kultura unutar prvih 48 sati Zivota). Ucestalost sepse bila
je znaCajno povecana u skupini s viSestrukim ciklusima u usporedbi sa skupinom s jednim
ciklusom 1 kontrolnom skupinom (novorodencad koja nije bila izloZena antenatalnim

kortikosteroidima) (27)

1.4. Zdravstvena njega nedonosceta s RDS-om

Nedonos¢ad su smjeStena u jedinici intenzivnog lijeCenja, monitorirana su i pod 24-
satnom nadzorom. Medicinska sestra mora biti visoko educirana, imati dobro razvijene

manualne vjeStine 1 iskustvo. Treba poznavati osnovna nacela ventilacije kako bi mogla



prepoznati potrebe nedonosCeta, procijeniti stanje, ali i komplikacije i u skladu s tim
pravovremeno reagirati. Medicinska sestra prati i evidentira vrijednosti vitalnih funkcija te
nadzire parametre ventilacije. Najcesce je prva koja lijeCniku alarmira promjene te timski

djeluju u daljnjem lijeCenju nedonosceta.

Obzirom da se radi o novorodencadi, uglavnom nedonoscadi, zdravstvena njega provodi se u
inkubatoru. Medicinska sestra svakodnevno provodi higijenu nedonosceta, vaganje, provodi
toaletu diSnih puteva, hrani, primjenjuje ordiniranu terapiju, uzima uzorke krvi za pretrage, te
provodi drenaZzne polozaje. Kod svakog postupka na umu treba uvijek imati sprjeCavanje
infekcije 1 odrzavanje tjelesne temperature. Ruke medicinske sestre koja njeguje dijete trebaju

uvijek biti oprane, dezinficirane 1 tople.
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2. CILJEVII HIPOTEZE

Glavni cilj rada je procijeniti ucestalost pojave respiratornog distres sindroma u

prijevremeno rodene djece u Klini¢koj bolnici Merkur u vremenskom razdoblju od 2013. do

2016. godine.

2.1. Specificni ciljevi

1. Utvrditi udio prijevremeno rodene novorodencadi prema gestacijskoj dobi.
2. Utvrditi u€estalost primjene kortikosteroida prema gestacijskoj dobi. 3.

Utvrditi u€estalost razvoja RDS-a s obzirom na primjenu kortikosteroida.

2.2. Hipoteze



Ucestalost pojave respiratornog distres sindroma u prijevremeno rodene djece u
Klinickoj bolnici Merkur u vremenskom razdoblju od 2013. do 2016. godine je manja od jedne

polovine ukupno rodene nedonoscadi.

H1 — Najveci broj prijevremeno rodene novorodencadi rada se iz gestacijske dobi 31. do 37.

tjedna, a najmanje iz gestacijske dobi 22. do 28. tjedna.

H2 — Kortikosteroidi su znacajno ¢esc¢e primjenjivani kod prijevremeno rodene novorodencadi
gestacijske dobi 22. do 28. tjedna u odnosu na novorodencad gestacijske dobi 28. do 31. tjedna

131. do 37. tjedna.

H3 — Razvoj RDS-a zastupljeniji je kod prijevremeno rodene novorodencadi koja antenatalno

nisu primila kortikosteroide nego kod novorodencadi kojima je isti primjenjen.
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3. MATERIJALI Il METODE

3.1. Ustroj studije

IstraZivanje je provedeno kao presjecna studija s prigodnim uzorkom.

3.2. Uzorak

IstraZivanje je obuhvatiti svu nedonoS$¢ad rodenu u Klinickoj bolnici Merkur
vremenskom razdoblju od 2013. do 2016. godine. Nedonosc¢ad je podijeljena u tri skupine;
prvu skupinu ¢ine nedonoscad rodena od 22. do 28. tjedna gestacije, drugu skupinu ine

nedonoscad rodena od 28. do 31. tjedna gestacije dok trec¢u skupinu ¢ine nedonosc¢ad rodena



od 31. do 37. tjedna gestacije. Podaci potrebni za istrazivanje su evidentirani u Bolni¢kom

informacijskom sustavu.

3.3. Postupak i instrumentarij

U istrazivanju su koriSteni podaci dviju bolnica. Klinicka bolnica Merkur je primarna
bolnica u kojoj su rodena sva novorodencad ukljuena u istrazivanje. Dodatni podaci su
zatraZeni iz Klinickog bolni¢kog centra Zagreb, Odjela za intenzivno lijecenje novorodencadi.
Klinicki bolni¢ki centar Zagreb je tercijarni referalni centar u koji su premjeStena
novoroden¢ad kojima je dijagnosticiran teski respiratorni distres sindrom. Podaci potrebni za
ovo istrazivanje su prikupljeni iz Bolnickog informacijskog sustava Klini¢ke bolnice Merkur i
Klinickog bolnickog centra Zagreb. Radi se o pouzdanoj bazi podataka gdje se ne otkrivaju
osobni podaci ispitanika te su podaci prikupljeni iz BIS-a (Bolnicki informacijski sustav KB

Merkur i KBC Zagreb), a istraZivanje nema nikakvu Stetnu posljedicu za ispitanike.
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3.4. Statisticka obrada podataka

Za statisti¢ku obradu podataka koristiti ¢e se programski paket STATISTICA 11.0. Za
kategoricke varijable izraCunati e se tablice frekvencije, a za kontinuirane varijable osnovni
statistiCki parametri za svaku pojedinu skupinu (tjedni gestacije). Rezultati e biti prikazani
tablicno. Za potvrdivanje potencijalne razlike izmedu skupina (tjedni gestacije) koristiti ¢e se

hi-kvadrat test. Statisticka znacajnost je svedena na P < 0,05.

3.5. Eticki aspekti istraZivanja

Istrazivanje je niskog rizika te ¢e biti provedeno u skladu sa smjernicama za sigurnost

osoba koje sudjeluju u ovakvim istraZivanjima prema HelsinSkoj deklaraciji. IstraZiva¢ ce



zatraZiti odobrenja etickih povjerenstava ustanova u kojima se prikupljaju podaci (KB Merkur

1 KBC Zagreb).
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4. REZULTATI

4.1. Ucestalost prijevremenih poroda i razvoj RDS-a

U razdoblju od 2013. do 2016. godine od ukupno 6 256 poroda u KB Merkur 460
(7,3%) su bili prijevremeni porodi od cega 28 (0,4%) gestacijske dobi od 22-28 tjedana, 119
(1,9%) gestacijske dobi do 28-31 tjedna 1 313 (5%) gestacijske dobi od 31-37 tjedana. Ako se
promatra ukupni broj u razdoblju od 2013. do 2016. godine ucestalost prijevremeno rodene
djece gestacijske dobi od 22 do 28 tjedana statisticki je znacajno niZza u odnosu na gestacijsku
dob od 28 do 31 tjedna (p=0,0000) te gestacijsku dob od 31 do 37 tjedna (p=0,0000).
Ucestalost prijevremeno rodene djece gestacijske dobi od 28 do 31 tjedna statisticki je

znacajno niza u odnosu na gestacijsku dob od 31 do 37 tjedna (p=0,0000) (Slika 3).



L
L

Prijevremeni porodi (%)
L

2228 28-32 32-37
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Slika 3. Ucestalost prijevremenih poroda u razdoblju od 2013. do 2016. godine obzirom na

gestacijsku dob

Tablica 2 prikazuje ucestalost prijevremeno rodene djece obzirom na gestacijsku dob u
razdoblju od 2013. do 2016. godine. Ucestalost prijevremenih poroda gestacijske dobi od 22
do 28 tjedana kretala se od 0,2% do 0,9% (0,5+0,3%) i bila je statisticki znacajno niZa
(p=0,0000) u odnosu na gestacijsku dob od 28 do 31 tjedna koja se kretala od 1,5% do 2,4%
(1,9+0,4%) te gestacijsku dob od 31 do 37 tjedana koja se kretala od 4,3% do 5,6%
(4,3+0,5%) (p=0,0000).

25
Takoder je potvrdena statistiCki znaCajna razlika u ucestalosti prijevremenih poroda izmedu
gestacijske dobi od 28 do 32 tjedna u odnosu na gestacijsku dob od 31 do 37 tjedana
(p=0,0000). Nije nadena statisticki znacajna razlika za istu gestacijsku dob izmedu razli¢itih

godina.

Tablica 2. Frekvencije i postoci prijevremeno rodene djece obzirom na gestacijsku dob u

razdoblju od 2013. do 2016. godine

Godina Udestalost Gestacijska dob
22-28 28-31 31-37
2013.n92678 % 0,9 1,75,2
2014.n133563 % 0,22,44,3



2015.n 93185 % 0,6 2,05,6
2016.n727 87 % 0,4 1,54,9

Tablica 3 prikazuje osnovne statisti¢ke parametre za navedene Cetiri godine prema gestacijskoj

dobi. U superskriptu su oznacene skupine koje se medusobno statisticki znacajno razlikuju.

Tablica 3. Osnovni statisticki parametri za udio prijevremeno rodene djece u razdoblju od

2013. do 2016. godine prema gestacijskoj dobi

Statisticki parametar 22-28 (1) 28-31 (1) 31-37 (I1)

Gestacijska dob
X 0,5"1 1,945 otSD 0,3 0,4 0,5 Minimum 0,2 1,5 4,3

Maksimum 0,9 2,4 5,6 X-srednja vrijednost; SD-standardna devijacija
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Tablice 4-6 prikazuju frekvencije 1 postotke prijevremeno rodene djece po godinama koji su

razvili ili nisu razvili RDS, a primili su ili nisu primili kortikosteroidnu terapiju (DXM) u

odnosu na ukupni broj rodene djece.

Tablica 4. Frekvencije 1 postoci prijevremeno rodene djece gestacijske dobi od 22 do 28

tjedana
Godina Razvili RSD DXM i primili DXM DXM, a razvili
UCcestalost Primili DXM razvili RDS Nisu primili RDS
Primili Nisu

2013.n02020%00,1300,130
2014.0n02000%00,12000

2015.n43311 % 0,26 0,20 0,20 0,07 0,07 2016.n3 1122 % 0,17 0,07 0,07 0,11
0,11

Tablica 5. Frekvencije 1 postoci prijevremeno rodene djece gestacijske dobi od 28 do 31
tjedana



Godina Razvili RSD DXM, a razvili

DXM i primili DXM
Ucestalost Primili DXM razvili RDS Nisu primili RDS
Primili Nisu

2013.n36131 % 0,20 0,40 0,07 0,20 0,07 2014.n36 3 1 1 % 0,20 0,41 0,20 0,07
0,072015.n126 6 6 6 % 0,79 0,39 0,39 0,39 0,392016.n32211 % 0,17 0,11

0,11 0,06 0,06
27
Tablica 6. Frekvencije i postoci prijevremeno rodene djece gestacijske dobi od 31 do 37
tjedana
Godina Razvili RSD DXM i primili DXM DXM, a razvili
Ucestalost Primili DXM razvili RDS Nisu primili RDS
Primili Nisu

2013.n149330 % 0,27 0,60 0,20 0,20 0

2014.n 129794 % 0,81 0,61 0,47 0,61 0,27 2015.n24 121 % 0,13 0,26 0,07
0,13 0,07 2016.n7 147 6 0 % 0,40 0,80 0,40 0,34 0

Ucestalost novorodencadi s RDS-om je najniZa u gestacijskoj dobi od 22 do 28 tjedna (0,11%),
a povecava se trostruku (0,34%) u gestacijskoj dobi od 28 do 32 tjedna te se neznatno
povecava (0,40%) u u gestacijskoj dobi od 32 do 37 tjedana. Iako je razlika evidentna zbog

malog uzorka nije se pokazala statisticki znacajnom (Tablica 7).

Tablica 7. Frekvencije i postoci prijevremeno rodene djece u razdoblju od 2013. do 2016.

godine
Premjestaj RSD . DXMi . RDS
Gestacijska o primili N primili
dob u drugu Primili DXM razvili DXM, a
bolnicu DXM N, RDS -
Ucestalost Ragvili . Primili . razvili
Nisu Nisu

22-28N 1478543 % 13,33 0,11 0,13 0,08 0,06 0,05 28-31 N 32212011129 %
30,48 0,34 0,32 0,18 0,19 0,14 31-37 N 59 25 36 20 18 5 % 56,19 0,40 0,58 0,32
0,29 0,08
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Iz Tablice 8 je vidljivo da od ukupnog postotka premjestaja u drugu bolnicu izmedu 42%
(gestacijska dob od 31 do 37 tjedana) do 66% (gestacijska dob od 28 do 31 tjedna) otpada na

premjestaje zbog respiratornog distres sindroma.

Tablica 8. Ucestalost novorodencadi po gestacijskoj dobi premjeStene u drugu bolnicu

Premjestaj u Druge bolesti primili DXM Nisu
Gestacijska  grygy Primili DXM . .. oo primili DXM
dob bolnicu Ukupno RDS Nisu i razvili RDS i razvili RDS
22do 28 tjedana (13¢, (50%) 7(50%) 8 (57%)3 (60%)
14 7 5 (43%) 4 (50%)
tjedana (66%) 25 (58%) (34%) 20 (82%) 18  (25%)
28 do 31 32 (42%) 2616‘7 36 (39%)
jedna G159 11 Em"; 12(57%) 9 (50%) 5
31do 37 (2516%) (34%) 34 11 )

Simptome je razvilo izmedu 50% i 57% novorodencadi koji su primili terapiju te izmedu 25%
1 82% njih koji terapiju nisu primili (Slika 4). U gestacijskoj dobi od 22 do 28 tjedana i od 28
do 31 tjedna udio novorodencadi koji je razvio sindrom je veéi u skupini koja nije primila
kortikosteroidnu terapiju, a gestacijskoj dobi od 31 do 37 tjedana udio je dvostruko niZi kod
novorodencadi koja nije primila terapiju. Medutim, razlika izmedu dviju skupina nije bila

statisti¢ki znacajna ni jednu gestacijsku dob.
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Slika 4. Udio novorodencadi po gestacijskoj dobi prema razvoju RDS-a i primjene

kortikosteroida

4.2. Testiranje hipoteza

Glavna hipoteza kojom se pretpostavlja da je ucestalost pojave respiratornog distres
sindroma u prijevremeno rodene djece u Klinickoj bolnici Merkur u vremenskom razdoblju od
2013. do 2016. godine manja od jedne polovine ukupno rodene nedonoScadi se prihvaca
bududi su rezultati pokazali da je od ukupno 460 prijevremenih poroda novorodencadi njih 63

(13,7%) razvilo respiratorni distres sindrom.

Hipoteza 1 kojom se pretpostavlja da se najveci broj prijevremeno rodene novorodenc¢adi rada
iz gestacijske dobi 31. do 37. tjedna, a najmanje iz gestacijske dobi 22. do 28. tjedna se
prihvaca jer su rezultati pokazali da u sve Cetiri promatrane godine ucestalost prijevremeno
rodene djece je najmanja u gestacijskoj dobi od 22 do 28 tjedana (0,2% do 0,9%; 0,5+0,3%), a
najveéa u dobi od 31 do 37 tjedana (4,3% do 5,6%; 4,3+0,5%).

Hipoteza 2 kojom se pretpostavlja da su kortikosteroidi znacajno CeS¢e primjenjivani kod
prijevremeno rodene novorodencadi gestacijske dobi 22. do 28. tjedna u odnosu na
novorodencad gestacijske dobi 28. do 31. tjedna i 31. do 37. tjedna se odbija bududi su
rezultati pokazali da su u gestacijskoj dobi od 22. do 28. tjedna kortikosteroidi primjenjeni u
57%, u gestacijskoj dobi 28. do 31. tjedna u 61%, a u gestacijskoj dobi 31. do 37. tjedna u

57% nedonoscadi.
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Hipoteza 3 kojom se pretpostavlja da je ravoj RDS-a zastupljeniji kod prijevremeno rodene

novorodencadi koja nisu antenatalno primila kortikosteroide nego kod novorodencadi kojima
je isti primjenjen se odbija. Naime, od 0,11% novorodencadi gestacijske dobi od 22 do 28
tjedna koji su razvili RDS, 0,06% njih je primilo kortikosteroidnu terapiju, a 0,05% nije
primilo, a ta razlika u ucestalosti nije se pokazala statistiCki znacajnom. U gestacijskoj dobi od
28 do 31 tjedna simptome je razvilo 0,18% novorodencadi koja je primila kortikosteroidnu
terapiju te 0,14% njih koji nisu primili terapiju, a ni ova razlika u ucestalosti se nije pokazala
statisticki znaCajnom. U gestacijskoj dobi od 32 do 37 tjedna simptome RDS-a je razvilo
0,32% novorodencadi koji su primili kortikosteroidnu terapiju 1 Cetiri puta manje (0,08%) njih

koji je nisu primili, ali ni ova razlika u u€estalosti nije bila statisticki znacajna.
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5. RASPRAVA

Aynalem 1 suradnici navode da iako je respiratorni distres jedan od glavnih uzroka
neonatalnog morbiditeta i mortaliteta diljem svijeta, to je posebno ozbiljan problem za zemlje
poput Etiopije koje imaju znacCajna ograniCenja resursa. Autori su proveli institucijsku
retrospektivna studija pradenja s ukljucenih 571 novorodencadi od sije¢nja 2013. do oZujka
2018. godine, a rezultati su pokazali da je udio novorodencadi s respiratornim distresom medu
onima koji su primljeni u jedinicu neonatalne intenzivne njege Specijalizirane bolnice Black

Lion bio je 42,9%. Stopa incidencije bila je 8,1/100. Znacajni prediktori respiratornog distresa



u novorodencadi ukljucivali su muski spol, rodenje carskim rezom, dijabetes melitus majke,

prijevremeni porod 1 Apgar rezultat manji od 7 (13).

Saboute i suradnici navode da je RDS najces¢i uzrok neonatalnog morbiditeta i mortaliteta
nedonosc¢adi. Proveli su istraZivanje s ciljem utvrdivanja ucestalost RDS-a medu 3 skupine
nedonoscadi i vrijednost nekih povezanih ¢imbenika. Tijekom prolje¢a 2011. provedeno je
presjecno, deskriptivno analiticko istraZzivanje na odjelu neonatalne jedinice intenzivnog
lijeCenja bolnice Akbarabadi (Teheran-Iran). Podaci o novorodencadi prikupljeni su i
procijenjeni koriStenjem njihove bolnicke medicinske dokumentacije. Sedamdeset 1 troje
nedonoscadi s gestacijskom dobi < 34 tjedna hospitalizirano je na intenzivnoj njezi. Svi
sudionici bili su podijeljeni u 3 skupine: izrazito prijevremeno rodeno (<28 tjedana), vrlo
prijevremeno rodena (28 do <32 tjedna) i umjereno prijevremeno rodena (32 do 34 tjedna)
nedonoscad. Ucestalost RDS-a 1 neki povezani ¢imbenici usporedeni su izmedu 3 skupine.
Rezultati su pokazali da je RDS uocen u 65,6% svih sudionika, no ucestalost RDS-a nije bila
razli¢ita izmedu tri skupine. Nadena je obrnuta korelacija izmedu gestacijske dobi 1 stope
mortaliteta (p=0,05). Sto se ti¢e primjene kortikosteroida prije rodenja, ovaj je interval bio
znaCajno dulji u Zive novorodencadi u odnosu na umrlu dojencad (p < 0,05). Autori su
zakljucili da je RDS cest u nedonoscadi s gestacijskom dobi < 32 tjedna, a vrijeme primjene

kortikosteroida prije rodenja moZe znacajno utjecati na neonatalni mortalitet (28).

Noutakdie Tochie i suradnici navode da je RDS glavni uzrok neonatalnog morbiditeta i
mortaliteta u zemljama u razvoju. Rano otkrivanje njegovih ¢imbenika rizika i rano lijeCenje
njegovih etiologija glavni su izazovi. Cilj njihova istraZivanja je bio utvrditi prevalenciju,
prediktore, etiologiju 1 ishod RDS-a u tercijarnom zdravstvenom centru u Kamerunu.
Analizirali su bolni¢cku dokumentaciju sve novorodencadi hospitalizirane u Neonatalnu
jedinicu
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Opce bolnice Douala od 1. sije¢nja 2011. do 28. veljace 2013. godine. Rezultati su pokazali da
je ucestalost RDS-a bila 47,5% od 703 proucavane novorodencadi. Akutni fetalni distres,
porodaj elektivnim carskim rezom, APGAR rezultat < 7 u 1. minuti, nedono§c¢ad, muski spol i
makrosomija bili su neovisni prediktori RDS-a. Glavne etiologije bile su neonatalne infekcije
(31%) 1 prolazna tahipneja novorodencadi (25%). Stopa neonatalne smrtnosti bila je 24,5%,

uglavnom povezana s neonatalnom sepsom i boleS¢u hijalinih membrana (29).

Helji¢ i suradnice su provele istraZivanje s ciljem utvrdivanja u¢inka primjene antenatalnih



kortikosteroida i nadoknade surfaktanta na teZinu i ucestalost RDS-a u kohorti nedonosc¢adi
rodene u Sarajevu, Bosna i1 Hercegovina, od 2005. do 2007. godine. Kohorta se sastojala od
172 nedonoscadi s procijenjenom gestacijskom dobi izmedu 26 i 34 tjedna. Od ukupnog broja
nedonoscadi, 80 ih je antenatalno lije€eno kortikosteroidima (jedan ciklus deksametazona), a
92/172 nije. Nije bilo statisticke razlike (p>0,5) u prosje¢noj gestacijskoj dobi (31,2 prema
31,0 GW) i omjeru muskaraca i Zena izmedu ispitivanih skupina; u obje skupine bilo je
znacajno vise muskih bolesnika (p<0,05). Ucestalost RDS-a bila je znacajno niZa u skupini
koja je primala kortikosteroide (24/80) u odnosu na kontrolnu skupinu (54/92) (p<0,001).
Teski RDS bio je znacajno (p<0,01) ucestaliji u kontrolnoj skupini 34/53 (62,96%) nego u
skupini koja je primala kortikosteroide 6/24 (25,0%). Govedi surfaktant (Survanta) primjenjen
je kao terapija spasa u 78 nedonoscadi s klinickim i radioloskim znakovima RDS-a kojima su
bili potrebni Fi02>0,40 i mehani¢ka ventilacija. Autori navode da je rana primjena
surfaktanta unutar Sest sati nakon rodenja uinkovita u smanjenju smrtnosti nego kasnija
primjena surfaktanta (p<0,005) 1 potvrdili su ucinkovitost antenatalnog lijeCenja
kortikosteroidima i ranog lijeCenja surfaktantima u kohorti nedonoscadi rodene u Sarajevu

(30).
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6. ZAKLJUCAK

Analizom rezultata moguce je izvesti sljedece zakljucke:

1. U razdoblju od 2013. do 2016. godine od ukupno 6 256 poroda u KB Merkur 7,3%



otpada na prijevremene porode.

2. Ucestalost prijevremeno rodene djece gestacijske do 28 tjedana statisticki je znacajno
niZza u odnosu na gestacijsku dob od 28 do 32 tjedna te gestacijsku dob od 32 do 37
tjedna.

3. Od ukupnog broja prijevremenih poroda 13,7% novorodencadi je razvilo respiratorni
distres sindrom.

4. U gestacijskoj dobi <32 tjedna ucestalost RDS-a je veca kod novorodencadi koja nije
primila kortikosteroidnu terapiju dok je u gestacijskoj dobi od 32 do 37 tjedana udio
dvostruko nizi kod novorodencadi koja nije primila terapiju. Medutim, ta razlika

izmedu dviju skupina nije bila statisticki znacajna za nijednu gestacijsku dob.
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