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STRESZCZENIE

Ocena ryzyka zaburzen oddychania u noworodkéw urodzonych przedwczesnie
w zaleznoS$ci od zastosowania sterydoterapii prenatalnej

Wstep. Zagrazajacy porod przedwezesny to jedna z czestszych patologii wiklajacych cigze
na calym swiecie. W 2018 roku w Polsce 28 415 dzieci urodzilo si¢ przedwczesnie,
Powiklania wczesniactwa (w tym zaburzenia oddychania) stanowig przyczyne wielu choréb
okresu dziecigcego oraz gléwng przyczyn¢ umieralnosci dzieci ponizej 5 roku zycia. Jednym
z glownych dzialan, jakie moze podjaé zespdl lekarski w obliczu zagrozenia porodem
przedwczesnym, by zapobiec powyzszym konsekwencjom, jest zastosowanie sterydoterapii
prenatalnej. Leczenie to ma jednak pewne ograniczenia — optimum skutecznosci terapia
osigga pomi¢dzy 48 godzinami a 7 dniami od pierwszej dawki. Szanse na dokonanie sie
porodu w tym czasie sa trudne do przewidzenia. Wielokrotne powtarzanie dawek obarczone
jest ryzykiem odleglych powiklan, za$§ jednorazowe powtdrzenie nie zwieksza
prawdopodobienstwa podania leku w pozadanym czasie. Z tego powodu czesci noworodkow
urodzonych przedwczesnie nie udaje si¢ w pelni skorzysta¢ z ochronnego wplywu
sterydoterapii prenatalnej. Inspiracjg dia powstania niniejszej pracy byla cheé zbadania
czynnikow umozliwiajacych poprawe tej sytuacji.

Cele pracy:

1. Analiza wplywu realizacji sterydoterapii w zagrozeniu porodem przedwczesnym na
czgstos¢ wystepowania srednich i cigzkich zaburzen oddychania u noworodkéw urodzonych
przedwczesnie.

2. Analiza czynnikdéw wplywajacych na skutecznosc sterydoterapii prenatalnej w profilaktyce
srednich i cigzkich zaburzen oddychania u noworodkéw urodzonych przedwczesnie.,

3. Analiza realizacji sterydoterapii w zaleznosci od sytuacji klinicznej i dynamiki postepu
porodu przedwczesnego.

Material i metody. Badanie mialo charakter prospektywny oparty na kohorcie historycznej.
Analiza objeto 524 pacjentki hospitalizowane w 1l Katedrze i Klinice Poloznictwa
i Ginekologii Warszawskiego Uniwersytetu Medycznego pomiedzy 18 listopada 2010 roku
a 30 grudnia 2013 roku.

Kryteria wlgczenia: cigza pojedyncza zagrozona porodem przedwczesnym, ktéry dokonat sie
przed ukonczeniem 36 tc.

Kryteria wykluczenia: wada plodu wplywajgca znaczaco na jego przezycie (n=18), cigza
obumarla (n=7) oraz choroba nowotworowa u cigzarnej, stanowigca przyczyne
przedwczesnego zakonczenia cigzy ze wskazan matczynych (n=3).

Wyloniono 6 grup w zaleznosci od sposobu realizacji sterydoterapii:

. Grupa Optymalna — pelna, 24-miligramowa dawka, pordd 48 godzin ~ 7 dni od rozpoczecia

leczenia;

Grupa Suboptymalna — pelna dawka, poréd przed uptywem 48 godzin od pierwszej iniekcji;
Grupa Przedwczesna — pelna dawka, poréd po 7 lub wigcej dniach od pierwszej iniekcji;
Grupa Niekompletna — niepelna dawka sterydoterapii, pordd przed ukonczeniem leczenia;
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Grupa Szybka — pacjentki nie otrzymaly leczenia ze wzgledu na szybkie dokonanie sie
porodu.
Grupa Nieleczona — pacjentki, ktére nie zostaly zakwalifikowane do leczenia, a poréd
dokonat sie przed 36 tc.
Stosowane preparaty: Celestone (betametazon), 2 x 12 mg co 24 godziny, n=49

Dexaven (dexametazon), 4 x 6 mg co 12 godzin, n=375

Oba preparaty podawano domiesniowo.
Punkt konicowy: zaburzenia oddychania sredniego lub duzego stopnia u noworodkow
urodzonych przedwczesnie (konieczne wspomaganie oddychania nCPAP i/lub mechaniczna
wentylacja).

Wyniki. Zaburzenia oddychania rozpoznano u 325 noworodkéw. Zaburzenia adaptacyjne
stanowily 23,2%, niewydolnos¢ oddechowa - 27,5% a 31,0% noworodkéw wymagalo
intubacji. Liczebno$¢ grup badanych: gr. Optymalna n=121 (23,1%), Suboptymalna n=50
(9,5%), Przedwczesna n=131 (25,0%), Niekompletna n=122 (23,3%), Szybka n=63 (12,0%).
Z uwagi na znaczne podobiedstwo grup Optymalnej i Suboptymalnej, w dalszych
kalkulacjach analizowano je wspélnie (grupa Optymalna+). Natomiast ze wzgledu na
odrgbnos¢ pacjentek ujgtych w grupie Nieleczonej, wylgczono je z dalszych obliczen.
Przesledzono rozklad prawdopodobienstwa zaburzei oddychania w grupach wiekowych
noworodkow w zaleznoéci od sposobu realizacji sterydoterapii. Wéréd dzieci urodzonych
w 24-25 tc zaburzenia oddychania rozpoznawano w 98-99% przypadkéw, w 25-28 tc ryzyko
siggalo ponad 80%. Réwniez do tego wieku cigzowego réznice pomiedzy grupami realizacji
sterydoterapii nie byly widoczne. Po 28 tc ryzyko zaburzen oddychania zaczynalo maleé
w spos6b niemal liniowy, a réznice w sposobie leczenia znajdowaty swoje odzwierciedlenie.
Powyzej 34 tc ryzyko zaburzen oddychania bylo nizsze niz 20%, za$ roznice pomiedzy
poszczegolnymi sposobami realizacji leczenia zaczynaly sie ponownie zacierag.

Raéznice istotne statystycznie stwierdzono pomigedzy grupami Optymalng i Szybka (p= 0,044),
na korzys¢ Optymalnej, zas bliskie tego poziomu - pomiedzy grupa Przedwczesna i
Niekompletng (p=0,07) oraz Przedwczesna i Szybka (p=0,068), na korzys¢ grupy
Przedwczesnej.

Wsréd noworodkéw urodzonych drogami natury zalezno$é ryzyka zaburzen oddychania od
wieku cigzowego rysowala si¢ w sposob podobny do obliczenia ogélnego, a wartosci nie
przekraczaly granic obserwowanych dla grupy Optymalnej. Réznice pomiedzy grupami
0 réznym sposobie realizacji sterydoterapii nie osiggnely istotnosci statystyczne;j.

Wsrod wezesniakéw urodzonych cigeiem cesarskim az do 26 tc ryzyko zaburzen oddychania
przekraczalo 90%, nastgpnie malalo. W grupie Optymalnej wartosci ryzyka zaburzen
oddychania byly zblizone do tych, obserwowanych w analizie ogélnej. W pozostatych
grupach ryzyko bylo wyzsze, a réznice dla odpowiadajacych sobie tygodni cigzy siegaly 25%.
Najwigksze ryzyko zaburzen oddychania odnotowano w Grupie Szybkiej, nieco nizsze —
w Niekompletnej i Przedwczesnej. Najmniejsze prawdopodobienistwo zaburzen oddychania
mialy wczesniaki, kiérych matki otrzymaly sterydoterapi¢ ponizej tygodnia od cesarskiego
cigcia.



Czynnikami, ktére zwigkszaly szanse na optymalne podanie sterydoterapii okazaty si¢: wiek
matki (o 4% na kazdy dodatkowy rok) i dlugos¢ szyjki macicy (o polowe na kazdy
dodatkowy cm). Natomiast obecnos$¢ czynnosci skurczowej macicy, bardziej zaawansowany
wiek cigzowy oraz duza masa urodzeniowa te szanse zmniejszaly o odpowiednio: 31 %, 12%
i 7%.

Czynnikami zwigkszajgcymi w sposob istotny statystycznie ryzyko niepodania leczenia byly:
palenie papieroséw (niemal 2,5-krotnie), poréd silami natury (2-krotnie vs cc), wiek cigzowy
(niemal 40% na kazdy dodatkowy tc), szerokos$¢ kanatu szyjki macicy (27% na Kazdy kolejny
¢m), masa urodzeniowa (15% na kazde dodatkowe 100 g) oraz przyrost masy ciala w ciazy
(8% na kazdy kolejny kg). Zaawansowany wiek matek oraz znaczna dlugosé szyjki macicy to
ryzyko zmniejszaly, odpowiednio o 6 i 58%.

Whioski:

Wéréd noworodkéw urodzonych przedwcezesnie drogami natury nie obserwowano redukcji
ryzyka zaburzen oddychania w wyniku podania sterydoterapii prenatalnej (niezaleznie od
sposobu jej realizacji), a jedynie jego zmniejszanie wraz z wiekiem cigzowym.

. U noworodkéw urodzonych przedwczesnie droga ciecia cesarskiego ryzyko zaburzen
oddychania réwniez malalo wraz z wiekiem ciazowym, lecz podanie sterydoterapii
redukowato je do poziomu, jaki obserwowano u dzieci urodzonych drogami natury. Korzysci
te byly tym wigksze, im trafniej udalo si¢ poda¢ lek w optymalnym czasie.

. Z uwagi na zaobserwowang w badaniu zalezno$¢ redukcji ryzyka zaburzen oddychania u
noworodkéw urodzonych cigciem cesarskim od zastosowania sterydoterapii przed porodem
przedwczesnym oraz gradacjg tej zaleznosci wedtug celnosci podania leczenia w pozadanym
czasie, wnioskuje sig, iz kwestie skutecznosci sterydoterapii prenatalnej mozna sprowadzié do
trafnego przewidzenia drogi porodu oraz wyznaczenia odpowiedniego momentu do
wdrozenia leczenia.

Zidentyfikowano czynniki pomocne w wyborze odpowiedniego momentu do wdrozenia
sterydoterapii prenatalne;j.

Do czynnikéw, ktdre zwigkszaly szanse na optymalne podanie sterydoterapii zaliczono:
zaawansowany wiek matki i znaczng dlugos¢ szyjki macicy przy rozpoczgciu hospitalizacji.
Natomiast wystapienie czynnosci skurczowej macicy, bardziej zaawansowany wiek cigzowy i
duza masa urodzeniowa te szanse zmniejszaly.

. Do czynnikéw, ktére zwigkszaly ryzyko niepodania sterydoterapii zaliczono: pordéd drogami
natury, pozniejszy wiek ciazowy, duzg masg urodzeniows, duzy przyrost masy ciala w cigzy,
palenie papierosow i duzg szerokos¢ kanatu szyjki macicy. Natomiast zaawansowany wiek
matek oraz znaczna diugosé szyjki macicy to ryzyko zmniejszaty.
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