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SAZETAK

Bol je subjektivno, individualno iskustvo te je neizbjezni dio poroda. Obezboljenje poroda se
postize s nefarmakoloskim i farmakoloskim metodama. U danasnjoj anesteziji najpopularnija
farmakoloska metoda ublazenja boli tijekom poroda je epiduralna analgezija. Postojanjem
kontraindikacija za epiduralnu analgeziju, bol se tijekom poroda mozZe tretirati sustavnom
primjenom analgetika.

Cilj istrazivanja bio je analizirati ukupnu primjene opioidnih analgetika tijekom poroda u
rodilja koje na Klinici za ginekologiju i porodnistvo Klinickog bolnickog centra (KBC)
Rijeka u razdoblju od 1. sije¢nja 2018. do 31. prosinca 2022. te istraziti da li upotreba opioida
tijekom poroda bila veca u prvorotki ili viSerotki.

U ovo istrazivanje ukljuene su sve rodilje koje su boravile na Klinici za ginekologiju i
porodnistvo KBC Rijeka u petogodiSnjem periodu. Analizirana je uporaba opioidnih
analgetika i paritet. Statisticka analiza je ukljucivala deskriptivnu statistiku i testove s razinom
znacajnosti p < 0,05.

Rezultati pokazuju smanjenu primjenu opioidnih analgetika tijekom poroda u mjerenom
petogodiSnjem razdoblju, pri ¢emu je najveca uporaba zabiljezena u 2018.godini (2,02%), a
najmanja u 2021.godini (0,72%). Rezultat istrazivanja je 1 da prvorotke imaju veci postotak
koriStenja opioidnih analgetika (67,4%) u odnosu na viSerotkinje (32,6%).

Zakljucak: Na Klinici za ginekologiju i porodnistvo KBC Rijeka odabir sustavne primjene
opioidnih analgetika tijekom poroda je nizak te ukazuje na povecanu sklonost drugim
metodama ublazavanja boli tijekom poroda. U buducnosti je potrebno jo§ vise istraziti

sustavnu primjenu opioidnih analgetika.

Kljucne rijeci: opioidni analgetici, porod, rodilja



SUMMARY

Pain is a subjective, individual experience and is an inevitable part of childbirth. Disability of
childbirth is achieved with non-pharmacological and pharmacological methods. In today's
anesthesia, the most popular pharmacological method of treatment pain during childbirth is
epidural analgesia. With the existence of contraindications to epidural analgesia, pain during
childbirth can be treated with the systematic use of analgesics.

The aim of the study was to analyze the overall use of opioid analgesics during childbirth in
mothers at the Clinic for Gynecology and Obstetrics of the Clinical Hospital Center (KBC)
Rijeka in the period from January 1, 2018 to December 31, 2022, and to investigate whether
the use of opioids during childbirth was higher in first-born or multi-breasted. This study
included all mothers who stayed at the Clinic for Gynecology and Obstetrics, Clinical
Hospital Centre Rijeka at this time. The following data were analyzed: the use of opioid
analgesics and parity. Statistical analysis included descriptive statistics and tests with a
statistical significance p < 0,05.

The results show a decrease in the use of opioid analgesics during childbirth in a measured
five-year period, with the highest use recorded in 2018 (2.02%) and the lowest in 2021
(0.72%). The result of the research is that first-born women have a higher percentage of
opioid analgesic use (67.4%) compared to multi-horned women (32.6%).

Conclusion: At the Department of Gynecology and Obstetrics, Clinical Hospital Centre
Rijeka, the selection of systematic use of opioid analgesics during childbirth is low and
indicates an increased tendency to other methods of pain relief during childbirth. In the future,
it is necessary to investigate even more the systematic use of opioid analgesics.

Key words: childbirth, opioid analgesics, women in labour



1. UvOD

Definicija prema Svjetskom udruzenju za bol glasi: ,,Bol je neugodno osjetno i emocionalno
iskustvo povezano s postoje¢im ili potencijalnim oStecenjem tkiva i naruSavanja integriteta
organizma“ (1).

Prema trajanju moze biti akutna i kroni¢na bol, etioloski podjela na malignu i nemalignu bol
te prema patofiziologiji mjesta gdje nastaje nociceptivna i neuropatska bol (2).

Nastanak akutne boli dolazi kada se aktiviraju nociceptora na mjestu oStec¢enja tkiva. NajceSce
pojava kao oStecenje tkiva budu razne upale, ozljede, bol tijekom poroda. Uloga akutne boli
je dati signal da postoji ostecenje tkiva u tijelu te pokusati pokreniti organizam da napravi
polozaj, reakciju u kojem vlastiti organizam ne tolerira daljnja oSte¢enja. Pojava je odjedanput
i traje najces¢e oko 3 mjeseca. Jakost akutne boli ne pojavljuje se isto kao i u periodu
djelovanja. Bol bude jaka na pocetku intenziteta te se intenzitet boli smanjuje kako traje
podrazaj (3, 4).

Sekundarne promjene uzrokuju nastanak kroni¢ne boli, zbog trajanja patoloskih stanja u
pronalasku i obradi ne mora znaciti da je rije¢ o ozljedi ili bolesti. Prisutnost kroni¢nih boli je
do 6 mjeseci i viSe. Najcesce je znak da je rijeC o postojanju kroni¢ne bolesti. Postojanjem
dugotrajnosti 1 intenziteta dozivljene boli znacajno utjeCe na kvalitetu Zivota pacijenta.
Sljedeca podjela nam otkriva moguénost da je bol karcinomskog karaktera ili nemaligna
kroni¢na bol (5).

Prema mehanizmu nastanka bol postoji kao organska bol, gdje postoji vidljivo oStec¢enje
organa praceno snazim subjektivnim dozivljajem, 1 psihogena bol koja nema organsku
podlogu, ali moze dovesti do oSte¢enja organa (tenzijska glavobolja, vrijed zeluca 1 sl.)
Neurogena (neuropatska) bol nastaje kao rezultat ili oSte¢enje zivca koji uvijek registriraju bol
ili ozljede dijela Ziv€anog sustava koji prenosi signale boli. Takva bol nema neku zaStitnu
ulogu i treba se na vrijeme prepoznati i tretirati. Fenomena boli nam daje mogucnost da
postoji razli¢itost osobnih dozivljaja boli koja varira nemoguénosti dozivljaja boli i spontane

pojave bola bez poznatog uzroc¢nika (5).



1.1 Fiziologija boli i put prijenosa bolnih signala

Bol je viSestruko iskustvo 1 po€inje specijaliziranim osjetilnim receptorima koji se nazivaju
nociceptori. Nociceptori su rasporedeni po cijelom tijelu, osobito u podrucjima sklonim
ozljedama i igraju klju¢nu ulogu u upozoravanju tijela na potencijalne prijetnje. Bol je zaStitni
mehanizam koji pomaZze sprijeciti daljnju Stetu izazivanjem reakcije (6).

Put prijenosa boli pocinje podraZivanjem nociceptora. Oni nisu ujednaceni u svojim
funkcijama ili osjetljivosti. Postoje Cetiri osnovna procesa u mehanizmu nastanka boli:
transdukcija, prijenos, percepcija i modulacija (slika 1). Proces transdukcije (pretvorbe)
djeluje da nociceptori registriraju bolne podrazaje (mehanicke, termicke ili kemijske) koji se
pretvaraju u akcijski potencijal. Tijekom oSte¢enja tkiva u blizini nociceptora nastaju ili se
oslobadaju algogene tvari. Djelovanje algogenih tvari utjeCe na njihovo aktiviranje ili se
snizava prag podrazljivosti doZivljenog podrazaja. Transmisija (prijenos) je proces kojim se
provodi zivéani impuls pod utjecajem A-deltinim tankim mijeliziraju¢im vlaknima i C
debljim nemijeliziraju¢im vlaknima do drugih transdukcijskih neurona u kraljeznickoj
mozdini i tako se podrazaj prijenosi ascendentno do subkortikalnim centrima do tre¢eg reda
kortikalnih centra. Modulacijom (obradom) se obraduje i pretvaraju podaci postojanja boli.
Modulacijom podrazaj boli se registrira na centru kao izrazeniji, periferno je slabiji ili
descendentnom inhibicijom postaje slab (6). Modulacije bolnog podrazaja se najcesce
odvijaju u straznjem rogu kraljeznicke mozdine. Pojava centralne senzibilizacije i

descedentne inhibicije. Djelovanjem beta-endorfina, dinorfina, leukotriena, noradrenalina i
hormona sre¢e dogada se sami proces descedentne inhibicije. Modulacijom dozivljenog
signala moguca je pojava patologije promjena koje mogu se pojaviti dezinhibicija, strukturna
reorganizacija, hiperalgezija i alodinija. Percepcija odnosno dozivljavanje boli je proces u
kojem se Ziv€ani putovi projektiraju prijenosa podrazaja prema mozdanoj kori te su vazne da
se odrzava svijesti o kvaliteti, lokalizaciji 1 intenzitetu boli. Bolni signali potom vrSe proces

analiziranja u somatosenzornom dijelu mozdane kore, te se svjesno stjece doZivljaj boli (7).
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Slika 1. Prijenos boli
Izvor: Susti¢ A, Sotosek Tokmadzi¢ V i sur. Priru¢nik iz anesteziologije, reanimatologije i
intenzivne medicine za studente preddiplomskih, diplomskih i stru¢nih studija. Rijeka:

Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci; 2014., str.71
2. BOL U PORODU

Bol je neugodan osjecaj koji pojedinac dozivljava i prenosi na svoj individualni nacin. (1). U
kontekstu poroda, bol nije povezana s patologijom, vec¢ je fizioloska pojava. Rodilje dozivljaj
boli tijekom poroda opisuju kao jaku ili nepodnosljivu (8). Utjecaj na dozivljaj boli tijekom
poroda imaju brojni ¢imbenici: psiholoski, socio-kulturoloSki, neurokognitivni, ranija bolna

iskustva, okolina, osjecaji (9).
2.1. Periferni putevi boli u porodu

Bol potjece iz razlicitih mjesta kako proces poroda napreduje. Porod se moze podijeliti u tri

faze: prva faza od pocetka otvaranja cerviksa do posve otvorenih 10 cm; druga faza od pune
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dilatacije vrata maternice do poroda djeteta te trea faza od poroda djeteta do poroda
posteljice. Tijekom faze dilatacije uS¢a maternice (prva faza), prevladava visceralna bol, to je
nociceptivni podraZaji koji proizlazi iz mehanickog rastezanja donjeg segmenta maternice 1
dilatacije vrata maternice. Postojanjem mehanoreceptora visokog praga u miometriju, djeluje
na nociceptivne podrazaje kao odgovor na kontrakcije maternice, osobito u dugim,
dugotrajnim porodajima. Sve veci intenzitet boli koji se obi¢no primjecuje s napredovanje
dilatacije moZze se djelomicno pripisati do smanjenog praga aktivacije u mehanoreceptorima i
na stimulaciju kemoreceptora koju proizvodi ponovljena stimulacija kontrakcija maternice.
Postoje¢i nociceptivni podrazaji faze dilatacije djeluju tako da prenose podrazaj na ganglije
korijena straznjeg zivca pri T10 do L1 (slika 2). Sli¢no drugim vrstama visceralne boli,
porodna bol se moze progresivno odnositi na trbusnu stijenku, lumbosakralnu regiju, ilija¢ne
grbove, glutealna podrucja 1 bedra. Iako gotovo sve rodilje osjecaju bol u donjem dijelu
trbuha tijekom kontrakcija, 15% do 74% takoder moze osjetiti bol u donjem dijelu leda
povezanu s kontrakcijom koja je za neke kontinuirana, ¢ak i izmedu kontrakcija. Neke rodilje
dozivljavaju vrlo raSireno i difuzno osjecaji boli, dok drugi mogu osjetiti vrlo lokaliziranu bol
u odredenim, dobro definiranim podrucjima. Kako porod napreduje (kasna prva faza i druga
faza), somatska bol je prisutna od rastezanja i vuce na zdjelicu koja okruzuje vaginalni svod i
od rastezanja dna zdjelice 1 perineuma. Lokalizirani podrazaji se prenose pudendalnim zivcem

i Sire se u lednu mozdinu na razini od S2 do S4 (slika 2) (10).



Slika 2. Periferni putevi boli u porodu
Izvor: Clark V, Van de Velde M, Fernando R. Oxford Textbook of Obstetric Anaesthesia.
Oxford, United Kingdom: Oxford University Press; 2016., str. 202.

Sve ve¢i intenzitet boli koji se obi¢no primjecuje u porodaju je mogu¢ zbog smanjenog praga
aktivacije u mehanoreceptorima i stimulaciji kemoreceptora koju proizvode ponovljene
kontrakcije maternice. Ovaj proces o senzibilizaciji perifernih nociceptora dogada se putem
upalnih proizvoda koji se oslobadaju iz miocita maternice tijekom porodaja te u procesu

dilatacije vrata maternice (10).

2.2. Utjecaj porodajnih bolova na majku i dijete

Bol je subjektivno, individualno iskustvo koje rodilje ne mogu tako lako opisati. Bol tijekom
poroda nije zivotno ugrozavaju¢a, medutim u nekih rodilja moZze uzrokovati pojavu straha i
anksioznosti, osobito kod prvorotki. Istrazivanja do sada provedena su se bazirali na
traumati¢ne vrste poroda, medutim ponekad rodilji moze biti prihvatljiva pojava boli tijekom
poroda, drugoj rodilji ¢e stvoriti traumati¢no zivotno iskustvo. Ne tretirana bol tijekom poroda
mozZe znacajno utjecati na mentalno zdravlje rodilje, koja moZzZe rezultirati pojavom

postnatalne depresije i posttraumatskog stresnog poremecaja (11).



Porodajna bol djeluje na opce stanje rodilje koje se odrazava kod kardiovaskularnog sustava
(hipertenzija, tahikardija), respiracijskog sustava (hiperventilacija, respiracijska alkaloza), a
kod djeteta se odrazava na acido-bazni status. Hiperventilacija tijekom poroda je Cesta 1 moze
dovesti do hipokapnije i respiracijske alkaloze. Duboka hipokapnija moZe smanjiti podrazaje
centra za disanje izmedu kontrakcija koji dovodi do hipoksije, vrtoglavice i gubitka svijesti.
Alkaloza majke uzrokuje smanjenje krvotoka placente zbog uteroplacentalne vazokonstrikcije
1 otezava prijenos kisika u fetalnu cirkulaciju koja dolazi do pomicanja disocijacijske krivulje
hemoglobina ulijevo (Haldaneov ucinak). Porastom simpaticke aktivnosti zbog dozivljaja
boli, dolazi do povecanja sréanog izbacaja i1 hipertenzije. Pojava i postojeca hipertenzija
predstavlja ozbiljan oprez kod skrbi za rodilju s preegzistentnim sréanim bolestima ili
preeklampsijom.

Neuroendokrini odgovor na bol 1 stres (povecano izluc¢ivanje kateholamina iz majke) moze
uzrokovati vazokonstrikciju 1 smanjenu perfuziju posteljice $to rezultira pojavom smanjene
oksigenacije fetusa, fetalnu acidozu i fetalnu bradikardiju. Utjecaj je primjecen kod
odgodenog praznjenja i povecanog lucenja kiseline (12).

Paritet ima utjecaj na jacinu i duzinu trajanja porodne boli. Kod viSerotki cerviks se pocinje
smeksSavati prije nego li porodaj zapo¢ne i smanjeno osjetljiv od cerkvisa prvorotki (12).
Dokazano je da kontrakcije maternice u ranijim fazama poroda budu jace kod prvorotki, dok
kod viserotki je obrnuta situacija kako se porod odvija.

Fizicka komponenta ima ulogu u intenzitetu boli. Viserotke koje imaju veéi indeks tjelesne
mase te je procjena da je dijete vece tjelesne mase imaju dozivljaj intenzivnije boli (14).
Prvorotke imaju intenzitet boli koji je s omjerom njihove mase i visine, rodilje koje imaju
vecu tjelesnu tezinu po jedinici visine osjecaju intenzivniju bol (13). Oc¢ekivanje je da ¢e kod

starijih prvorotki sam porod biti duzi i bolniji u odnosu na mlade prvorotke (14).

2.3. Metode obezboljavanja poroda

Porodajna bol se moze ublaziti nefarmakoloskim i farmakoloskim metodama (slika 3).
Nefarmakoloske metode ublazavanja boli tijekom poroda ukljucuju vjezbe disanja, masazu,
hidroterapiju, akupunkturu, psiholosku podrSku, transkutanu elektrostimulaciju (TENS),
aromaterapiju, jogu (15). Nefarmakoloske metode su izbor kod rodilja kojima je
kontraindicirana farmakoloSka analgezija, nije dostupna ili je ne Zele. Kad god je to moguce i
izvedivo te bi se mogucnosti uvijek trebale nuditi Zenama, osim ako ne postoji posebna
naznaka da se to ne preporucuje. Tehnike komplementarne i alternativne medicine postaju sve

popularnije medu pojedincima diljem svijeta, posebno medu zenama reproduktcijske dobi.
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Prednost takvih tehnika je u tome S§to se mogu poducavati Zenama kroz predavanja,
internetske medije i, nakon toga, uéiniti §iroko dostupnima ve¢em broju ljudi. Cesto (ali ne
uvijek) su niske ucinkovitosti , jako jednostavni za provedbu, ali vazno je ne odbaciti
potencijalne nuspojave i rizike koji mogu proizaci iz nepravilne primjene nekih tehnika.
Farmakoloske metode podrazumijevaju primjenu razlicitih analgetika tijekom poroda. Postoje
mnoge farmakoloSke metode analgezije dostupne rodiljama. Oni ovise o mnogim
¢imbenicima. Povijest bolesti Zene, stadij poroda i/ili opstetricki ¢imbenici mogu biti
kontraindicirani u primjeni nekih lijekova, dok ¢e mjesto poroda i stru¢nost osoblja odrediti
koje su metode dostupne za sigurnu primjenu. Radaone s 24-satnim dezurstvom anesteziologa
mogu pruziti najveci raspon analgetskih opcija. Medutim, unato¢ tome Zenama se ne mogu
jam¢iti napredne tehnike ako postoji prekomjerna potraznja ili ograni¢enja osoblja. Analgetici
se mogu primijeniti sustavno ili regionalno. Pod regionalna analgezija se podrazumijeva
neuroaksijalne i periferne metode analgezije (16). Neuraksijalna anestezija podrazumijeva
centralnu regionalnu anesteziju poznatiju kao epiduralna analgezija (primjenom analgetika i
anestetika u podruc¢je spinalnog kanala), spinalnu ili subarahnoidnu odnosno intratekalnu
analgetik i anestetik primjenjuju u likvorski prostor) te kombinirana spinalna-epiduralna
anestezija. Periferna regionalna analgezija podrazumijeva pudendalni i paracervikalni blok.
Inhalacijski analgetici, najpoznatiji duSikov oksidul omogucuje samoprimjenu analgezije od
strane rodilje i moze se koristiti na zahtjev, kontinuirano ili povremeno. Sustavna primjena
analgetika podrazumijeva primjenu opioida ili ne-opioida (17).

U suvremenoj radaonici najpopularnija farmakoloska metoda tretiranja boli tijekom poroda je
epiduralna analgezija. Medutim, ponekad primjena epiduralne analgezije nije moguca zbog
nedostatka osoblja, Zelje rodilje za drugacijem lijeCenjem boli tijekom poroda farmakoloSkim
metodama, postojanjem kontraindikacije za njezinu primjenu.

Postojanjem kontraindikacija za epiduralnu analgeziju, bol se tijekom poroda najcesce lijeci
sustavnom primjenom analgetika (18). Za sustavnu primjenu analgetika u obstetriciji se

najcesce koriste opioidni analgetici.



OPCLE ANALGETIKA

L FARMAKOLOSKE METODE
METODE

KOMPLEMENTARNE/
ALTERMATIVME MEREGIONALMNA

METODE ANALGEZIJA

INHALACHSKA - SUSTAVNA SPINALNA | EPIDURALNA

duiikov oksidul ANALGEZLIA
MNE-OPIOIDI COPICIDI

Slika 3. Klasifikacija opcija analgezije tijekom poroda

REGIONALNA
ANALGEZIIA

(*CSE: engl. combined spinal and epidural anaesthesia - kombinacija spinalne i epiduralne
analgezije , PCEA: engl. patient-controlled epidural analgesia- u kontroli pacijenta primjena
epiduralne analgezije )

3. OPIOIDI

Opioidi su sintetski dobiveni spojevi koji se vezu na opioidne receptore i tako ostvaruju svoj
analgetski uc¢inak. Opioidi imaju dugu povijest koriStenja tisu¢ama godina. Raylika 3400
godine prije nase ere uzgajao se mak iz kojeg se dobivao opijum. Dokaz o koriStenju za
lijecenje boli je papirus iz drevnog Egipta. U anti¢koj Grckoj 1 Rimskom carstvu su dokazali
da lije¢i bol i izaziva euforiju. Dobiveno ime morfij je po bogu sna. Morfij je izoliran od
strane njemackog farmakologa Saturnera 1804 godine (6).

Razlika u opijatima i opioidima je da su opijati tvari dobivene iz opijuma, (lat. Papaver
somniferum). U opijatne analgetike pripada morfin i derivati morfija, (papaverin, kodein,
tebain). Opioidi su sintetskim putem nastali lijekovi (petidin, pentazocin, tramadol, metadon,
fentanil, alfentanil, remifentanil). Pojam ,0pioid*“ podrazumijeva lijekove koji imaju
djelovanje sli¢no kao i morfin te se moze antagonizirati naloksonom (19). Njihova primjena je
po uobicajenim protokolima, uz dobro poznavanje farmakodinamike i farmakokinetike te je

nemoguca zloupotreba opioida u klini¢koj praksi.



U sirokoj su primjeni i mogu se primijeniti parenteralno, enteralno, transkutano, rektalno ili u
obliku spreja (6). Potrebno je da oralna doza bude tri puta veca kada je primjenjena
parenteralnim putem. Parenteralnim putem je moguce intravenski, intramuskularno i
subkutano. Metodom pacijent koji kontrolira anasteziju se moze supkutanim putem i to je
najcesce primjer kod palijativnih pacijenta. Moguénosti primjene opioida je neuroaksijalnim
putem (epiduralno, intratekalno i intraventrikularno). Primjena manjih doze opioida koji
nakon primjene imaju produzeno djelovanje te minimalne nezeljene nuspojave. Opioidi
neuroaksijalnim putem primjenjuju uglavnom poslijeoperacijski, kao sto je slucaj sa carskim
rezom, a jako rijetko za tretiranje boli tijekom poroda. Rektalna i oralna doza imaju sli¢no
djelovanje. Transdermalnim putem, dogada se pasivna difuzija lijeka preko koze. Fentanil se
najvise primjenjuje transdermalnim putem. Potrebno je svaka 72 sata promjeniti naljepak.
Primjenjiva je kod kroni¢ne, maligne boli. Moguénost primjene lijeka je nacinom
transmukozno-bukalno, nazalno ili gingivalno. Utjecaj lijeka nakon prvoga prolaska jetrom
moze biti odgodena reakcija, ali ipak moguénost brzog uc¢inka nije isklju¢ena (20).
Nacin primjene u obliku kontinuirane intravenske analgezije, analgezija koju kontrolira
pacijent (PCA) je sve vise zastupljen i pokazalo se najdjelotvornija metoda sustavnog
lijeCenja boli u porodu. Pacijentu je prilagodena doza lijeka uz nemogucnost predoziranja tzv.
lockout intervala koji u zadanom vremenskog intervalu mora proci izmedu aplikacije dviju
dozi analgetika (6).
Opioidni analgetici imaju djelovanje kao i kod endogenih opioidnih peptida gdje pripadaju
endorfini, enkefalini i dinorfini (21).
Prema kemijskoj strukturi opioidi se mogu podijeliti na:

1. fenantrene - posjeduju strukturu karakteristi¢nu za opioide. Primjer su morfij, kodein,

hidomorfon, oksikodon;

2. benzomorfane — pentazocin;

3. fenilpiperidine — fentanil, alfentanil, sufentanil, meperidin, remifentanil

4. difenilheptane — metadon (6).
Uc¢inkom vezivanja na receptore, opioidi imaju podjelu na agoniste (morfij, fentanil),
djelomicne agoniste (buprenorfin, pentazocin) i antagoniste (nalokson). Srednji do visokim
afinitetom je moguce spajanje na receptore agonista, u upotrebi odgovarajucoj dozi mogu
dovesti maksimalnoga ucinka. Djelomi¢nim agonistima je spajanje receptorima visokim
afinitetom, ne aktiviraju se potpuno kada se primjenjuju manje doze te je moguce da ucinak
raste do toc¢ke u kojoj kada se poveca doza nema nekog analgetskoga ucinka ili ga umanjuje.

Antagonisti se spajaju na receptore visokim afinitetom i izbacuju agoniste s receptora.



Opioidi su takoder podijeljeni na slabije 1 jace. Slabi opioidi (tramadol, kodein, dihidrokodein,
hidrokodon, oksikodon) se upotrebljavaju samo kod umjerenog bola jer imaju maksimalno
preporucenu dozu primjene, nakon koje su Stetni ucinci izraZeniji od Zeljenog analgetskog
ucinka. Pod jake opioide spadaju: morfin, metadon, oksikodon, hidromorfin, fentanil,
buprenorfin koji djeluju kod srednje jakog do jakog bolog podrazaja (19).

Apsorbcija opioida kada ih se primjeni subkutano, intramuskularno ili oralnim putem je
dobra. Prvi prolaz ima ucinak takav da oralne doze opioida bi trebale biti vece za razliku od

primjene kod parenteralnog nac¢ina (sa Zeljom postizanja istog ucinka).

3.1 .Opioidni receptori

Opioidne receptore pronalazimo u mozgu, lednoj mozdini i perifernim nociceptorima.
Endogeni opioidi djeluju na mjestima opioidnih receptora. Endogeni opioidi u organizmu
djeluju kao neurotrasmiteri, reguliraju lucenje hormona, termoregulaciji i kontroli funkcije
sr¢anozilnog sustava. Nakon dozivljenog bolnog podrazaja u srediSnjem zivéanom sustavu se
izluuju endogeni opioidi. Opioidni receptori spadaju u skupinu receptora koji su spregnutih s
G-proteinima. Presinapticki i postsinaptic¢ki se nalaze te imaju utjecaj da presinapticki zatvore
kalcijeve kanale koje ovise o naponima i smanjenju otpuStanja neurotransmitera (npr.
glutamata, acetilkolina), te postsinapti¢ki djeluju na otvaranje kalijeve kanale 1
hiperpolariziraju neurone. Distribuirani su razliito u srediSnjem ziv€anom sustavu i imaju
razli€iti utjecaj (6).

Opioidni analgetici djeluju kao agonisti ili djelomi¢ni agonisti opioidnih receptora. U
klinickoj upotrebi najcesce opioidi imaju kao ciljano mjesto djelovanja p receptore, jer
vezanjem tih receptora se uzrokuje njihova aktivacija i analgezija. Sredi$nji Ziv¢ani sustavu
ima opioidni receptori koji se pronalaze u lednim rogovima ledne mozdine, u hipotalamusu,
amigdalama, oto¢nom korteksu. U centru imaju mjesto gdje se prenose nociceptorskim
aferentnih vlaknima, ali u manjoj koli¢ini nego $to ih ima u sredi$njem ziv€anom sustavu.
Nakon sto se sustavno primjene opioidi, postizanje analgetskog ucinka inhibicijom dolaznog
prijenosa nociceptivnih informacija iz dorzalnih rogova ledne mozdine u mozak 1
aktiviranjem neprikladnog sustava kontroliranja boli iz srednjeg mozga kroz medulu u ledne
rogove ledne mozdine. Opioidi tako zatvaraju takozvana "vrata boli" na razini primarne
sinapse u lednoj mozdini (6).

Osim antinociceptivnog ucinka, opioidi takoder smanjuju afektivnu komponentu boli. Uzrok
boli je i dalje prisutan, ali kod pacijenta je smanjen strah i osje¢aj panike zbog dozivljenog

bola. Analgezijom se ne postiZze izostatanak svijesti , iako se Cesto javlja osjecaj pospanosti
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(19).

Opijati 1 opidodi se veza za svoje receptore i ostraruju svoje ucinke. Opioidni receptori
(OPR) su p (mi ili OPR3 ), k (kapa ili OPR2) , d (delta ili OPR1 ). Putem mi (p) ili OPR1
receptora ostvaruje se supraspinalna analgezija, zatim pojava respiracijske depresije, mioze,
mucnine 1 povracanje, euforije, psihicke i fizicke ovisnost 1 hipomotilitet crijeva. Kapa (k) ili
OPR2 receptorima postize se spinalna i visceralna analgezija. Delta (5) ili OPR3 pojacavaju
aktivnost | receptora, te time 1 postizanje supraspinalne i spinalne analgezije. Mi () receptori
(agonist morfij) se nalaze u produzenoj mozdini i medijalnoj regiji talamusa. Postoje dvije
podvrste mi receptora: pul i p2. Putem pl receptora ostvaruje se supraspinalna analgezija,
euforija 1 osjecaj spokoja, a putem p2 receptora respiracijska depresija, svrbez, oslobadanje
prolaktina, fizicka i psihi¢ka ovisnost i sedacija. Kapa (k) receptori (agonist ketociklazocin)
nalaze se u diencefalonu, produzenoj i lednoj mozdini. Formulira se spinalna i visceralna
analgezija, uz smanjen utjecaj na pojavu respiracijske depresije, sedacije 1 disforije. Delta ()
receptori (agonist enkefalin) pojacavaju djelovanje p receptora za uspjeSnu supraspinalnu i
spinalnu analgeziju (6).

Svaki se opijatni receptor sastoji od izvanstanicnoga N-zavrSetka, 7 transmembranskih
pojedinica svinutth u obliku uzvojnice, 3 izvanstanicne i 3 unutarstani¢ne petlje, 1
unutarstani¢noga C-zavrSetka. Izvanstani¢ni dio opioidnoga receptora odreduju specifi¢nost
receptora, a unutarstani¢ni dio je spregnut s G proteinom. Aktivacijom opioidnih receptora
otvaraju se natrijski kanali i dolazi do slanja signala u stanicu i inhibicije enzima adenilat
ciklaze. Time se smanjuje koncentracija ciklickoga adenozin trifosfata (cAMP-a) kao drugoga
glasnika, dolazi do aktivacije enzima protein kinaze i fosforilacije proteina (kratkotrajni
ucinak) kao 1 transkripcije gena (dugotrajni ucinak). Aktivacija presinaptickih opijatnih
receptora neizravno inhibira o naponu ovisne kalcijske kanale, ¢ime se smanjuje koncentracija

CAMP-a i oslobadanje neurotransmitera iz zivcanih zavrSetaka (19).
3.2. Pregled opioidnih analgetika koji se upotrebljavaju tijekom poroda
Opiodi su jako rasprostranjeni, Siroko dostupni i relativno niske trziSne cijene. NajceSci

opioidi koje koristimo tijekom poroda su meperidin (petidin), fentanil, sufentanil,

remifentanil, alfentanil (10).
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3.2.1. Meperidin

Meperidin (Petidin) je najviSe koriSten analgetik u porodniStu 1 relativno je jeftin opioid.
Meperidin je sintetski, slabo bazni fenilpiperidinski derivat. Topljiv je u lipidima 28 puta vise
od morfina. Metabolizira se u aktivni metabolit normeperidin. Moze se primijeniti
intramuskularno, potkoZno i intravenski. Naj¢esc¢a primjena je intramuskularna doze od 50 do
150 mg. Prilikom intramuskularne primjene djelovanje lijeka nastupa od 40 do 50 minuta
nakon primjene, a ucinak traje do 3 sata. Djelovanje nastupa za 5 do 10 minuta, nakon
intravenske primjene (20). Meperidin moze uzrokovati zbunjenost, gubitak osjecaja kontrole i
sedacija. Aktivni metabolit normeperidin ima konvulzivna svojstva. Meperidn u rodilje moze
izazvati pojavu mucnine i usporeno praznjenje zeluca. te u velikim dozama moze dovesti do
respiracijske depresije i hipoventilacije.

Primjena meperidina u trudnica moze dovesti kod fetusa do respiracijske depresije i sedacije
zbog metabolita normeperidina koji se akumulira u organizmu novorodenceta. U
novorodenceta meperidin moze uzorkovati da izostane produzeni refleks sisanja i pojava

budnosti novorodenceta moze biti odgodena zbog aktivnog metabolita normeperidina (do 6
dana) (21).

Preporucuje se da se meperidin ne koristi u obezboljavanju poroda ako je porod u svojim
zadnjim fazama, postojanje Sanse da porod po¢ne u roku od 4 sata nije preporucljivo jer
izaziva pospanost djeteta, $to se moze primjetiti nakon rodenja djeteta u usporenim refleksima

i plitkom disanju (22).

3.2.2. Fentanil

Fentanil je opioidni agonist kojima jako izrazeni analgeticki, sedacijski 1 antitusicki ucinak.
Fentanil je oko 50 - 100 puta jac¢i od morfija, a 800 puta ja¢i uc¢inak nego meperidin. Vezanje
za mi receptore, a ucinak traje kratko, do 30 minuta (19). Fentanil je izrazito lipofilan. Doza
od 0,1 mg fentanila jednaka je analgetskim postizanjem primjene 10 mg morfija. Ima brzi
pocetak djelovanja.

prolazi feto-placenatrnu barijeru §to moze rezultirati depresijom disanja kod fetusa (23).
Nuspojave primjene fentanila u trudnica i rodilja moguce da se pojavi depresija disanja, pada

krvnog tlaka, bradikardije, opstipacije, retencije urina, muc¢nine, povracanja i mioze (24).
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3.2.3. Sufentanil

Sufentanil je agonist na mi receptorima. Derivat je fentanila te je 500 - 700 puta jaci od
morfija. Nakon primjene brzo pocne djelovati, ali kratko traje djelovanje. Hemodinamski
u¢inak mu je manji od fentanila. Najbolja primjena je dokazana za intraoperacijsku i
kontinuiranu posljeoperacijsku analgeziju intravenskim ili epiduralnim putem, ali ima
ograni¢enu korisnost kao sustavni analgetik zbog svoje nize potencije. Nuspojave su jednake

kao i za ostale opioide (25).

3.2.4. Remifentanil

Remifentanil je kratkodjelujuci opioidni analgetski lijek. Ima brzi nastup djelovanja (30-60
sekundi, vrhunac 2,5 sekundi) i vrijeme poluraspada (3,5 min). Metabolizam remifentanila
odvija se putem nespecifitnih esteraza (enzima) unutar krvi i tkiva. Disfunkcija jetre ili
bubrega ne utjee na metabolizam remifentanila i njegov klirens korelira s ukupnom
tjelesnom teku¢inom (26). Nakon odredenog stupnja metabolizma majke, remifentanil prelazi
placentnu barijeru 1 moze uzrokovati respiracijsku depresiju kod novorodenceta.
Novorodencad ima istu sposobnost metaboliziranja remifentanila kao i majka, tako da su svi
ucinci lijeka kratkotrajni. Veze se za mi receptore. Koncentracija u trudnica je 'z doze od ne
trudnih Zena zbog velikog volumena distribucije i brze razgradnje. Remifentanil se najcesce
upotrebljava kao analgetik prifemnom PCA pumpi (27). Intravenska primjena
kratkodjeluju¢im remifentanilom je dobar izbor analgezije tijekom poroda 1 daje rodilji
ucinkovitiju analgezija s ve¢im osjecajem kontrole u porodu (28). Indikacije za analgezijom
remifentanilom tijekom poroda su postojanje kontraindikacije za regionalnu anesteziju,
koagulopatija, trombocitopenija, sepsa, alergija na remifentanil (ili druge opioide) te
nemogucénost kontinuiranog nadzora rodilje koji uklju¢uje nadzor stupnja sedacije, pracenje
zasi¢enosti kisikom, mjerenje krvnog tlaka svakih 30 minuta, nadzor kucaja ¢edinjeg srca i
kardiotokografski zapis. Tijekom primjene PCA remifetanilom potrebno je dokumentiranje
vitalnih znakova u obrazac za pracenje stanje rodilje tijekom. Samo anesteziolog smije
promijeniti Strcaljku remifentanila. Primalja bi trebala obavijestiti dezurnog anesteziologa
kada 15 mL remifentanila ostane u pumpi Strcaljke kako bi omogucéila zamjena bez prekida u
analgeziji. Ako tijekom primjene PCA dode do promjene stanja trudnice potrebno je pozvati

lije¢nika koji mora biti dostupan u bilo kojem trenutku.
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3.2.5. Alfentanil

Alfentanil je opioid koji ima samo 1/3 - 1 /4 analgetske jac¢ine od fentanila i kratko djelovanje
Agonist je na mi receptorima. Najbolji je izbor za intravensku primjenu tijekom kratkih
operacijskih zahvata. Kontraindikacije i nuspojave afenatila su jednaka kao i za ostale opioide
(6). Priko CYP450 sustava se metabolizira u jetri, te tada nastaju metaboliti koji se izlucuju
putem urina. Alfentanil rezultira niZim neonatalnim neurobihevioralnim skorom kod rodilja
koje su primale druge opioide (25). Alfentanil nije stekao popularnost kao sustavni opioid za
analgeziju tijekom poroda.

3.3. Utjecaj opioidnih analgetika na rodilju i dijete

Opioidni analgetici mogu dovesti do brojnih nezeljenih pojava u rodilja i djeteta tijekom i
neposredno nakon proda. U rodilja je moguce da primjena izazove mucninu, povracanje,
pospanost, svrbez, dezorijentiranosti, pojave odgodenog praznjenja Zeludca, retencije urina i
depresije disanja. Aktivno sudjelovanje u porodu ometa pojava dezorijentiranosti i pospanosti.
Meperidin ima antimuskarinsko djelovanje te moze izazvati tahikardiju, dok ostali opioid
mogu dovesti do pojave bradikardije (24). Opioidni analgetici prolaze posteljicom pasivhom
difuzijom i imaju ucinak na dijete te mogu dovesti do pojave deceleracija, akceleracija,
suzene oscilacije temeljne sréane frekvencije. Dijete nakon rodenja moze imati smanjenu

budnost tj. pojavu pospanosti i oslabljen refleks sisanja vazan za uspostavljanje dojenja (30).
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4. CILJEVI | HIPOTEZE

CILJ 1: Analizirati ukupan broj primjene opioidnih analgetika kod rodilja tijekom poroda u
razdoblju od 1. sijecnja 2018. do 31. prosinca 2022. u Klinici za ginekologiju i porodniStvo
KBC Rijeka.

CILJ 2: Usporediti ucestalost primjene opioidnih analgetika kod prvorotki i viSerotki tijekom
poroda u razdoblju od 1. sije¢nja 2018. do 31. prosinca 2022. u Klinici za ginekologiju 1
porodnistvo KBC Rijeka.

HIPOTEZA 1: U mjerenom petogodiSnjem razdoblju postoji mala ucestalost primjene
opioidnih analgetika tijekom poroda.
HIPOTEZA 2: Primjena opioidnih analgetika tijekom poroda veca je kod prvorotki nego kod

viserotki.
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5. ISPITANICI (MATERIJALI) | METODE

5.1. Ispitanici/materijali

Ova retrospektivna analiza je provedena u periodu od 1. sije¢nja 2018. do 31. prosinca 2022.
na Klinici za ginekologiju i porodnistvo Klinickog bolnickog centra Rijeka. Analizirani su
podaci koji ukljucuju sve rodilje koje su radale na Klinici za ginekologiju 1 porodnistvo KBC
Rijeka, neovisno o dobi i ishodu poroda (vaginalni ili carski rez), koje su u navedenom
razdoblju prilikom poroda u Klinickom bolni¢kom centru Rijeka koristile opioidne analgetike
kao metodu ublazavanja porodajne boli te podaci o paritetu rodilja kojima su primijenjeni
opioidni analgetici. Kriteriji isklju€enja iz ovog istrazivanja su rodilje koje su uz opiodne

analgetika dobile druge lijekove ili metode regionalnog obezboljavanja poroda.

5.2. Postupak i instrumentarij

Prikupljanje podataka je bilo anonimno pod nadzorom mentora, osobe zaduzene za pohranu
medicinske dokumentacije. Vremenski period prikupljanja je kolovoz 2023. godine u
Klini¢kom bolnickom centru Rijeka. Prikupljeni podaci o paritetu rodilja te je biljeZeno jesu li
primijenjeni opioidni analgetici kod rodilje. Podaci su se prikupljali iz knjige protokola te iz

informacijskog bolnickog sustava KBC Rijeka (IBIS KBC Rijeka).

5.3. Statisti¢ka obrada podataka
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Varijabla primjena opioidnih analgetika (Da/Ne) je nominalna ljestvica te je opisana
deskriptivnom statistikom. Varijabla paritet (viSerotke, prvorotke) je izrazena na nominalnoj
ljestvici te je opisana deskriptivnom statistikom. Obje varijable su opisane postotcima i
frekvencijama. Za provjeru razlike u primjeni opioidnih analgetika tijekom poroda kod
prvorotki u odnosu na viserotke se koristio 2 ( hi-kvadrat) test. Test je izraCunat na razini
statistiCke znacajnosti p <0,05. Prikupljeni podaci su uradeni u programu za statisticku obradu
podataka Statistica 14 (TIBCO Software Inc., Sjedinjene Ameri¢ke Drzave). U obliku tablica
i grafova su prikazani rezultati.

5.4. Eticki aspekti istrazivanja

Eticko povjerenstvo Klini¢kog bolnickog centra Rijeka 1 predstojnik Klinike za ginekologiju i
porodnistvo KBC Rijeka je odobrilo 1 dana je suglasnost za provodenje klini¢kog istrazivanja.
Koristili su se samo prikupljeni podaci. Istrazivanje ne ugrozava integritet i privatnost
ispitanika 1 provedeno ispitivanje je po pravilima temeljnih etickih 1 bioetickih nacela.

Prikupljeni podaci su koriSteni isklju¢ivo za izradu ovog zavrSnog rada.

17



6. REZULTATI

Od ukupnog broja rodilja na Klinici za ginekologiju i porodnistvo Klinickog bolni¢kog centra
Rijeka u mjerenom petogodisSnjem periodu, od 01.01.2018. do 31.12. 2022. godine
zabiljeZzeno je ukupno 11.669 poroda, u 135 (1,16%) poroda su primjenjeni opioidni

analgetici, dok u preostalih 11 534 (98,84%) nisu primjenjeni opioidni analgetici (slika 4.)

m DA
= NE

Slika 4. Graficki prikaz ucestalosti primjene opioidnih analgetika

U analiziranom razdoblju su uocljive varijacije u koriStenju opioidnih analgetika tijekom
godina, a najnizi postotak koriStenja zabiljeZen je u 2021. godini, 0,72%, odnosno 17 poroda.
Najveci postotak primjene zabiljezen je u 2018. godini. U 2018. godini postotak poroda s
primjenom opiodnih analgetika je iznosio 2,02%, odnosno ukupno 50 poroda u kojima su
primijenjeni (tablica 1).

U tablici 1. su prikazani podaci koji uklju¢uju ukupan broj poroda, broj poroda u kojima su
primijenjeni opioidni analgetici i postotak poroda s opioidnim analgeticima za svaku godinu u
navedenom razdoblju.

Tablica 1. Ukupan broj poroda u kojima su primjenjeni opioidni analgetici
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Godina

2018.

2019.

2020.

2021.

2022.

UKUPNO

Ukupan broj Broj poroda u
poroda (n) kojima su
primjenjeni

opioidni analgetici

(n)
2474 50
2381 32
2335 19
2349 17
2130 17
11 669 135

Postotak poroda u
kojima su
primjenjeni
opioidni analgetici
(N)

2,02%

1,34%
0,81%

0,72%

0,79%

1,16%

Tijekom petogodiSnjeg razdoblja je uocljiv zabiljeZeni pad u broj rodenih pocevsi s 2474

rodenih u 2018. 1 progresivno se smanjivsi na 2.130 rodenih u 2022. godini. To smanjenje se

odrazava u kumulativnoj brojci od 11.669 rodenih za cijelo petogodisnje razdoblje.

2018. godina ima najviSe primjenjenih opioidnih analgetika od 2,02%. Nakon 2018.

primjecuje Se smanjenje primjene njihove primjuene, u 2019. na 1,34%, 2020. s na 0,81% te

2021. godine najmanje primjenjenih opioida 0,72%.

Od ukupnog broja poroda u petogodisnjem razdoblju, 4916 (42,13%) poroda ¢ine prvorotke, a
preostalih 6753 (57,87%) viSerotke (Slika 5). Odabir opioidnih analgetika tijekom poroda

biraju vise prvorotke od viSerotki, no viSerotke su zastupljenije kao rodilje u KBC-u Rijeka.
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m Prvorotke

H ViSerotke

Slika 5.
Slika 5. Graficki prikaz poroda po paritetu

Opioidni analgetici su primijenjeni u 91 (1,85%) poroda prvorotki te u 44 (0,65%) poroda
viSerotki (Tablica 2). Dakle, opioidni analgetici su puno cesce bili primjenjeni kod poroda

prvorotki nego kod poroda viserotki.

Hi kvadrat testom smo dokazali statistiCki znacajnu razliku u cestoj upotrebi opioidnih
analgetika izmedu prvorotki i viserotki (tablica 3). Nadalje, iz prethodne tablice se vidi da su
opioidni analgetici primjenjeni u 91 (1,85%) poroda prvorotki te u 44 (0,65%) poroda

viSerotki Sto ukazuje na to da je ucestalost primjene opioidnih analgetika veca kod prvorotki.

Tablica 2. Usporedba ucestalosti primjene opioidnih analgetika kod prvorotki i viSerotki

Primjena opioidnih analgetika
Ukupno
DA NE
f 91 4825 4916
Prvorotke
% 1,85% 98,15% 100,0%
Paritet
) f 44 6709 6753
Viserotke
% 0,65% 99,35% 100,0%
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Ukupno 135 11534 11669
% 1,16% 98,84% 100,0%

7. RASPRAVA

Tijekom mjerenog petogodiSnjeg razdoblja u Klinici za ginekologiju 1 porodnistvo KBC
Rijeka uocili smo smanjenu upotrebu opioidnih analgetika tijekom poroda. Primjena
analgetika parenteralnim putem se smanjuje 1 u razvijenijim drzavama svijeta, istrazivanje u

Ujedinjenom Kraljevstvu provedeno 2006. godine je pokazalo da su rodilje odabrale opioidne
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analgetike samo njih 33%, dok u 2014. godini 25% (30, 31). Razlozi smanjenje primjene
opioida su nepotpuna postignuta analgezija te pojava nuspojava kod majke i dijeteta,
ucestalost 1 intenzitet takoder ima uc¢inak primjenjene doze, a u nesto smanjenoj mjeri i o vrsti
primijenjenog lijeka (31).

Uvidom u podatke najkoriSteniji opioidni analgetik na Klinici za ginekologiju i porodnistvo u
Rijeci u godinama od 2018. - 2022. je meperidin doza primjene lijeka je od 50-100 mg,
najcesce intramuskularnim putem. Primjerice, u Velikoj Britaniji intramuskularnom
primjenom meperidin je naj¢es¢e koristen opioid tijekom poroda jer primalje imaju dozvolu
za propisivanje i primjenu, dok u Hrvatskoj to mogu samo ordinirati ginekolozi ili
anesteziolozi, a primjeniti ordinirani lijek mogu primalje (30). Mnoga istrazivanja su
zakljucila da meperidin u odredenoj mjeri doprinosi ublazavanju boli tijekom poroda,
znacajan dio Zena jo$ uvijek osjeca umjerenu do jaku bol nakon S§to su primile meperidin.
Studije o meperidinu dosljedno bacaju sumnju na njegovu ucinkovitost kao analgetika tijekom
poroda i postoji zabrinutost zbog njegovog profila nuspojava majke, fetusa i novorodencadi
(10). Zadovoljstvo majki meperidinom povijesno se lose pokazala, a istraZivanje provedeno u
Velikoj Britaniji 1990. godine izvijestilo je da ga samo 16% Zena ocjenjuje korisnim, a 25%
ga ocjenjuje kao beskorisno (33). Randomizirano kontrolirano istrazivanje iz 2002. godine
koje je usporedivalo intravenoznom upotrebom meperidina s placebom pokazalo je da je
meperidin pruzio ucinkovito ublazavanje boli u samo 23.8% pacijenata (34).

2018. godine ukljuceno je vise od 8000 zdravih zena s niskorizi¢nim trudno¢ama izmedu 37 i
42 tjedna trudnoce i zakljuceno je da opioidi pruzaju odredeno ublazavanje boli u porodaju i
rodilje koje su prijavile umjereno zadovoljstvo analgezijom, ali nema dovoljno podataka za
usporedbu razlicitih opioida, Cochrane sustavni pregled nije pronasao dokaze o nuspojavama
novorodencadi (35).

U vrlo malom broju rodilja na Klinici za ginekologiju i porodnistvo se odabire PCA
intravenska primjena remifentanila, Sto dopusta rodiljama da same doziraju lijek. Sustav je
programiran da sprije¢i predoziranje i doziranje lijeka odreduje lije¢nik, uz privremeno
"zaklju¢avanje" nakon postizanja doze odredenog praga propisanog lijeka. IstraZivanje je
pokazalo da remifentanil putem PCA pruza bolje ublazavanje boli za rodilje u usporedbi s
intramuskularnim meperidinom. Medutim, vazno je napomenuti da je remifentanil snaZan
respiracijski depresor, zahtijeva kontinuirani nadzor od strane medicinskog osoblja i
prisutnost anesteziologa u svakom trenutku (32).

Opservacijske studije o u€inkovitosti remifentanila putem PCA tijekom poroda su istrazivali
doze primjene analgetika. U studijama doze su varirale, s istrazivanjem fiksne doze od 0,5

mcg/kg; fiksnu dozu pozadinske infuzije i eskalirajuéu dozu PCA bolusa. Sve opservacijske
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studije izvijestile su o analgeziji s remifentanilom sa smanjenjem znacajnih rezultata boli u
odnosu na polaznu vrijednost (37).

Nedavna meta-analiza koja je procjenjivala randomizirana kontrolirane studije koje su
istrazivale ucinkovitost i sigurnost remifentanila primijenjenog putem PCA u usporedbi s bilo
kojom drugom analgetskom tehnikom za porodajnu bol zakljucila je da remifentanil PCA
pruza vrhunsku analgeziju i ve¢e zadovoljstvo rodilja u usporedbi s petidinom s usporedivim
stupnjem nuspojava (37).

U najrelevantnijim studijama u kojima su oba lijeka primijenjena PCA-om, sli¢ni prosjecni
rezultati boli zabiljeZzeni su s oba lijeka. Analgezija koju pruza intravenski remifentanil
pacijent koji kontrolira metodom nije potpuna u usporedbi s epiduralnom anestezijom,
randomizirana kontrolna ispitivanja potvrdila su da epiduralna analgezija pruza bolje
ublazavanje boli, ali remifentanil postize smanjenje boli, posebno tijekom prve faze porodaja.
Sustavni pregled iz 2018. godine utvrdio je da parenteralni opioidi (intramuskularni ili
intravenski, ukljucuju¢i PCA) tijekom porodaja pruzaju odredeno ublazavanje boli i umjereno
zadovoljstvo analgezijom, iako je do dvije tre¢ine Zena koje su primale opioide prijavilo
umjerenu ili jaku bol 1/ili loSe ili umjereno ublaZavanje boli jedan ili dva sata nakon primjene
(38).

Jedan od mogucih razloga smanjenog koristenja opioidnih analgetika je dostupnost lijecnika
anestezije 0-24 sata i organiziranost KBC Rijeka da unutar Klinike za ginekologiju i
porodni$tvo organizira takvu zdravstvenu skrb trudnicama i rodiljama. U Hrvatskoj postoje
samo dvije bolnice: Klinicki bolnicki centar Rijeka i zagrebacka Klini¢ka bolnica Sveti duh,
koja ima osiguranu 24 satnu dostupnost anesteziologa. U ostalim bolnicama u Hrvatskoj
anesteziolozi uz povecani opseg posla na svom radiliS§tu, imaju pozive i1 za radaonu (39).
Primjena opioidnih analgetika tijekom poroda je ceS¢i odabir medu prvorotkinjama nego
medu visSerotkinjama S§to je potvrdeno ovim istrazivanjem. Ovakve razlike mogu se
potkrijepiti istrazivanjem Melzacka i sur. (13). Koriste¢i Mcgillov upitnik o boli, prvorotkinje
u rezultatima se izjasnjavaju da imaju veci osjet dozivljaj boli te su dali ocjenu boli ve¢u od
viserotkinja (13). Stoga je odabir kod prvorotki opravdan. Vazno je naglasiti da prvorotkinje
po prvi put prolaze iskustvo poroda te stoga prolaze kroz novo iskustvo te posljedicno tome
imaju vece strahove 1 anksioznost povezane s porodom. No, to i ne isklju¢uje moguénost da
viSerotke imaju mogucénost odabira farmakoloSke metode sustavne primjene opioidnih
analgetika zbog prijasSnjeg loSeg iskustva, trauma zbog porodajne boli. Mnoge zZene, osobito
prvorotke, su ocijenile u istrazivanju bol tijekom poroda kao vrlo teSkom ili nepodnosljivom.
Rodilje koje imaju abnormalnu fetalnu prezentaciju, primjerice dorzoposteriorni stav je

povezano s jacom boli i moze biti prisutna u jednoj trudno¢i, ali ne i u sljedecoj (14).
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Iako je naSe istrazivanje utvrdilo smanjenje upotrebe opioidnih analgetika, izmedu 2021. i
2022. godine dogodio se malen porast u postotku upotrebe opioidnih analgetika. Mozda ovo
kratkoro¢no povecanje ukazuje na potencijalnu promjenu u trendu koriStenja opioidnih
analgetika, a moZzda je samo kratkorocno stabilizacijsko razdoblje. Na obrasce uporabe
opioida moze utjecati mnostvo vanjskih ¢imbenika, a nase istraZivanje ne pruza sveobuhvatno

predvidanje dugorocnih trendova.

8. ZAKLJUCAK

Ovim istrazivanjem hipoteze su potvrdene. Hipotezu 1 smo potvrdili da ucestalost koristenja
opioidnih analgetika tijekom poroda je relativno niska u razdoblju petogodiSnjeg perioda.
Hipoteza 2 je potvdila da prvorotkinje (prvorotke) imaju veéi postotak odabira opioidnih
analgetika u odnosu na viserotkinje (viserotke).

Na Klinici za ginekologiju i porodnistvo Klinickog bolnickog centra Rijeka odabir primjene
opioidnih analgetika tijekom poroda je nizak te ukazuje na povecanu sklonost drugim
metodama ublazavanja boli tijekom poroda. Epiduralna anestezija je najzastupljenija metoda

obezboljenja poroda te je zlatni standard tretiranja boli tijekom poroda u anesteziji.
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U buducnosti je potrebno jo§ viSe istraziti sustavnu primjenu opioidnih analgetika koliko je
njihova primjena sigurna, djelotvorna te koja doza primjene je najprikladnija za bolji rezultat
te uz rizik prihvacanja nuspojava za majku i njihovu novorodencad.

Cesta upotreba opioidnih anlagetika kod prvorotki nam ukazuje vaznost i ulogu primalja kod
edukacije rodilje za psihofizicku pripremu za porod. Postojanjem edukacije rodilje o porodu
bi smanjila pojavu straha, nesigurnosti te u konacnici bolje pripremila i1 informirala rodilju za

sami porod i mogucénostima obezboljenja poroda.
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