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1. SPIS SKROTOW

CRL - dlugos¢ ciemieniowo-siedzeniowa (Crown-rump Length)

ENR - wczesne zgony okotoporodowe (Early Neonatal Rate)

FDA - Agencja Zywnosci i Lekéw (Food and Drug Administration)

FGR — ograniczenie wzrastania ptodu (Fetal Growth Restriction)

GBS - paciorkowce grupy B (Group B Streptococcus)

ICD-10 - Migdzynarodowa Klasyfikacja  Chordb  (International
Classification of Diseases)

IVH - krwawienie dokomorowe (Intraventricular Haemorrhage)

PMR - wspotczynnik umieralno$ci okotoporodowej (Perinatal Mortality
Rate)

PPROM - przedluzone przedwczesne pgkniecie bton ptodowych (Preterm
Premature Rupture of Membranes)

PTB - pordd przedwczesny (Preterm Birth)

RDS - zesp6t niewydolnosci oddechowej (Respiratory Distress Syndrome)
ROP - retinopatia wczesniacza (Retinopathy of Prematurity)

TNF - czynnik martwicy nowotworéw (Tumor Necrosis Factor)

WHO - Swiatowa Organizacja Zdrowia (World Health Organization)



2. WSTEP

Pomimo istotnego postepu w perinatologii, przede wszystkim w czasie
ostatnich 20-25 lat, pordéd przedwczesny pozostaje kompleksowym
problemem medyczno-spolecznym, zwigzanym z rozstrzygnieciem zadan,
majacych na celu polepszenie jakosci dalszego zycia dzieci urodzonych
przedwczes$nie. Pordod przedwczesny jest najwiekszym problemem
wspotczesnego potoznictwa, poniewaz wigze si¢ z nim duzy odsetek
noworodkow wczesniaczych w strukturze okotoporodowej zachorowalnosci
1 umieralnosci [11, 44, 94, 128, 147].

W dzisiejszych czasach znaczaco obnizyt si¢ wiek cigzowy, w ktorym
noworodki przezywaja poza organizmem ci¢zarnej, ale te urodzone bardzo
wczesnie 1 ze skrajnie niska masg urodzeniowa nierzadko wynoszg cigzkie
powiktania okulistyczne, pulmonologiczne 1 neurologiczne na przyszto$¢.
Umieralno$¢ okotoporodowa w porodzie przedwczesnym w wigkszosci
przypadkdw wigze si¢ z niedojrzatoscia phluc (zespot niewydolnosci
oddechowej (Respiratory Distress Syndrome — RDS), zespot bton szklistych,
utrzymujgce si¢ nadcisnienie plucne, dysplazja oskrzelowo-ptucna).
Noworodki wcze$niacze s3 bardziej narazone na rozwdj krwawien
dokomorowych w wyniku drgawek lub uszkodzenia hipoksycznego
osrodkowego ukladu nerwowego, posocznicy, martwiczego zapalenia jelit,
epizodow bezdechu i bradykardii [40, 107].

Na przestrzeni ostatnich 20-25 lat podstawowymi zadaniami potoznikow
pozostaja: rozpoznanie zagrazajacego porodu przedwczesnego oraz
przygotowanie plodu do przedwczesnego urodzenia przy pomocy
odpowiednich i1 jednocze$nie bezpiecznych $rodkéw leczniczych. Mimo
znacznego rozwoju perinatologii w ciggu ostatnich lat, odsetek porodow
przedwczesnych utrzymuje si¢ na statym poziomie okoto 6-7% [58]. Z tego
powodu wazne jest poddanie krytycznej ocenie oraz wskazanie tylko tych
czynnikéw, ktore znaczaco wplynety na poprawe przezywalnosci
1 chorobowosci noworodkow wczesniaczych.



2.1 Porod przedwczesny

Zgodnie z terminologia Swiatowej Organizacji Zdrowia (WHO)
porodem przedwczesnym (Preterm Birth — PTB) nazywa si¢ zakonczenie
cigzy pomiedzy 23. a 37. tygodniem lub pomiedzy 154. a 259. dniem
trwania cigzy z masg ptodu powyzej 500 g. Dla ustalenia terminu porodu
u kobiet z regularnym cyklem miesigczkowym trwajacym 28 dni uzywana
jest reguta Naegelego [65].

Termin porodu nalezy weryfikowa¢ badaniem ultrasonograficznym
cigzarnej, wykonanym w I trymestrze z pomiarami dtugosci ciemieniowo-
siedzeniowej ptodu (CRL). Ze zwickszeniem wieku cigzowego rozmiary
ptodu odzwierciedlajg jego stan oraz jego cechy dziedziczne (zwlaszcza
po 27. tygodniu cigzy).

Migdzynarodowa Statystyczna Klasyfikacja Chorob 1 Probleméw
Zdrowotnych (ICD-10) porod przedwczesny okresla nastgpujaco:

1. pordd przedwczesny — O60;
2. przedwczesne pekniecie bton ptodowych — O42:
a) przedwczesne peknigcie bton ptodowych, poczatek czynnosci porodowe;
w ciggu 24 godzin — 042.0,
b) przedwczesne peknigcie blon ptodowych, poczatek czynnosci porodowe;j
po uptywie 24 godzin — 0O42.1,
c¢) przedwczesne peknigcie blon ptodowych, czynnos¢ porodowa opdzniona
w wyniku dziatah leczniczych — 042.2.

Klinicznie pordod przedwczesny okresla si¢ jako [98, 240]:
1. samoistny (70-80%):
la. regularna czynno$¢ skurczowa migsnia macicy przy zachowanych
btonach ptodowych (40-50%);
Ib. przedwczesne pegknigcie bton ptodowych przy braku regularne;
czynnosci skurczowej mig¢$nia macicy (25-40%);
2. jatrogenny (20-30%):



2a. ze wskazan matczynych (cigzkie niewyrownane choroby uktadowe
zagrazajace zyciu, powiklania cigzy - stan przedrzucawkowy, zagrazajaca
rzucawka, zespot HELLP, cholestaza cigzarnych itd.);

2b. postepujace pogorszenie si¢ stanu lub wewngtrzmaciczne obumarcie
ptodu.

W zwiagzku ze stopniem zaawansowania wyroznia si¢ trzy formy porodu
przedwczesnego: zagrazajacy pordd przedwcezesny, pordd przedwczesny
w toku, porod przedwczesny dokonany [62, 63]:

1. zagrazajacy porod przedwczesny jest wczesnym okresem porodu
przedwczesnego, mozliwym do zatrzymania, charakteryzujacy si¢
czynnoscig skurczowg migsnia macicy, ktéra nie doprowadza do zmian
szyjki macicy,

2. pordd przedwczesny w toku jest zaawansowanym okresem porodu
przedwczesnego, trudnym do zatrzymania, charakteryzujacy si¢ regularng
czynnoscig skurczowg mig$nia macicy z postepujagcym rozwieraniem Si¢
szyjki macicy,

3. pordd przedwczesny dokonany.

Klasyfikacja porodu przedwczesnego, z uwagi na wiek cigzowy,
w ktérym si¢ on odbywa, przedstawia si¢ nastepujaco [62]:

1. do 28. tygodnia (27 tygodni 1 6 dni wiacznie) — skrajnie przedwczesny
pordd, 5% wszystkich porodéw przedwczesnych. Podczas porodu rodza si¢
noworodki skrajnie niedonoszone, ze skrajnie niskg masg urodzeniowa (do
ok. 1000 g) i ciezka niedojrzatoscia pluc (chociaz w pewnych przypadkach
prewencja zespotu niewydolnosci oddechowej moze by¢ skuteczna).
Rokowanie dla tych wczesniakow jest bardzo niekorzystne — wskazniki
chorobowosci 1 umieralnos$ci sg bardzo wysokie.

2. od 28 tygodni 1 0 dni do 30 tygodni i1 6 dni — bardzo przedwczesny pordd,
okoto 15% wszystkich porodéw przedwczesnych. Noworodki cechujg si¢
bardzo niska masg urodzeniowg (do 1500 g), pluca ptodu s3 niedojrzate.
Przy pomocy glikokortykoidow udaje si¢ uzyskal przyspieszone
dojrzewanie tkanki ptucnej. Efekt porodu dla ptodu i rokowanie poporodowe
sg bardziej korzystne.

3. 0d 31 tygodni 1 0 dni do 33 tygodni 1 6 dni — pordd przedwczesny, okoto
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20% wszystkich porodow przedwczesnych. Noworodki majg umiarkowane
cechy wczes$niactwa.

4. od 34 tygodni 1 0 dni do 36 tygodni i 6 dni — pdzny pordd przedwczesny,
70% wszystkich porodow przedwczesnych. Pluca plodu sa praktycznie
dojrzate i nie potrzebuja podania $§rodkéw w celu stymulacji dojrzewania
(surfaktantu). Czestos¢ wystepowania chorob infekcyjnych u noworodkéw
urodzonych powyzej 34. tygodnia cigzy jest znacznie niZzsza, niz
u urodzonych we wczesniejszych tygodniach trwania cigzy. Kontynuowanie
cigzy w tym wieku cigzowym nie wywiera istotnego wplywu na wskazniki
umieralnosci noworodkow [94].

2.2 Opieka nad kobieta ciezarng w Swietle rozwoju perinatologii — rys
historyczny

W wieku XX dokonano odkrycia, ze przez $ciang brzuszng pacjentki
ciezarne] mozna ostuchiwa¢ tony serca plodu. Odkrycia tego dokonat
chirurg z Genewy Franciszek [zaak Mayor w 1914 roku [259]. W 1821 roku
francuski lekarz Jean Alexandre Le Jumeau (1788-1877) publicznie
zademonstrowat ostuchiwanie akcji serca ptodu [225, 246]. W 1858 roku
Schwarz polecit ostuchiwanie akcji serca ptodu jako znaczacej miary w celu
wykrycia zagrozenia obumarciem wewnatrzmacicznym [225]. Odkrycie
ostuchiwania akcji serca ptodu umozliwito interwencje w okoliczno$ciach
zagrozenia zycia plodu [258]. Fundamentalnym zwrotem w medycynie
perinatalnej, ktory zaszedl w drugiej potowie XX wieku, bylo wdrozenie
nowych technologii (aparatury elektronicznej). Kolejnym krokiem
w dazeniu do wzrostu bezpieczenstwa ptodu byto wprowadzenie w 1957
roku kardiotokografii [34]. Metoda zapisu zbieranego z powlok brzusznych
kobiety cigzarnej, opracowana przez Konrada Hammachera, zostata szeroko
uznang metodg oceny stanu ptodu w cigzy [101, 127]. W drugiej polowie lat
70. wprowadzono nowg metod¢ obrazowania — ultrasonografi¢. Na skutek
tego od 1975 roku, w osrodkach potozniczych bardziej skrupulatny nadzor
nad cigza wysokiego ryzyka umozliwil wczesne wykrycie zagrozenia
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niedotlenieniem wewngtrzmacicznym, co prowadzito do jatrogennego
przedwczesnego zakonczenia cigzy. Nowe mozliwosci doprowadzity do
obnizenia umieralno$ci okotoporodowej, ale rowniez do zwigkszenia
odsetka porodow przedwczesnych [45, 97].

Na przestrzeni wiekdéw dzieci urodzone przed koncem 37. tygodnia cigzy
miaty mate perspektywy przezycia. Konieczno$¢ ochrony noworodkow
wczesniaczych przed przechtodzeniem byta znana potoznikom od dawnych
czasOw. Rewolucyjnymi wydawaly si¢ jednak uwagi naukowca Henri
Milne-Edwardsa (1800-1885) 1 lekarza Louis-René Villermégo (1782-1863),
ktorzy w latach 30. XIX wieku dostrzegli, ze umieralno$¢ noworodkow jest
mniejsza latem niz zimg [261]. Pierwszy opisany inkubator, jest
osiggnieciem Johanna Georga von Riihla (1768-1846), osobistego lekarza
carowej Marii Fiodoréwny, zony cara Pawta I. W 1835 roku dla
petersburskiego szpitala dla podrzutkéw zbudowat wanienke z podwojnymi
Sciankami, pomig¢dzy ktore wlewato si¢ goraca wode [48]. Jednak za
pierwszego tworce inkubatora uwaza si¢ paryskiego potoznika Stéphane’a
Tarnier’a (1828-1897). Urzadzenie jego autorstwa zostato uzyte w szpitalu
potozniczym Maternité de Paris. W 1883 roku w Paryzu otworzyl si¢
pierwszy w historii medycyny prekursorski oddziat dla noworodkow
wczesniaczych z  inkubatorami, za§ kilka lat pozniej umieralno$¢
noworodkow z masg urodzeniowg ponizej 2000 g obnizyta si¢ tam z 68% do
38% [13, 16, 52, 247]. Wskutek zastosowania tlenu u weze$niakow (Tarnier
1889), potaczenia zdrowia ciezarnej ze zdrowiem plodu (John Ballentyne)
1 pewnych choréb jak na przyktad mozgowego porazenia dziecigcego
z okresem okotoporodowym (William Little 1861), w wieku XIX stworzono
mocng podstawe rozwoju perinatologii [52, 74, 202, 241, 246, 247].

W roku 1976 w USA Committee on Perinatal Health zaproponowal
istotng zmian¢ systemu organizacji opieki na kobieta cigzarng.
Wprowadzono system trojstopniowej opieki, wydzielajac jednoczesnie
osrodki tzw. III stopnia referencji przygotowane sprzgtowo i1 kadrowo do
opieki nad noworodkami wczesniaczymi [250].

Uzasadnieniem konieczno$ci realizacji systemu trojstopniowej opieki
w Polsce byty zte wskazniki perinatalne w latach 90. Wskaznik umieralnosci
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okotoporodowej; w 1992 roku wynosit 17,4%0; w 1995 roku — 15,3%e;
w 1996 roku — 12,2%o 1 byl jednym z maksymalnych w Europie [35, 165].
Ponad 55% zgonow obejmowato noworodki ze skrajnie 1 bardzo niska masg
urodzeniowa, a 70% konczyto zycie w ciggu pierwszych 28 dni. Przyjeto do
wiadomos$ci, ze przyczyny umieralnosci noworodkdw maja jawne
powigzania z okresem okoloporodowym [36, 90]. Procent porodow
przedwczesnych w Polsce rowniez byt wysoki — okoto 8% w 1993 roku
w poréwnaniu do okoto 3% w Finlandii [165, 248]. Wazna zmiana zaszta
w 1993 roku, kiedy powstat Ogdlnopolski Program Poprawy Opieki
Perinatalnej z celem operacyjnym: ,,Zapobieganie wystepowaniu i skutkom
wczesniactwa oraz mate] masie urodzeniowej ciata” [35, 250]. Realizacja
upowszechnienia polepszenia opieki okoloporodowej posuwata sig
stopniowo; z czasem w kolejnych osrodkach akademickich organizowano
osrodki III stopnia referencji [90, 169, 203, 248]. W 1995 roku decyzja
Ministerstwa Zdrowia zostal opracowany Program Poprawy Opieki
Perinatalnej, ktéry mial doprowadzi¢ m.in. do:

* zrdznicowania uprawnien oddziatow potozniczych na trzy stopnie

referencji;

* rozwoju systemu przewozu noworodkow [35, 84, 93, 220].

W wyniku wdrozenia programu w jednostkach intensywnej opieki
ukazaly si¢ standardy opieki, a w $§lad za tym polepszyt si¢ stan
noworodkow wczes$niaczych.

2.3 Sposob postepowania lekarskiego w porodzie przedwczesnym

Na przestrzeni ostatnich 25 lat modyfikowal si¢ réwniez algorytm
postepowania lekarskiego w profilaktyce porodu przedwczesnego oraz
postepowanie w porodzie przedwczesnym w toku. Gléwnym efektem tych
zmian stato si¢ wdrozenie profilaktycznego podawania glikokortykoidow
w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu [159]. Liczne prace nad
porodem przedwczesnym dowodzity, Zze za niemalze 80% porodow
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przedwczesnych odpowiadaja procesy infekcyjne, w przewazajacej mierze
drogg wstgpujaca. Na skutek tego coraz czgsciej lekarze w praktyce
ambulatoryjne; wykonuja profilaktyczne badania mikrobiologiczne drog
rodnych, a pobieranie wymazdéw bakteriologicznych u kazdej ci¢zarnej
przyjmowanej do szpitala stato si¢ juz praktyka rutynowa [100, 214].
Nowsze podreczniki w  zakresie  potoznictwa  wyszczegolniajg
antybiotykoterapi¢ posrdd lekow tokolitycznych [224]. W koncu powiekszyt
si¢ krag dostepnych lekow tokolitycznych, ktére wypieraja z systematycznej
praktyki od dawna uzywane betamimetyki [70]. Aktualnie mamy wyjatkowo
efektywnego antagoniste receptorow oksytocynowych [191]. Na przestrzeni
ostatnich 25 lat ewoluowala réwniez postawa wobec wyboru drogi porodu
w porodzie przedwczesnym, przede wszystkim przy nieprawidlowym
potozeniu ptodu, co ma wpltywaé na lepszy stan urodzonego noworodka
wczesniaczego, a takze obniza¢ czestotliwos¢ wystepowania urazow
porodowych [68, 114, 117, 235].

2.3.1 Profilaktyczne podawanie glikokortykoidow

Wdrozenie roznych systemow skryningowych w celu wykrycia
cigzarnych z ryzykiem porodu przedwczesnego oraz zastosowanie szerokiej
gamy dostepnych lekow tokolitycznych na przestrzeni ostatnich 30 lat, nie
przyniosto  odczuwalne;  poprawy.  Profilaktyczne  zastosowanie
glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania pluc ptodu pozwala
w pewnym stopniu polepszy¢ przezywalno$¢ noworodkéw wcezes$niaczych.
W badaniu doswiadczalnym na zwierzetach wykazano, ze glikokortykoidy,
ktore majg potencjat teratogenny, powodujg anomalie rozwojowe u ptodu,
brakuje jednak danych o ich podobnym dziataniu na cztowieka [31]. Fakt
ten powinien zmniejszy¢ zaniepokojenie cigzarnych, ktorym zalecano te leki
w celu przyspieszenia dojrzewania pluc ptodu. Ponadto glikokortykoidy,
w celu szybszego wytwarzania surfaktantu plucnego, stosuje si¢
w pozniejszym wieku cigzowym, tzn. po uptywie czasu, kiedy ksztattowanie
narzadow 1 konczyn u ptodu dobieglo juz konca.
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Jednym z najczgSciej wystepujacych nieprawidlowosci w  ukladzie
oddechowym jest zespot niewydolnosci oddechowej. Zachorowalnos$¢ na
zespot zaburzen oddychania 1 przebieg schorzenia sg doktadnie zwigzane
z poziomem dojrzewania tkanki plucnej ptodu [206]. U noworodkéw
wczesniaczych urodzonych w 25. tygodniu trwania cigzy niebezpieczenstwo
pojawienia si¢ RDS wynosi 90%, podczas gdy u wczesniakow urodzonych
pomiedzy 28. a 30. tygodniem cigzy ryzyko to szacuje si¢ na 70%,
a powyzej 36. tygodnia na 0,1% [231, 242]. Postgpowanie skierowane na
obnizenie  umieralno$ci noworodka  wczesSniaczego  zawiera - Si¢
w profilaktycznym zastosowaniu glikokortykoidoéw w celu profilaktyki
RDS.

W 1969 roku Graham Liggins, podczas badania enzymow, zawartych
w tkance plucne; pltodow owiec, dokonal odkrycia, ze uzycie
glikokortykoidow przyspiesza dojrzewanie ptuc owiec. Przypuszczono, ze
podawanie kobiecie cig¢zarnej deksametazonu bedzie powodowato
zwigckszenie  wytwarzania  surfaktantu.  Steroidoterapi¢ uzywa = si¢
u cigzarnych od roku 1972, kiedy Ross Howie 1 G. Liggins potwierdzili
pierwotng hipoteze Ligginsa, publikujac pierwsza analize¢ randomizowang
z zastosowaniem betametazonu u ludzi [158]. J. Harding 1 in. przeprowadzili
badanie z udziatem 282 pacjentek w wieku cigzowym pomiedzy 24. a 34.
tygodniem cigzy z wysokim ryzykiem wystapienia porodu przedwczesnego,
ktére otrzymywaty betametazon. Powtérng dawke leku podawano
w odstgpie 24-godzinnym, jezeli porod si¢ nie odbywal. Cigezarne z grupy
kontrolnej otrzymywaly 6 mg octanu kortyzonu, ktérego dzialanie
glikokortykoidowe jest siedmiokrotnie mniejsze w porownaniu do
betametazonu. Czgsto$¢ wystepowania RDS w grupie badanej wynosita
11,8%, a w grupie kontrolnej 69,6%. Przypadkow zgondéw noworodkow
wczesniaczych z powodu RDS w grupie badanej nie ujawniono. Jest
spowodowane to tym, ze betametazon 1 deksametazon zawieraja w swojej
czasteczce atom fluoru, dzigki ktéremu te substancje pokonujg bariere
tozyskowa 1 wywieraja aktywne dziatanie farmakologiczne na organizm
ptodu. Podstawienie atomu fluoru do czasteczki steroidow powoduje
wzmocnienie  dzialania  glikokortykoidowego 1 obniza aktywno$¢
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mineralokortykoidowg. Oba wymienione leki przy ich krotkotrwatym
zastosowaniu sg pozbawione zauwazalnego dzialania immunosupresyjnego.
P. Crowley [52], D. Dudley [73] dostrzegli, ze te badania otrzymaty
sSwiatowy rozglos 1 byly przyczyng ogromnej liczby wypowiedzi.
Przeprowadzono osiemnascie wieloosrodkowych badan naukowych,
dotyczacych prewencji RDS, ktore wykazaty, ze podanie betametazonu lub
deksametazonu w dwodch dawkach po 12 mg w odstepie 24-godzinnym
w ciggu 48 godzin przed urodzeniem obniza umieralno§¢ noworodkow
wczesniaczych o potowe.

W  Wielkiej Brytanii w latach 80. profilaktyczne uzywanie
glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu w porodzie
przedwczesnym wynosito prawie 10% [55, 159]. Tylko w latach 90. uzycie
przed porodem przedwczesnym kortykosteroidow zdobyto powszechne
wykorzystanie [55].

Na podstawie wynikéw pigtnastu randomizowanych badan na ponad
3000 kobiet cigzarnych w 1994 roku odbyl sie panel specjalistow
The National Institutes of Health Consensus on the Effect of Corticosteroids
for Foetal Maturation on Perinatal QOutcomes, ktory uznal pozytywny
wplyw przedporodowego zastosowania kortykosteroidow w przypadku
porodu przedwczesnego [186]. Wyciagnieto nastepujace wnioski:

1) przedporodowe podanie glikokortykoidow redukuje chorobowosé
noworodkow, czgstotliwo$¢ RDS 1 IVH (Intraventricular Haemorrhage)
u noworodkéw przedwczesnie urodzonych;

2) obserwowano wptyw glikokortykoidéw zastosowanych wylacznie
pomiedzy 24. a 34. tygodniem cigzy;

3) przedporodowa podaz glikokortykoidéw powinna by¢ zalecana u kobiet
z objawami zagrazajacego porodu przedwczesnego, co moze skutkowac
redukcja noworodkowej chorobowosci 1 umieralnosci.

RDS rozwija si¢ przy niedoborze surfaktantu ptucnego u noworodkow
wczesniaczych. P. Ballard 1 R. Ballard uwazaja, Zze podstawg efektu
klinicznego glikokortykoidow jest ich dzialanie na pneumocyty typu II,
ktore wytwarzajg surfaktant plucny podtrzymujacy prawidlowa czynno$¢
ptuc [17]. Powszechnie wiadomo, ze glikokortykoidy przyspieszajg procesy
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dojrzewania rozwijajacych si¢ regulowanych biatek i1 stymulujg procesy
komorkowego zroznicowania licznych rodzajow komorek, w tym
pneumocytow.

Obok zwickszenia wytwarzania surfaktantu plucnego glikokortykoidy
przyczyniaja si¢ do zwigkszenia sprezystosci tkanki plucnej i maksymalne;j
pojemno$ci ptuc, obnizaja uwalnianie biatek z naczyn plucnych do
przestrzeni powietrznej, a takze przyspieszaja klirens ptynu plucnego przed
porodem. Dane z piSmiennictwa pokazuja, ze dostepnos¢ biologiczna
glikokortykoidow niesyntetycznych u ptodu obniza si¢ wtérnie na skutek
metabolizmu w tozysku. Ustalono, Ze stezenie betametazonu w zyle
pepkowej wynosi 25-30% jego stezenia we krwi zylnej ciezarnej, za$
glikokortykoidy kraza w krwiobiegu ptodowym krétko.

Jednym z podstawowych dylematow przy profilaktycznym podaniu
glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu jest wybor
najbardziej mozliwego do zaakceptowania leku steroidowego. Zgodnie
z danymi piSmiennictwa prednizolon 1 metyloprednizolon zostajg
unieczynnione wskutek dziatania hydroksylazy tozyskowej tak samo jak
hydrokortyzon, ktéry =zostaje unieczynniony poprzez enzymy plodu.
W zwigzku z tym ww. lekoOw nie zaleca si¢ stosowa¢ w celu profilaktyki
RDS. Tylko deksametazon i betametazon, ktére zawieraja atom fluoru
w swojej czasteczce, pokonujg barier¢ tozyskowa i wywierajg aktywne
dzialanie farmakologiczne na organizm ptodu. Podstawienie atomu fluoru
do czasteczki steroidéw powoduje nasilenie aktywnosci glikokortykoidowe;j
1 obniza dziatanie mineralokortykoidowe. Przy kréotkotrwatym zastosowaniu
oba leki nie wywierajg znacznego dzialania immunosupresyjnego. Réznica
pomiedzy czasteczkami betametazonu 1 deksametazonu polega na orientacji
przestrzennej grupy metylowej w pozycji 16, co charakteryzuje si¢ réznymi
mozliwosciami  efektow  biologicznych. Uwaza si¢, ze dzialanie
betametazonu trwa dluzej wskutek obnizonego klirensu 1 wigkszej
pojemnosci dystrybucji, przez co betametazon znacznie mocniej indukuje
wytwarzanie surfaktantu plucnego w poréwnaniu do deksametazonu.

Obecnie  zalecenia, odnosnie do profilaktycznego podawania
glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu, wskazuja
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na jego celowos¢ w przypadku, kiedy pordd nastepuje co najmniej w ciggu
24 godzin od czasu rozpoczecia steroidoterapii [199]. Jednak A. Elimian
wraz z zespolem [79] sugeruja skutecznos$¢ stosowania nawet niepeinej
podanej profilaktycznej dawki glikokortykoidow. Tak na przyktad,
wykorzystanie jednej dawki betametazonu pomiedzy 23. a 24. tygodniem
trwania cigzy wczesniej niz na 24 godziny przed porodem przedwczesnym
powodowato obnizenie czgstosci najbardziej powaznych i krytycznych
powiktan w okresie przeprowadzenia procedur intensywnej terapii
noworodka. Wigkszo§¢ opublikowanych prac potwierdza, ze najwigksza
korzy$¢ jednokrotnego profilaktycznego podania glikokortykoidow polega
na obnizeniu czesto$ci wystepowania RDS.

Poza tym istnieja dane, zgodnie z ktorymi profilaktyczne podanie
glikokortykoidow znacznie obniza czgsto$¢ wystepowania [VH, umieralno$¢
poporodowa oraz konieczno$¢ przeprowadzenia terapii surfaktantem
plucnym.  Rowniez  noworodki  po  profilaktycznym  podaniu
glikokortykoidow rzadziej potrzebuja dodatkowej oksygenacji 1 sztucznej
wentylacji ptuc [21, 39, 207].

Wyniki badan P. Ballard 1 R. Ballard [17] wykazaly, ze betametazon
1 deksametazon obnizajg czgsto$¢ wystepowania RDS u noworodkow.
Jednak przy zastosowaniu betametazonu umieralno$¢ poporodowa obnizyta
si¢ w wickszym stopniu. Poza tym, O. Baud wraz z zespotem dowiedli, ze
zastosowanie betametazonu moze powodowac obnizenie czestosci [VH oraz
w przyblizeniu o 50% czestosci okolokomorowego torbielowatego
rozmigkania istoty biatej moézgu noworodka w poréwnaniu do podobnych
wskaznikow przy zastosowaniu placebo lub deksametazonu [21].
Tymczasem zdaniem M. Senat 1 in. [227] zastosowaniu betametazonu
towarzyszy znaczne, chociaz przemijajace, obnizenie aktywnosci ruchowe;j
ptodu 1 zmienno$ci rytmu jego serca.

F. Brownfoot 1 in. [39] odnotowali, ze wedlug danych przegladu
Cochrane Library, skuteczno$¢ deksametazonu w obnizeniu czgstosci
wstepowania IVH jest nieco wyzsza niz po zastosowaniu betametazonu. Inni
badacze — D. Dalziel wraz z zespotem [66] przeprowadzili ocen¢ stanu
zdrowia uczestnikoOw pierwszego badania wieloosrodkowego skutecznosci
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stosowania profilaktyki RDS 30 lat temu. Wykazali, ze profilaktyka RDS
z wykorzystaniem pojedynczego kursu terapii lub wielokrotnego stosowania
cykli betametazonu (deksametazonu) nie wywierata wptywu na stan zdrowia
ludzi w wieku 30 lat. W tym samym badaniu Dalziel stwierdzit jednak, ze
wielokrotne stosowanie cykli deksametazonu wytwarza predyspozycje do
rozwoju insulinooporno$ci, w zwiazku z czym konieczna jest obserwacja
osob, ktore otrzymywaly ten rodzaj leczenia [66].

Amerykanskie Kolegium Potoznikéw 1 Ginekologéw na podstawie
szeregu mi¢dzynarodowych badan glikokortykoidow doszto do wniosku, ze
zastosowanie betametazonu jest bardziej preferowane w porownaniu do
deksametazonu [4]. Jako pozytywny wynik nalezy uznac to, ze w réznych
badaniach przeprowadzonych w celu oceny ewentualnego negatywnego
wplywu na stan potomstwa u pacjentek, ktore otrzymywaty profilaktycznie
glikokortykoidy, nie stwierdzono zmian tempa wzrostu, rozwoju fizycznego,
nawykow ruchowych 1 behawioralnych oraz zdolnosci do nauczania u dzieci
pierwszego roku zycia.

Celowos¢  profilaktycznego  podania  glikokortykoidow — przed
elektywnym cigciem cesarskim powyzej 34. tygodnia trwania cigzy nie jest
w pelni udowodnione. Badania P. Stutchfield 1 in. [238] s$wiadcza
o obnizeniu czestosci wystegpowania RDS 1 czestosci hospitalizacji
na oddzialach intensywnej terapii noworodkow, ktérych matki otrzymywaty
betametazon (w dwoch dawkach po 12 mg domig$niowo w odstepie 24-
godzinnym) przed przeprowadzeniem elektywnego cigcia cesarskiego
pomiedzy 37. a 39. tygodniem trwania cigzy. Autorzy sugeruja, ze
ujawniony efekt jest uwarunkowany glownie obnizeniem czgstosci
wystepowania przejSciowego przyspieszenia oddechu u noworodkow.
Tymczasem, ze wzgledu na ewentualne efekty profilaktycznego podania
glikokortykoidow na koncu III  trymestru cigzy, zastosowanie
glikokortykoidow w tym wieku cigzowym powinno by¢ zbadane bardziej
szczegdblowo 1 w dzisiejszych czasach nie moze sta¢ si¢ postgpowaniem
rutynowym.

Liczne prace nad porodem przedwczesnym wykazaly, ze przyczyna
porodu przedwczesnego 1 przedluzonego przedwczesnego peknigcia bton
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ptodowych sa procesy infekcyjne [92, 116, 151, 237]. Glikokortykoidy
obnizajg odpowiedz odpornosciowa, w zwigzku z czym postawiono pytanie
o mozliwosci profilaktycznego podania glikokortykoidow przy obecnosci
procesow infekcyjnych. J. Harding wraz z zespotem [115] udowodnili, ze
zastosowanie glikokortykoidéw obniza czgstos¢ wystgpowania RDS, IVH
oraz martwiczego zapalenia jelit.

Wedhlug danych P. Brocklehust i in. 98% lekarzy w specjalistycznych
klinikach potozniczych w Wielkiej Brytanii wykorzystywali wielokrotne
stosowanie cykli steroidoterapii [37]. W Europie 86% lekarzy wielokrotnie
stosowato cykle glikokortykoidow w celu profilaktyki RDS [80]. Nalezy
jednak zaznaczy¢, ze nie udato si¢ oszacowacé skutecznosci wielokrotnych
cykli steroidoterapii ani w doswiadczeniach na zwierzetach, ani u ludzi.

C. Crowther 1 J. Harding w ramach przegladu Cochrane Library badali
efekty wielokrotnego stosowania cykli steroidoterapii. Badania te wykazaty,
ze mimo krotkoterminowych zalet wielokrotnego stosowania cykli
glikokortykoidow pod wzgledem czynnosci oddechowej, brakuje
wystarczajagcych dowodow wobec potencjalnego ryzyka 1 efektow
odlegtych, zeby usprawiedliwi¢ wykorzystanie w praktyce klinicznej
wielokrotne stosowanie cykli glikokortykoidow, 1 ze sg3 potrzebne dalsze
badania [56].

W randomizowanym  kontrolowanym  badaniu  klinicznym
przeprowadzonym przez D. Guinn wraz z zespotem [108] w 13 osrodkach
badawczych w USA ujawniono, ze wielokrotne stosowanie cykli
glikokortykoidow nie powoduje r6znicy w stanie noworodka, w jego masie
urodzeniowej w porownaniu do pojedynczego kursu terapii. Przy ocenie
zachorowalnosci noworodkéw urodzonych w wieku cigzowym pomiedzy
24. a 27. tygodniem autorzy odnotowali jednak jej obnizenie przy
wielokrotnym stosowaniu cykli glikokortykoidow. W innym wieku
cigzowym tego efektu nie potwierdzono. Badacze sadza, ze w obserwacjach
poprzednich nie przeprowadzono nalezytej randomizacji pod wzgledem
wieku cigzowego.

Tak w badaniach N. French 1 in. [86], B. Banks 1 in. [18] udowodniono,
ze wielokrotne cykle stosowania steroidoterapii w celu przyspieszenia
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dojrzewania ptuc ptodu powoduja obnizenie masy urodzeniowej ptodu
1 wielkosci obwodu jego gtowki. W dalszych badaniach N. French, R.
Hagan 1 in. [85] ustalono, ze u takich dzieci pomig¢dzy trzecim a szdstym
rokiem zycia stwierdza si¢ zmiany behawioralne, a w szczegolnosci
agresywno$¢, hiperaktywno$¢ oraz deficyt uwagi.

W innym badaniu L. Foix-L’helias i1 in. ustalili, ze przy obecno$ci
procesow infekcyjnych przyspiesza si¢ dojrzewanie pluc ptodu i pojedynczy
kurs terapii glikokortykoidami jest wystarczajacy, poniewaz dodatkowe
podanie steryddw nie obniza czg¢stosci wystepowania RDS u ptodu [115].

Badanie porownawcze wielokrotnego stosowania cykli deksametazonu
1 betametazonu wykazalo zwigkszenie czestoSci wystgpowania kwasicy
w ciggu pierwszych dni zycia, zwigkszenie ryzyka rozmigkania istoty biatej
moézgu noworodka 1 zaburzen neurologicznych w grupie dzieci pierwszych
dwoch lat zycia, ktérych matki otrzymywatly deksametazon. T. Moss 1 D.
Sloboda [182] informuja o mozliwosciach efektu programujacego
glikokortykoidéw pod wzgledem ukladu odpornosciowego, czynnosci
osrodkowego uktadu nerwowego 1 ksztaltowania reakcji behawioralnych.
Jednak konieczne sg dalsze badania w tym zakresie.

Przedstawiony przeglad wynikéw badan odzwierciedla ogromng prace
badaczy z calego $wiata pod wzgledem okreslenia czynnikow ryzyka porodu
przedwczesnego. Udowodniono celowo$¢ pojedynczego zastosowania
deksametazonu, a lepiej betametazonu w cigzy podwyzszonego ryzyka
porodu przedwczesnego w ciggu nadchodzacych 7 dni pomiedzy 24. a 34.
tygodniem trwania cigzy. Mozliwe jest profilaktyczne podanie
glikokortykoidow przy przedluzonym przedwczesnym peknigciu blon
ptodowych pomiedzy 24. a 32. tygodniem trwania cigzy przy braku
objawdéw zapalenia bton ptodowych 1 tozyska. Liczne badania wykazuja, ze
kwestie powtdérnego podania glikokortykoidow, jak réwniez tak zwanej
terapii ratunkowej (podanie glikokortykoidow bezposrednio podczas porodu
przedwczesnego w toku lub przed zabiegiem elektywnego cigcia
cesarskiego), potrzebujg dalszych badan, a obecnie zastosowanie tych
praktyk nie moze by¢ zalecane jako postepowanie rutynowe [4].

T. Garite 1 in. [95] doszli do wniosku, ze profilaktyczne podanie
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glikokortykoidow nie wywiera pozytywnego wptywu na ptdd 1 noworodka
w przypadku prowadzenia cigzy powiktanej przedtuzonym przedwczesnym
peknieciem bton ptodowych (PPROM). W badaniach A. Knight [148]
ustalono, ze glikokortykoidy przynosza pozytek w przypadku skrajnego
wczesniactwa (masa urodzeniowa ponizej 1000 g) i nie sg skuteczne
u ,starszych” wczesniakow. W zwigzku z tym ww. autorzy zalecali
stosowanie glikokortykoidow tylko w tych przypadkach, w ktorych masa
urodzeniowa plodu wynosi mniej niz 1000 g. Niemniej jednak warto
zwroci¢ uwage na dwa zagadnienia dotyczace profilaktycznego podawania
glikokortykoidow w cigzy powiktanej PPROM.

Po pierwsze, podanie glikokortykoidow powoduje znaczng zmiang
liczby 1 stosunku odsetkowego krwinek biatych. Wskutek dzialania
glikokortykoidow liczba krwinek bialych przecigtnie zwigksza si¢ o 4000
z niewielkim odmtodzeniem we wzorze odsetkowym 1 zmniejszeniem liczby
monocytéw 1 limfocytow. Te zmiany tatwo mozna uzna¢ jako jeden
z objawOw obecnos$ci procesu infekcyjnego. Nalezy jednak pamietac, ze
przy dofaczeniu zakazenia liczba leukocytow zwigksza si¢ bardzie; niz
o 4000, a odmlodzenie we wzorze odsetkowym jest wyrazniejsze
z pojawieniem si¢ znacznej liczby granulocytow obojetnochtonnych.

Po drugie, glikokortykoidy powoduja zahamowanie odpowiedzi
odpornosciowej i zmieniaja oporno$¢ organizmu matki na zakazenie. Wptyw
ten bywa wystarczajaco wyrazny 1 dotaczenie si¢ infekcji u matki z PPROM
podczas profilaktycznego podawania glikokortykoidéw mozna obserwowac
czesciej. Niezaleznie od tego wysokie ryzyko powiktan noworodkowych
zwigzanych z rozwojem RDS u dzieci z masg urodzeniowg ponizej 1000 g
uzasadnia zastosowanie lekow steroidowych w danym przypadku [14, 95].

Przywotujac ustalenia niektérych badaczy, w tym M. Simchen i in.
[232], E. Wallace 1 in. [257], mozna stwierdzi¢, ze profilaktyczne podanie
glikokortykoidow polepsza wskazniki krazenia ptodowego w badaniu
Dopplerowskim w przypadku, kiedy rezerwa oddechowa lozyska jest
zachowana (trwato$¢ efektu wynosi przecigtnie trzy dni). W razie braku
polepszenia wskaznikow krazenia ptodowego ryzyko =zgonu plodu
w najblizszym czasie si¢ zwigksza.
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Przedstawiony przeglad pismiennictwa swiadczy, ze zwigkszone ryzyko
powiktan noworodkowych zwigzanych z rozwojem RDS u wcze$niakdéw,
usprawiedliwia zastosowanie glikokortykoidow w danej sytuacji. I wreszcie,
jak podaje D. Farine [81], na dzien dzisiejszy glikokortykoidy nie majg
alternatywy przy wielu schorzeniach i powinny by¢ obecne w potozniczym
arsenale terapeutycznym. Tymczasem, tak jak kazde leki silnie dziatajace,
nalezy wykorzystywac je $cisle celowo wedlug wskazan z uwzglednieniem
przeciwwskazan 1 mozliwych efektow ubocznych.

2.3.2 Antybiotykoterapia w przypadku PPROM i porodu
przedwczesnego

2.3.2.1 Antybiotykoterapia w przypadku samoistnego porodu
przedwczesnego

Niektore wczesniejsze badania wykazaly korzysci wynikajace
z zastosowania antybiotykoterapii w porodzie przedwczesnym. Podjecie
proby stosowania antybiotykoterapii w cigzy siegaja poczatku lat 70., kiedy
zaobserwowano, ze wiaczenie tetracykliny w drugim trymestrze ciazy
powodowato zmniejszenie liczby porodéw przedwczesnych [78]. Pozniej
odkryto jednak, ze tetracykliny gromadzg si¢ w rozwijajacych si¢ kosciach
dlugich 1 zgbach u ptodu. Ze wzgledu na to, ze dziatanie tetracyklin zachodzi
tylko podczas fazy wapnienia, leczenie nimi ma niekorzystny wptyw na ptdd
od czwartego miesigca cigzy, co wyklucza mozliwos$¢ jej stosowania
u ciezarnych [80]. McGregor 1 in. w roku 1986 potwierdzili mozliwos¢
znacznego przedluzenia czasu trwania cigzy w przypadku zastosowania
doustnej erytromycyny [170, 218]. W nastepnym badaniu przeprowadzonym
przez ten zesp6t w kierunku podawania klindamycyny we wlewie dozylnym
w porodzie przedwczesnym nie udowodniono zadnych korzysci tego
leczenia dla noworodkow [171]. W badaniu wykonanym przez Moralesa
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1 in. zauwazono mozliwos¢ odroczenia czasu porodu przy zastosowaniu
ampicyliny lub erytromycyny [181]. W roku 1994 Norman 1 in. rowniez
potwierdzili korzys¢ antybiotykoterapii ampicyling we wlewie dozylnym
1 doustnej metronidazolem w przedluzeniu czasu trwania cigzy
1 zmniejszeniu liczby martwiczego zapalenia jelit u noworodka [192].
W kolejnym badaniu udowodniono, ze odroczenie chwili porodu wskutek
zastosowania ampicyliny (3 razy dziennie 1,0 g w ciggu 7 dni) powodowato
zmniejszenie liczby infekcji wrodzonych u noworodka,
wewnatrzmacicznego zahamowania wzrostu plodu, zapalenia bton
ptodowych 1 pologowego zapalenia btony Sluzowej macicy. Najbardziej
imponujace wyniki uzyskano w randomizowanym kontrolowanym placebo
badaniu klinicznym przeprowadzonym przez Svare’a i in. w roku 1997
z wlaczeniem 112 pacjentek z samoistnym porodem przedwczesnym
leczonych przez 24 godziny dozylnie, a nast¢pnie w ciggu 7 dni doustnie
ampicyling 1 metronidazolem. W tym badaniu wykazano, ze
antybiotykoterapia powodowata przedluzenie czasu trwania cigzy,
zmniejszenie liczby porodow przedwczesnych 1 czgsto$ci stosowania
procedur intensywnej terapii bez zmniejszenia  okotoporodowe;j
zachorowalnosci noworodkow [239]. Badania przeprowadzone przez
Newtona i in. w roku 1989 i 1991, McCaula (1992) i Coxa (1996) nie
wykazaly pozytywnego wplywu antybiotykoterapii na mozliwos$é
odroczenia czasu porodu przedwczesnego i chorobowos¢ noworodkow [50,
168, 188, 189, 217].

Zupehie przeciwne wyniki zostaty przedstawione w randomizowanym
badaniu klinicznym Oracle 1I, w ktéorym pacjentkom przy zachowanych
btonach plodowych przed ukonczeniem 36. tygodnia cigzy podawano
amoksycyling z kwasem klawulanowym i/lub erytromycyne. W tym duzym
badaniu z wlaczeniem 6295 0s6b nie ujawniono przedluzenia czasu od
chwili  zastosowania antybiotykow do porodu 1 zmniejszenia
zachorowalnosci noworodkoéw wczesniaczych [141]. Badanie Oracle II
przewidywato réwniez siedmioletnig obserwacje dzieci po porodzie [140].
Wyniki  tej obserwacji  byly zaskakujagce. Przy  zastosowaniu
antybiotykoterapii w  porodzie przedwczesnym znacznie —czgscie]
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wystepowato m.in. dziecigce porazenie moézgowe. Wyniki badania Oracle 11
wydajg si¢ by¢ kontrowersyjne, poniewaz podobne badanie Oracle I
z wlaczeniem dzieci urodzonych w wyniku PPROM nie wykazato
zwigkszenia zaburzen neurologicznych.

Przeprowadzono kilka metaanaliz w celu oceny skuteczno$ci
antybiotykoterapii ~w  obnizeniu  zachorowalno$ci  noworodkow
wczesniaczych [171]. King wraz z zespotem w przegladzie systematycznym
z wykorzystaniem bazy Cochrane Central Register of Controlled Trials
zawierajacym 11 prob nie udowodnili  pozytywnego  wplywu
antybiotykoterapii na mozliwo$¢ przedtuzenia czasu trwania cigzy
1 zachorowalno$¢ noworodkow wczesniaczych, w tym na zespot zaburzen
oddechowych, krwotoki dokomorowe, posocznice, martwicze zapalenie jelit
1 umieralno$¢ okotoporodowgq [144]. Podobnie Hutzal wraz z zespolem nie
zaobserwowali zadnych korzy$ci w zastosowaniu antybiotykoterapii
w leczeniu porodu przedwczesnego przed 34. tygodniem cigzy [124].
W innych pracach udowodniono, ze =zastosowanie antybiotykow
powodowato odroczenie czasu od chwili ich wlaczenia do porodu
statystycznie o 16,0 dni [156].

Przy zachowanych btonach ptodowych wplyw antybiotykoterapii jest
mniej zauwazalny gléwnie z powodu rzadszego wystgpowania infekcji
wewnatrzmacicznej w porownaniu do PPROM. W wigkszosci prac nie
dowiedziono jednoznacznie efektywno$ci zastosowania antybiotykoterapii
w sytuacji uzyskania dodatniego posiewu z drog rodnych [50, 104, 143, 141,
245]. W zwiagzku z tym zastosowanie antybiotykoterapii w kazdym porodzie
przedwczesnym nie jest uzasadnione. Efekty, wynikajace z zastosowania
antybiotykoterapii u pacjentek z wystepowaniem czynnosci skurczowej
mig$nia macicy 1 skracajacg si¢ czescig pochwowa szyjki macicy, nie sg
wystarczajagco zbadane. Ponadto nalezy uwzgledni¢ potencjalne ryzyko
wynikajace z wykorzystania antybiotykow w cigzy. Przedurodzeniowe
wystawienie plodu na wplyw matczynej antybiotykoterapii wigze si¢ ze
zwickszeniem ryzyka wystgpienia  posocznicy  antybiotykoopornej
noworodka [34, 75, 243].

»Agresywna” dozylna 1 doustna antybiotykoterapia w samoistnym
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porodzie przedwczesnym nie wigze si¢ z mozliwoscig odroczenia czasu
porodu 1 polepszeniem wynikow polozniczo-neonatologicznych. Wskutek
tego, przy zachowanych btonach ptodowych antybiotykoterapii nie nalezy
stosowa¢ w celu leczenia porodu przedwczesnego 1 zmniejszenia
zachorowalnosci noworodkow. Leczenie antybiotykami powinno by¢
zarezerwowane dla kobiet z bezwzglednymi wskazaniami do tego leczenia,
na przyklad, przy ostrych procesach infekcyjnych, $rodporodowa
profilaktyka zakazenia Streptococcus agalactiae czy zakazeniu blon
ptodowych [174].

2.3.2.2 Rola procesow infekcyjnych w samoistnym porodzie
przedwczesnym

Do najczgsciej rozpoznawanych patogendéw indukujacych porod
przedwczesny zaliczaja si¢ bakterie Gram-dodatnie, Gram-ujemne oraz
bakterie nie posiadajace $ciany komoédrkowej — Ureaplasmy. W sytuacjach
fizjologicznych wystepuja naturalne bariery zapobiegajace powstaniu
wewnatrzmacicznych procesow infekcyjnych. Zalicza si¢ do nich:

« plyn owodniowy — za posrednictwem jego wlasciwosci

bakteriobojczych;

* owodnig, ktora jest czynnikiem obrony przed infekcja;

» wlasciwg biocenoz¢ pochwy - obecnos¢ pateczek kwasu mlekowego;

* $luz kanatu szyjki macicy obejmujacy immunoglobuliny [156].

Procesy zapalne rozpoznawane sg w badaniach histopatologicznych
w 19% do 74% tozysk pochodzacych z porodow przedwczesnych.
Poréwnywalne wtasciwos$ci posiada zaledwie 4% do 17% tozysk z porodow
po ukonczeniu 36. tygodnia cigzy [156]. Liczba przypadkow zapalenia bton
ptodowych 1 tozyska ro$nie wraz ze zmniejszeniem si¢ wieku cigzowego
1jest czgstsza przy PPROM [215].

Powigzanie pomiedzy niewydolno$ciga szyjki macicy, zakazeniem
a porodem przedwczesnym jest wieloelementowe. Niewydolno$¢ szyjki
macicy doprowadza do zakazenia dolnego bieguna blon ptodowych, do
ktorego dochodzi na drodze wstgpujacej. Nastepnie infekcja moze
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doprowadzi¢ do rozwarcia szyjki macicy 1 jej niewydolnosci [215]. Mozliwe
jest rowniez, ze przy krwawieniach macicznych procesy infekcyjne moga
mie¢ znacznie wigksze znaczenie w porOwnaniu do zatozen wczesniejszych.
Procesy infekcyjne szerzace si¢ drogg wstepujaca sg w stanie doprowadzac
do wystapienia przedwczesnej czynno$ci skurczowej migsnia macicy
poprzez wlaczenie kaskady kwasu arachidonowego, do wytwarzania
aktywnych prostaglandyn oraz czgsciowego oddzielenia si¢ tozyska
1 krwotoku. Beztlenowce wytwarzaja duzg ilo$¢ fosfolipazy; poprzez
dziatanie fosfolipazy A dochodzi do wytwarzania prostaglandyn z kwasu
arachidonowego. Rozklad bakterii doprowadza do intensywnej produkcji
interleukin II-1, I1-6, 1I-8, 11-10, a takze czynnika martwicy nowotwordw
(TNF). Te substancje za posrednictwem aktywacji prostaglandyn powoduja
indukcje przedwczesnej czynnosci skurczowej migsnia macicy i PPROM
[138, 234].

Z uwagi na fakt, ze za okoto 80% porodow przedwczesnych
odpowiadajg procesy infekcyjne, gtobwnie drogg wstepujaca [100, 214], przy
porodzie przedwczesnym zaleca si¢ badanie histopatologiczne poptodu, jak
1 badania pod katem wykrycia zakazenia (morfologia z obrazem biatych
krwinek,  wyktadniki  stanu  zapalnego, profilaktyczne  badania
mikrobiologiczne drog rodnych, pobieranie wymazow bakteriologicznych).
Niezwykle czgsto u cigzarnych z zagrazajacym porodem przedwczesnym
znajduje si¢ wystepowanie w wydzielinie z kanalu szyjki macicy
mikroorganizméw takich jak: Chlamydia trachomatis, Ureaplasma
urealyticum 1 Mycoplasma hominis [96, 100, 154, 221, 234]. Wyst¢gpowanie
tych patogenow zaobserwowano w roéwnej mierze w sytuacji porodu
przedwczesnego 1 w réznego rodzaju poronieniach [153, 208]. Dowiedziono
Sciste powigzanie migdzy obecnoscia w posiewie z drog rodnych
Gardnerella vaginalis 1 Bacteroides a wyzwoleniem przedwczesne]
czynnosci skurczowej migsnia macicy. Nosicielstwo niektoérych patogendw
Gram-dodatnich  oraz  Gram-ujemnych w pochwie w  okresie
okotoporodowym moze doprowadza¢  do zakazen noworodka swoistych
dla okresu okotoporodowego [24]. Badania w kierunku zakazenia
u ciezarnej (na przyklad, cytomegalowirozy, listeriozy, rozyczki,
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toksoplazmozy czy parwowirozy) zalecane sg w sytuacjach pojawienia si¢
procesow infekcyjnych przed porodem przedwczesnym, ewentualnie
podczas obserwacji 1 podejrzenia infekcji u noworodka [20, 156].

Liczne anatomiczne 1 mikrobiologiczne czynniki uniemozliwiaja
zakazenie pochwy drobnoustrojami patogennymi. Do tych mechanizmow
zalicza si¢ odczyn kwasny w pochwie spowodowany kwasem mlekowym
wytwarzanym przez szczepy Lactobacillus. W ciazy zwigksza si¢ liczba
pateczek kwasu mlekowego w pochwie, co doprowadza do zahamowania
wzrostu innych drobnoustrojow [102, 156]. Istnieje poglad, zgodnie
z ktérym fizjologiczna biocenoza pochwy sklada sie z licznych
drobnoustrojéw pozostajacych w stanie rOwnowagi. Przy zaburzeniu tej
rownowagi, wskutek zbytniego zwiekszania si¢ liczby niektorych szczepow,
dochodzi do rozwoju proceséw infekcyjnych [109]. Zachwianie naturalne;
rOwnowagi biocenozy pochwy moze powstawaé w cigzy. W rezultacie
pojawiaja si¢ procesy infekcyjne, ktore si¢ szerza droga wstepujaca, co
doprowadza do defektu blon ptodowych 1 wyzwolenia przedwczesnej
czynnos$ci skurczowej mi¢snia macicy.

2.3.2.3 Antybiotykoterapia w przypadku PPROM

Antybiotykoterapi¢ stosuje si¢ w przewazajgcej mierze w przypadku
niebezpieczenstwa porodu przedwczesnego w cigzach ze wspolistniejacym
PPROM oraz infekcja wewnatrzmaciczng. PPROM jest odpowiedzialne za
25-30% porodéw przedwczesnych 1 jest zwigzane ze skrdceniem czasu od
pekniecia bton ptodowych do porodu, uciskiem pgpowiny 1 zwigkszonym
ryzykiem zapalenia blon plodowych. Wiele zrodet podaje, ze w przypadku
porodu przedwczesnego i PPROM czeséciej rozpoznaje si¢ obecno$¢
patogenow w ptynie owodniowym i drogach rodnych w poréwnaniu do
porodéw o czasie [156]. Najprawdopodobniej kolonizacja bakteryjna
powoduje miejscowe uwolnienie cytokin, co oslabia blony ptodowe,
a nastgpnie dochodzi do wtornej kolonizacji bakteryjnej; blony doczesnej
1 plynu owodniowego droga wstepujaca. W cigzy niepowiklane; ptyn
owodniowy jest sterylny [208]. Tymczasem w przypadku porodu
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przedwczesnego u okolo 15% kobiet rozpoznaje si¢ obecnos¢
drobnoustrojow patologicznych [216]. Inne zrédta podaja, ze u co trzeciej
pacjentki z PPROM posiewy z drog rodnych sa dodatnie [151]. Posiew
ptynu owodniowego, zbieranego droga amniopunkcji od cig¢zarnych
z PPROM, wykazaty kolonizacj¢ bakteryjnga w 30% do 50% probek.
Natomiast liczne Gram-dodatnie i1 Gram-ujemne bakterie, tlenowce
i beztlenowce (np.  Bacteroides, Fusobacteria, Peptococcus,
Peptostreptococcus,  Proprionobacter, — Pseudomonas,  Staphylococcus
i Streptococcus) jak rowniez specyficzna flora drég rodnych i moczowych
(np. Escherichia coli, Enterobacter cloacae, Haemophilus influenzae,
Klebsiella pneumoniae, Streptococcus agalactiae (GBS), Ureaplasma,
Mycoplasma hominis i Neisseria gonorrhoeae) sa wyhodowywane z ptynu
owodniowego. W wielu przypadkach w posiewach ujawnia si¢ kilka
patogenow [38, 49, 69, 174, 178, 194, 213, 256, 263].

Na przestrzeni ostatnich trzydziestu lat przeprowadzono ponad 25
randomizowanych kontrolowanych badan w kierunku antybiotykoterapii
w leczeniu zachowawczym PPROM. Badania te cechowaly si¢
roznorodnoscig sposobow podawania antybiotykéw oraz réznym
postepowaniem w porodzie przedwczesnym, zawierajagcym profilaktyczng
steroidoterapi¢ prenatalng, leczenie tokolityczne, prewencje zakazenia GBS
oraz ukonczenie cigzy droga cigcia cesarskiego. W wielu przypadkach do
badan witaczano pacjentki z PPROM powyzej 34. tygodnia cigzy, jednak w
tych przypadkach nie ujawniono pozytywnego wplywu odroczenia czasu
porodu ze wzgledu na zwiekszone ryzyko zapalenia blon plodowych,
poniewaz noworodki urodzone ,,blisko terminu porodu” wykazuja niska
zachorowalno$¢. Z uwagi na brak mozliwosci okre$lenia konkretnego
patogenu indukujagcego PPROM, wydaje si¢ niemozliwe okreslenie
uniwersalnego  rodzaju  antybiotykoterapii. W  wigkszosci  badan
wykorzystywano antybiotyki o szerokim spektrum dzialania, podawanych
we wlewie dozylnym albo tgczono dozylne i1 doustne leczenie [176].

W ciggu ostatnich dwudziestu lat opublikowano kilka strukturalnych
badan klinicznych 1 serii systematycznych przegladéw z wykorzystaniem
bazy danych Cochrane Central Register of Controlled Trials dotyczacych
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zastosowania antybiotykoterapii w PPROM, ktére przedstawily dowody na
korzys$ci wynikajace z takiego postepowania [76, 139, 175]. W 2010 roku do
bazy danych Cochrane Database of Systematic Reviews Kenyon 1 in. dodali
przeglad, w ktorym wykazano dobry efekt kliniczny antybiotykoterapii
w obnizeniu ryzyka zapalenia bton pltodowych bez wpltywu na
zachorowalno$¢ potoznic [139]. Mozliwos¢ przedtuzenia czasu trwania
cigzy wahala si¢ od 48 godzin do 7 dni. Ponadto zaobserwowano wplyw
antybiotykoterapii na obnizenie zachorowalnosci noworodkow, liczby
nieprawidlowos$ci neurologicznych, oraz czasu trwania procedur intensywne;j
terapii. Jednoczes$nie nie stwierdzono korzy$ci z antybiotykoterapii
w obnizeniu zachorowalno$ci na martwicze zapalenie jelit noworodka
1 zespolu niewydolnosci oddechowej. Ta analiza jednak zawierata szeroki
zakres leczenia wilaczajacy m.in. antybiotyki o waskim spektrum dziatania,
wylacznie doustng antybiotykoterapig, a takze pacjentki z PPROM ,blisko
terminu porodu”.

Bardziej wiarygodnymi wydaja si¢ analizy porownujace tylko dozylng
antybiotykoterapie u pacjentek z PPROM przed 34. tygodniem cigzy. Z tych
analiz wynika, ze podawanie antybiotykow o szerokim spektrum dzialania
przy PPROM przed 34. tygodniem cigzy powoduje odroczenie czasu porodu
1 obnizenie czestosci wystepowania zapalenia blon plodowych bez
zwiekszenia ryzyka porodu operacyjnego 1 wzrostu czestosci wystepowania
potogowego =zapalenia blony S$luzowej macicy. Ponadto udowodniono
korzy$¢ antybiotykoterapii w obnizeniu zachorowalno$ci noworodkow na
posocznice, zespdl niewydolnosci oddechowej 1 krwotokoéw dokomorowych
moézgu. Jednocze$nie leczenie to nie wywieralo wplywu na liczbe
przypadkdéw martwiczego zapalenia jelit 1 przezywalno$ci noworodka oraz
obumarcia wewnatrzmacicznego ptodu [8, 46, 88, 129, 161, 173, 196].

W  prébie kontrolowanej z wuzyciem erytromycyny 1 placebo,
opublikowanej w roku 1992, udowodniono mozliwo$¢ odroczenia czasu
porodu, szczegdlnie u pacjentek z wysokim ryzykiem rozwoju zapalenia
bton ptodowych, bez zmniejszenia zachorowalnosci noworodkéw 1 matek na
infekcje 1 inne choroby noworodkéw spowodowanych wczesniactwem
[177]. W innym duzym badaniu kontrolowanym Oracle 1 trial z uzyciem
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same] erytromycyny 1 placebo u pacjentek z PPROM udowodniono
zmniejszenie potrzeby podawania surfaktantu ptucnego u wczesniakdw, bez
zmniejszenia ich zachorowalno$ci 1 mozliwosci odroczenia czasu porodu
powyze] 48 godzin [141]. Dla poréwnania, badanie przeprowadzone
w Eunice Kennedy Shriver National Institute of Child Health and Human
Development potwierdzito mozliwo$¢ odroczenia czasu porodu w ciggu
dwoéch dni do trzech tygodni mimo odstawienia leku po siedmiu dniach
stosowania w przypadkach dalszego trwania cigzy [173]. Z zwiazku z tym
zasugerowano, ze podawanie antybiotykow o szerokim spektrum dzialania
nie tylko hamuje infekcje bezobjawowa, ale rowniez skutecznie ja leczy.

Kolejne dwa duze opublikowane badania w kierunku wplywu
antybiotykoterapii w PPROM rowniez zastuguja na uwage. W pierwszym
badaniu przeprowadzonym w Eunice Kennedy Shriver National Institute of
Child Health and Human Development oceniono wplyw antybiotykoterapii
na zachorowalno$¢ noworodkow 1 mozliwos¢ odroczenia porodu [173].
W tej losowej, podwojnie Slepej préobie, badano pacjentki z PPROM
pomigdzy 23. a 32. tygodniem cigzy, ktorym podawano ampicyling oraz
erytromycyn¢ we wlewie dozylnym w ciggu 48 godzin. Nastepnie podawano
doustnie amoksycyling 1 erytromycyn¢ przez pi¢¢ dni. Nie stosowano
kortykosteroidoterapii. Zazwycza] noworodki po prenatalne;j
antybiotykoterapii wykazywaly mniejszg zachorowalno$§¢ na zespot
zaburzen oddychania, martwicze zapalenie jelit, dysplazje oskrzelowo-
ptucng oraz mniejsza liczbe zakazen blon plodowych. W ten sposob
potwierdzono pozytywny wplyw zastosowania antybiotykow o szerokim
spektrum dziatania na zmniejszenie liczby posocznicy bakteryjnej
noworodka 1 wrodzonego zapalenia pluc wsrod pacjentek, u ktérych nie
stwierdzono nosicielstwa GBS. W przypadku nosicielstwa GBS
postepowanie, polegajace na podawaniu antybiotykdéw o szerokim spektrum
dzialania w przypadku PPROM przed 32. tygodniem trwania cigzy,
powoduje przedtuzenie czasu trwania cigzy i obniza zachorowalno$¢ na
stany charakterystyczne dla wczesniactwa.

Przeprowadzono metaanalize¢ randomizowanego, prospektywnego
kontrolowanego placebo badania klinicznego Oracle 1 z wiaczeniem 4826
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pacjentek z PPROM, dotyczacego =zastosowania erytromycyny oraz
amoksycyliny z kwasem klawulanowym [141]. Udowodniono, ze leczenie
samg erytromycyng powoduje tylko krotkie odroczenie chwili porodu oraz
zmniejsza zapotrzebowanie na tlenoterapi¢ 1 liczby dodatnich
bakteriologicznych posiewéw krwi. Z kolei, leczenie sama doustng
ampicyling z kwasem klawulanowym réwniez obniza zapotrzebowanie na
tlenoterapi¢ jednoczes$nie zwiekszajac ryzyko wystapienia martwiczego
zapalenia jelit noworodka. Badanie Oracle I zaktadato roéwniez siedmioletnia
obserwacj¢ dzieci narazonych na prenatalng antybiotykoterapi¢, podczas
ktorej nie zaobserwowano zadnego negatywnego wptywu tego leczenia na
zdrowie i rozwo0j dzieci [140].

Tymczasem inne zrédta dowodza, ze wuzycie antybiotykoterapii
w przypadku PPROM powoduje odroczenie porodu zwykle o 7,0 dni od
chwili wilaczenia leczenia poprzez zmniejszenie czestosci wystepowania
zapalenia bton ptodowych 1 tozyska [53, 77, 192, 206, 239]. Oprocz tego
obecnos$¢ okotoporodowych procesow infekcyjnych u matki, podobnie jak
czestos¢ wystepowania zakazenia wrodzonego u ptodu w przypadku
zastosowania antybiotykoterapii obnizyta si¢ [53]. Odroczenie czasu porodu
w przypadku PPROM oraz obnizenie liczby przypadkow zakazenia
powodowato wzrost przezywalnosci noworodka oraz zmniejszenie
zachorowalno$ci na RDS. Dotychczas nie udowodniono jednoznacznie
zalezno$ci pomigdzy stosowaniem antybiotykoterapii i zmniejszeniem
umieralno$ci porodowej 1 niemowlgcej [53].

Podany przeglad pi$miennictwa dowodzi, ze optymalnym wiekiem
cigzowym dla antybiotykoterapii PPROM jest czas, kiedy odroczenie chwili
porodu bedzie powodowalo zmniejszenie schorzen charakterystycznych dla
wcezesniactwa oraz ryzyko zgonu noworodka bedzie przewyzszato o 2%
ryzyko obumarcia ptodu. Preferowane sg antybiotyki o szerokim spektrum
dziatania podawane we wlewie dozylnym. Mercer proponuje podawanie
ampicyliny we wlewie dozylnym w ciggu 48 godzin z nastgpujacym
doustnym podawaniem amoksycyliny i1 erytromycyny przez 5 dni [174].
W przypadku nosicielstwa GBS zalecana jest profilaktyczna srodporodowa
antybiotykoterapia penicyling, chyba ze w celu leczenia zakazenia bton
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ptodowych beda potrzebne silniejsze leki. W  wigkszosci innych
rekomendacji podczas porodu przedwczesnego powiktanego PPROM zaleca
si¢ stosowanie antybiotykoterapii. Pierwsza dawke nalezy podac¢ co najmniej
na 4 godziny przed urodzeniem dziecka [224]. Do lekow z wyboru zalicza
si¢ antybiotyki z grupy penicylin i cefalosporyn I generacji (np., ampicylina
2,0 g dozylnie, a nastepnie 1,0 g co 4 godziny do czasu porodu; lub
cefazolina 1,0 g dozylnie, nastepnie co 6 godzin do porodu). W przyjetym
w  Klinice Potoznictwa Gdanskiego  Uniwersytetu = Medycznego
postegpowaniu w przypadku PPROM antybiotyki o szerokim spektrum
dziatania (ampicylina, erytromycyna lub klindamycyna) dozylnie podaje si¢
przy podwyzszonym st¢zeniu wyktadnikow stanu zapalnego po uptywie co
najmniej 6 godzin od peknigcia blon ptodowych. Natomiast, przy uzyskaniu
dodatniego posiewu z drog rodnych stosuje si¢ antybiotykoterapi¢ celowana.

Z przeprowadzonych, na przestrzeni ostatnich 20-30 lat, badan
dysponujemy ogromng wiedzg o roli proceséOw infekcyjnych w porodzie
przedwczesnym, dlatego tez nalezy szuka¢ nowych strategii jego
profilaktyki. Nadal pozostaja bez odpowiedzi pytania, w jaki sposob 1 kiedy
patogeny dokonujg inwazji btony owodniowych [71]. Posiadanie wigkszej
wiedzy o zakazeniach wewnatrzmacicznych przed 1 w trakcie cigzy oraz
mechanizmow, w jaki sposob matka i ptod reaguja na procesy infekcyjne,
jest kluczem do lepszego zrozumienia etiologii porodu przedwczesnego.
W zwiazku z tym, ze infekcje drég rodnych sa w wiekszosci bezobjawowe,
potrzebne jest odnalezienie i zbadanie ,,markerow” identyfikujacych te
infekcje. = Wreszcie, lepsze  zrozumienie  powigzania  pomig¢dzy
wewnatrzmacicznymi procesami infekcyjnymi a samoistnym porodem
przedwczesnym pozwoli przeprowadzi¢ dalsze badania kliniczne majace na
celu odnalezienie optymalnej profilaktyki porodu przedwczesnego oraz
zmniejszenie zwigzanej z wezesniactwem chorobowosci 1 umieralnosci.
2.3.3 Leczenie tokolityczne

Przedtuzenie czasu trwania cigzy, poprzez zahamowanie przedwczesnej
czynnosci skurczowej mig¢snia macicy w celu profilaktycznego podawania
glikokortykoiddéw, pozostaje podstawowym celem postepowania lekarskiego
w zagrazajacym porodzie przedwczesnym. Kolejnym celem tokolizy
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farmakologicznej jest stworzenie mozliwosci przewozu ptodu w matce do
osrodka tzw. III stopnia referencji przygotowanego sprzetowo i1 kadrowo do
opieki nad noworodkami wcze$niaczymi. Jest to szczegOlnie wazne
w bardzo wczesnym wieku cigzowym, tzn. przed 28. tygodniem cigzy [146,
163, 195, 233].

W celu zahamowania czynnosci skurczowej migénia macicy historycznie
stosowano roztwor alkoholu etylowego, blokujacy proces uwalniania
oksytocyny [65]. Pierwszy lek o dziataniu tokolitycznym we wspotczesnym
rozumieniu — siarczan magnezu zostal odkryty w 1959 roku przez Halla
wraz z zespotem [112]. Nastepnie w ciggu dwoch lat rozpoczeto stosowanie
pierwszego znanego selektywnego agonisty receptoréw adrenergicznych
B2-izoksupryny, ktora stata si¢ w USA tokolitykiem pierwszego rzutu [26].
Do najczesciej stosowanych krotko dziatajacych B2-mimetykow zalicza sig:
fenoterol, rytodryne, terbutaling, heksoprenaling oraz salbutamol [30, 111,
167, 254, 262]. Do niedawna najbardziej zbadanym oraz
rozpowszechnionym selektywnym B2-sympatykomimetykiem w Polsce byt
fenoterol. Tymczasem w USA rytodryna jest jedynym lekiem, przyjetym
przez U.S. Food and Drug Administration (FDA), do leczenia zagrazajacego
porodu przedwczesnego. Akceptowalno$¢ rytodryny bierze si¢ z badan J.
Merkatza 1 T. Bardena, ktorzy udowodnity, ze przy zastosowaniu tego leku
obserwuje si¢ znacznie mniej efektow ubocznych niz przy innych B2-
sympatykomimetykach [19, 179]. Z kolei na dzien dzisiejszy w Wielkiej
Brytanii  wéréd lekéw dopuszczonych do zahamowania czynnosci
skurczowe] migs$nia macicy obecne sg jedynie rytodryna i atosiban. Mimo
to, ze wzgledu na ewentualne powiklania oraz malg liczbe¢ informacji
wskazujacych na polepszenie si¢ wynikdw potozniczo-neonatologicznych
wobec leczenia siarczanem magnezu, rytodryna nie jest juz w USA lekiem
tokolitycznym z wyboru [99].

Do tokolitykéw zalicza si¢ rowniez:

* blokery kanatu wapniowego;

* antagonistoOw oksytocyny;

* inhibitorow syntezy prostaglandyn;
* progestageny;
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* leki spazmolityczne;

* donory tlenku azotu;

* leki sedatywne.

Leczenie tokolityczne jest wskazane u kobiet z zagrazajacym porodem

przedwczesnym pomigdzy 24. a 34. tygodniem cigzy, gdy odroczenie chwili

porodu moze polepszy¢ wyniki potozniczo-neonatologiczne. Odpowiednio

terapii tokolitycznej nie nalezy stosowaé w przypadku, kiedy przedtuzenie

czasu trwania cigzy jest przeciwwskazane oraz moze zaszkodzi¢ ptodowi
i matce [113]. WSs$rdd bezwzglednych przeciwwskazan do leczenia
tokolitycznego zalicza si¢ [18, 23, 99]:

wrodzone wady rozwojowe ptodu;
wewnatrzowodniowe zakazenie ptodu i/lub posocznica;
cigzki stan przedrzucawkowy 1/lub rzucawka;
przedwczesne oddzielenie tozyska;

znaczne 1 czynne krwawienie z drog rodnych;
catkowite rozwarcie szyjki macicy;

potwierdzone uposledzenie ptodu;

niewydolnos¢ maciczno-tozyskowa;

obumarcie wewnatrzmaciczne ptodu;

uczulenie matki na leki tokolityczne;

zaawansowang niewydolno$¢ krazeniowa u pacjentki;
wiek cigzowy ponizej 24. tygodnia trwania cigzy lub powyzej 33
tygodni 1 6 dni.

W pewnych przypadkach nie jest zalecana terapia tokolityczna oraz
podjecie decyzji o wiaczeniu tych lekow nalezy doktadnie przeanalizowac,
informujac pacjentke i jej rodzing o korzysciach i1 ryzyku wynikajacego
z tokolizy. Wsrdd takich przypadkéw nalezy wymienié [23, 32, 99, 113]:

nieprawidlowe zapisy kardiotokograficzne;

ograniczenie wewngtrzmacicznego wzrastania ptodu;
PPROM bez cech zagrazajacej infekcji wewnatrzmaciczne.
schorzenie nerek lub watroby u matki;

niedoczynno$¢ tarczycy,

nadci$nienie tgtnicze.
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» tokoliz¢ nalezy stosowal z ostroznoscia we wszystkich stanach
obarczonych ryzykiem wystgpienia obrzeku phuc.

* nalezy zaznaczy¢, ze podczas odptywania ptynu owodniowego bardzo
trudno  wykluczy¢  obecno$¢  wspotistniejagcego  zakazenia
wewnatrzmacicznego. Czgsto jedynym objawem  klinicznym
wewnatrzowodniowego zakazenia plodu przy obecnosci PPROM
moze by¢ czynno$¢ skurczowa migénia macicy.

Betamimetyki doprowadzaja do zwiotczenia mig$nia macicy poprzez
wzglednie wybiorcze wigzanie si¢ z receptorami [2-adrenergicznymi oraz
wzrost wewnatrzkomorkowego stgzenia cyklicznego adenozyno-3',5'-
monofosforanu. Prowadzi to do obnizenia wrazliwosci komorek na wapn
oraz spadku puli ogolnego wewnatrzkomorkowego stgzenia wapnia
zjonizowanego, co powoduje inaktywacje kinazy tancuchow lekkich
miozyny, 1 w rezultacie, zwiotczenie si¢ mig$nia macicy [41, 42]. Efekty
zwigzane z pobudzeniem [2-receptorow obejmuja relaksacje nie tylko
mig$nia macicy, ale zaréwno tetniczek 1 oskrzeli. Ponadto selektywni
agonisci receptorow adrenergicznych B2 swobodnie przechodzg przez
bariere tozyskowa i stymulujg receptory B-adrenergiczne u ptodu [23, 145].

Efektywnos¢ uzycia krotko dzialajacych B2-mimetykéw utrzymuje sie
na bardzo wysokim poziomie — w 80 % udaje si¢ zahamowac¢ czynnos$¢
skurczowa mig¢snia macicy w cigzy pojedynczej na okres do 5 dni [23]. Dane
te potwierdza przeglad systematyczny Cochrane przeprowadzony przez
Anotayanontha wraz z zespotem, w ktorym porownano skutecznosé
selektywnych agonistow receptoréw adrenergicznych B2 z placebo oraz
dowiedziono, ze przedluzajg one czas trwania cigzy pojedynczej co najmniej
o 48 godzin, dzigki czemu mozliwe jest profilaktyczne zastosowanie
glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu [12, 99,
219]. Nie potwierdzono jednak ich przewagi nad innymi tokolitykami
w profilaktyce porodu przedwczesnego [12, 57, 142]. Nie stwierdzono takze,
aby zastosowanie krotko dzialajagcych P2-mimetykow powodowato
obnizenie umieralno$ci okotoporodowe; noworodkéw oraz liczbe
przypadkow u nich niewydolnosci oddechowe;.

Mimo ze agonisci receptoréw [2-adrenergicznych sg wskazane oraz
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skuteczne w przypadku zagrazajacego porodu przedwczesnego, leki te
czesto si¢ odstawia, a co wigcej - obecnie stosuje si¢ je coraz rzadziej ze
wzgledu na znaczace objawy uboczne u cigzarnej, wsrod ktorych nalezy
wymieni¢ [12, 23, 67, 99, 219]:

* uczucie kolatania serca;

* drzenie;

« tachykardi¢ u matki i u plodu;

* obrzek phuc;

* niedotlenienie mig$nia sercowego;

» podwyzszone stezenie glukozy;

* nudnosci i wymioty;

* bole glowy;

* bole w klatce piersiowe;;

* dusznos¢;

* wzrost ci$nienia skurczowego z towarzyszacym obnizeniem ci$nienia
rozkurczowego;

 zwigkszenie objetosci wyrzutowej 1 pojemnosci minutowej serca;

* hypokaliemig;

* hyperinsulinemig.

Rzadkie, ale powazne 1 potencjalnie zagrazajace zyciu efekty uboczne
betamimetykow moga prowadzi¢ do zgondéw matek. Wérod nich najlepiej
udokumentowanym jest obrzek pluc, ktéory wigze sie zazwyczaj
z agresywnym dozylnym nawodnieniem. Innymi czynnikami ryzyka
wystapienia obrzeku ptuc sg cigza wieloptodowa, wielowodzie i1 transfuzja
preparatow krwiozastepczych. We wspominanym juz wyzej przegladzie
systematycznym Cochrane przeprowadzonym przez Anotayanontha wraz z
zespotem udokumentowano tylko jeden przypadek obrzgku ptuc wsrdd 425
pacjentek, ktérym podawano B2-sympatykomimetyki [12]. Podczas
przegladu literatury dotyczacej tokolizy farmakologicznej mozna natrafi¢ na
jednostkowe relacje o umieralnosci okoloporodowej z powodu
niedokrwienia serca u ptodu podczas stosowania betamimetykow [41, 99,
122]. Jatrogenna hipoglikemia noworodkow, stwierdzana w ciggu 2 dni od
wlaczenia tokolizy farmakologicznej jest jeszcze jednym potencjalnym
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powiktaniem stosowania lekéw z tej grupy [99]. Ponadto istniejg
doniesienia, ze stosowanie krotko dziatajacych B2-mimetykow moze
powodowac nasilenie §rédczaszkowych nieurazowych krwotokow u ptodu
oraz noworodka [41].

Selektywny agonista receptorow adrenergicznych P2 terbutalina jest
wycofany z uzycia dla leczenia porodu przedwczesnego wskutek powaznych
efektow ubocznych [252]. Mimo to, nadal stosuje si¢ terbutaling w stanach
nagtych, takich jak leczenie hipertonicznej czynnosci porodowej. Efekty
uboczne p-mimetykow spowodowane s3 ich cze$ciowg aktywnos$cia
w stosunku do receptorow P1, ktore znajdujg si¢ przede wszystkim
w miesniu sercowym. W zwigzku z tym przed przystgpieniem do leczenia
tokolitycznego powinno si¢ wykona¢ ocen¢ u pacjentki poziomu glikemii,
jonogramu, hematokrytu oraz czynnoS$ci serca poprzez badanie
elektrokardiograficzne. W trakcie przeprowadzenia leczenia tokolitycznego
nalezy monitorowa¢ parametry zyciowe cig¢zarnej oraz systematycznie
oznacza¢ stezenie glukozy, mocznika, elektrolitow we krwi oraz bilans
ptyndéw wraz z monitorowaniem stanu ptodu [29].

Tokoliza farmakologiczna krotko dziatajacymi
B2-sympatykomimetykami rozpoczyna si¢ od zastosowania leku we wlewie
dozylnym. Dawke nalezy dobiera¢ w zaleznosci od stanu ogdlnego pacjentki
oraz celowego efektu leczniczego [145]. Fenoterol, w celu zahamowania
czynnosci skurczowej migsnia macicy, na poczatku podaje si¢ we wlewie
dozylnym z predkoscig 3,5 — 5 pg/min, a po wyhamowaniu czynnoS$ci
skurczowej mig$nia macicy przechodzi si¢ na droge doustng —
podtrzymujaca efekt leczniczy: 5 mg co 4-6 godzin [29, 145].
W przegladach systematycznych z wykorzystaniem bazy Cochrane Central
Register of Controlled Trials nie stwierdzono pozytywnego wpltywu
dlugotrwatego (powyzej 2 dob) zastosowania krotko dziatajacych
B2-mimetykow na poprawe wynikoOw potozniczo-neonatologicznych [70,
185]. By¢ moze taczy si¢ to z typowym dla tej grupy lekow efektem
tachyfilaksji, tzn. obnizeniem reaktywnos$ci receptorow P2-adrenergicznych
na agonistow. Podobno nie wykazano skuteczno$ci przewleklej terapii
tokolitycznej antagonistow receptoréw oksytocynowych [220]. Dlatego The
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Royal College of Obstetricians and Gynaecologists nie zaleca dtugotrwatej
tokolizy farmakologicznej jako sposobu postgpowania lekarskiego
W zagrazajacym porodzie przedwczesnym [248].

Przy porownaniu efektywnosci kosztowej roznych lekow tokolitycznych
zaobserwowano, ze koszt standardowego 48-godzinnego leczenia
agonistami receptorow [2-adrenergicznych 1 antagonistami receptorow
oksytocynowych jest dziesieciokrotnie mniejszy na korzys¢ betamimetykow
[163]. Doktadnej analizy efektywnosci kosztowej réznych tokolitykéw nie
opublikowano, jednak to tez nalezy bra¢ pod uwage wsrdd zalet 1 efektow
ubocznych  leczenia  tokolitycznego. Natomiast podobna analiza
poroOwnawcza  zastosowania atosibanu 1 P2-sympatykomimetykow
wykonana w Niemczech wykazata jednak, ze atosiban byl tansza
mozliwoscia [260].

2.3.4 Podejscie do wyboru drogi porodu w porodzie przedwczesnym

Chociaz istnieje niemato artykutow na temat sposobu ukonczenia cigzy
w porodzie przedwczesnym, podejscie do wyboru drogi porodu, bedacej jak
najmniejszym obcigzeniem dla plodu, pozostaje nadal problemem nie do
konca wyjasnionym. Przedwczesne zakonczenie cigzy jest rezultatem
wyzwolenia si¢ czynno$ci skurczowej migénia macicy, PPROM lub
jatrogennego rozwigzania ze wskazan ptodowych lub matczynych [59, 60,
61, 91]. Odsetek operacyjnych porodéw przedwczesnych w Polsce w latach
dziewieédziesiatych utrzymywal si¢ na poziomie od 30% do 64,8% [59].
W kazdym wieku cigzowym obserwuje si¢ obecnie zwigkszenie czgstosci
wykonywania ci¢¢ cesarskich zwlaszcza kategorii wiekowej ponizej 28.
tygodnia trwania cigzy, gdzie ten odsetek waha si¢ w przedziale pomigdzy
75% a 80% [10, 117, 118, 119, 131].

W czasie ostatnich 20-25 lat, odsetek porodoéw przedwczesnych
utrzymuje si¢ na stalym poziomie ok. 6-7%, natomiast liczba wskazan do
rozwigzan porodow przedwczesnych drogg cigcia cesarskiego stopniowo si¢
zwigksza z wyrazng tendencjg do wzrostu liczby porodéw operacyjnych
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[61]. Zwigkszenie czestosci wyboru operacyjnej drogi porodu z powodu
FGR (foetal growth restriction — wewnatrzmaciczne zahamowanie wzrostu
ptodu), wzrost liczby cigz wieloptodowych, bedacych efektem zaptodnienia
pozaustrojowego, staly postep metod diagnostycznych i leczniczych oraz
zacie$nianie si¢ wspoOlpracy ze specjalistami roznych dziedzin medycyny ma
wplyw na wzrost odsetka cig¢ cesarskich w porodzie przedwczesnym [15,
35, 125].

Prowadzenie porodu przedwczesnego nie moze obejs¢ si¢ bez
specjalistycznej pomocy potozniczej. Porod w osrodku przygotowanym
sprzetowo 1 kadrowo do opieki nad noworodkami wczes$niaczymi, to jeden
z najlepszych czynnikow prognostycznych wigkszej przezywalnos$ci
noworodkow  [122].  Wsréd  standow  towarzyszacych — porodowi
przedwczesnemu nalezy wymieni€ [5, 7, 99, 122, 134]:

* niedojrzalo$¢ migsnia macicy do porodu;

* czestsze wystepowanie nieprawidlowego potozenia ptodu;

« zaburzona czynno$¢ skurczowa macicy;

» zaburzenie krazenia maciczno-tozyskowego (ryzyko =zagrazajacej
wewnatrzmacicznej zamartwicy ptodu w porodzie przedwczesnym
jest pieciokrotnie wigksze);

« ,,niedojrzalo$¢” szyjki macicy do porodu;

« PPROM.

Przy prowadzeniu porodu przedwczesnego z potozenia podiuznego
gléwkowego droga pochwowa powinno si¢ unika¢ nieskoordynowanych
oraz przedtuzonych skurczéw macicy z nadmiernym napigciem migsnia
macicy 1 porodu naglego, co moze spowodowacé $rddczaszkowe krwotoki
u ptodu.

Przy porodzie przedwczesnym, czesSciej niz w porodzie o czasie,
wystepuje nieprawidlowe polozenie ptodu — przede wszystkim miednicowe
niezupelne. Podczas porodu naturalnego przy potozeniu miednicowym
ptodu ponizej 32. tygodnia cigzy 1 z szacunkowg masg ptodu ponizej 1500 g
czgscie] wystepuja wypadnigcia pgpowiny 1 uwieznigcia gtowki [134].
Wydaje si¢, ze ukonczenie cigzy drogg ciecia cesarskiego w takich
przypadkach (nawet bez wspotistnienia dodatkowych czynnikdéw ryzyka) ma
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wpltywaé na lepszy stan urodzonego noworodka oraz obniza¢ czgstos$¢
urazéw okotoporodowych [184, 200]. Analogicznie potozenie poprzeczne
1 skosne stanowi rowniez wskazanie do jatrogennego zakonczenia cigzy
droga ciecia cesarskiego [3, 122].

Wiekszos$¢ autoréw uzasadnia ukonczenie cigzy cigciem cesarskim
przy nieprawidlowym polozeniu plodu, natomiast dane $wiatowego
piSmiennictwa co do wyboru drogi porodu w przypadku polozen
glowkowych sa sprzeczne. Przypuszcza si¢ prowadzenie porodu droga
pochwowa tak dlugo, dopoki nie stwierdza si¢ zagrozenia niedotlenieniem
wewnatrzmacicznym [105]. Analizujac aktualng literaturg, mozna dojs¢ do
wniosku, ze porod prowadzony droga pochwowa podwyzsza ryzyko dla
ptodu z niskg masg urodzeniowg wobec porodu droga ciecia cesarskiego
[117, 162]. Pozytywny wplyw rozwigzania operacyjnego wsrdd
wcezesniakow opisali jeszcze w 1974 roku Reynolds 1 Steward [237].
Zwolennicy ukonczenia cigzy cigciem cesarskim wskazuja przewage takiego
postepowania z uwagi na czestsze wystgpowanie u noworodkoéw
wczesniaczych po porodzie naturalnym urazow okotoporodowych oraz
srodczaszkowych nieurazowych krwotokow [103, 117, 118, 209].

Nie istnieje konsensus, jesli chodzi o okreslenie kategorii wiekowe]
ptodu, od ktorego pordd droga cigcia cesarskiego z potozenia gtowkowego
bedzie najkorzystniejszym rozwigzaniem. Wsrod noworodkow ze skrajnie
niska masa urodzeniowg odsetek zgonoéw perinatalnych siega 80%, a wsrod
zywych wczes$niakow czestym powiklaniem sa $rédczaszkowe nieurazowe
krwotoki [105]. Pewne doniesienia sugeruja, ze noworodki z matg masa
ciata ponizej 1000 g wykazujg stanowczo wigksza podatno$¢ na urazy
tkanek miekkich po porodzie naturalnym, co powoduje wickszg
zachorowalno$¢ na infekcje szpitalne, zottaczke¢ noworodkéw zwigzang
z porodem przedwczesnym oraz niedokrwistos¢ wczesniakow [120].
Holmsgaard K. 1 Petersen S. [120] podaja cigcie cesarskie jako rozwigzanie
z wyboru, ktore pozwala uzyskac lepsze wyniki potoznicze-neonatologiczne
wsrod noworodkow z ekstremalnie malg masg ciata, szczegoOlnie jezeli
chodzi o urazy porodowe [58, 103, 117, 211, 235, 253]. Podobne wyniki
uzyskano w badaniach Wadharana 1 wsp. [255], Herbsta A. [117], Paula
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D.A. 1 wsp. [198]. W przypadku wspoétistnienia FGR konstatowano, ze
pordd operacyjny powoduje obnizenie zgondw perinatalnych noworodkow
z ekstremalnie malg masg ciata [155]. Uzyskanie takich rezultatow wyjasnia
przestrzeganie funkcjonujacych w wigkszosci panstw rekomendacji, ktore
sugeruja konczenie cigzy droga cigcia cesarskiego w przypadku
noworodkow  szczegélnie niedojrzatych na  Zyczenie  rodzicow
zdeterminowanych do ratowania dziecka oraz niepodejmowanie resuscytacji
u dzieci o dojrzato$ci pomiedzy 22. a 24. tygodniem cigzy, a wiec tym
samym zgon noworodka po wickszo$ci porodéw prowadzonych droga
pochwowa [150]. Niektore aktualne swiatowe publikacje wskazujg na fakt,
ze wyzwolenie si¢ samoistnej czynno$ci skurczowej migsnia macicy
u ci¢zarnej popiera podjecie decyzji o porodzie sitami natury [15, 58, 183].
Wigksze znaczenie jednak, jak si¢ okazalo, ma nie tyle rozwigzanie
operacyjne, a wysokospecjalistyczna intensywna opieka noworodkowa
z dostegpem do nowoczesnego sprzetu w osrodku tzw. III stopnia
referencji [125].

Wedhtug innych doniesien rozwigzanie operacyjne nie wplywa na odsetek
niepowodzen polozniczych u noworodkéw o skrajnie niskiej masie
urodzeniowej [1, 72, 75, 126, 130, 132, 137, 155, 204, 209, 228]. Np.,
Haque K.N., Hayes A.M. 1 in. [114] nie udowodnili korzysci ukonczenia
cigzy cieciem cesarskim 1 zwigkszeniem szansy przezycia wsrod
noworodkoOw z masg urodzeniowg ponizej 1250 g. Z kolei, Paul D.A. wraz
z zespotem [198] oraz Herbat A. 1 wsp. [114, 117], Bauer J. i wsp. [22] na
podstawie badan (liczba $rodczaszkowych nieurazowych krwotokow
u noworodka, pH krwi pepowinowej, ocena wg skali punktowej Virginii
Apgar, temperatura ciala) u 48 wcze$niakow o dojrzatosci ponizej 26.
tygodnia cigzy potwierdzili korzystny wptyw porodu naturalnego na wyniki
potozniczo-neonatologiczne. W zwigzku z tym masa ptodu ponizej 1500 g
bez wspolistniejacych obcigzen nie moze sprzyja¢ podjeciu decyzji
0 rozwigzaniu operacyjnym. Mimo to wspotczesnie zauwaza si¢ dazno$¢
do zwigkszenia si¢ liczby rozwigzan cigciem cesarskim w porodach bardzo
przedwczesnych. Do tej pory sposob postgpowania lekarskiego w porodzie
najmiodszych noworodkéw pozostaje jedng z trudniejszych decyzji

38



potozniczych. Powinno si¢ uwzgledni¢ argumenty korzystne w rownym
stopniu dla ptodu 1 matki, a nierzadko si¢ zdarza, ze dochodzi w tej sytuacji
do sprzecznosci interesow. Wydaje si¢, ze w tym wypadku istotne jest takze
zdanie rodzicow na ten temat.

Na podstawie przegladu pi$miennictwa mozna stwierdzi¢, ze badania
dostarczaja rozbieznych wynikow na temat podej$cia do wyboru drogi
porodu z ekstremalnie mata masa ptodu w przypadku zakazen
wewnatrzowodniowych. Pewne doniesienia sugeruja, ze rozwigzanie
operacyjne zmniejsza czas narazenia plodu na infekcje [169]. W badaniu
przeprowadzonym S. Grisaru-Granovsky 1 wsp. ustalono, ze przedwczesne
ukonczenie cigzy drogg cigcia cesarskiego z powodu zapalenia bton
ptodowych 1 tozyska nie poprawia stan noworodkéw wczesniaczych [105].
Zagrazajagca  wewnatrzmaciczna  infekcja  jest  wskazaniem  do
natychmiastowego ukonczenia cigzy, jednak mozliwosci indukcji porodu
przedwczesnego s3 niewielkie [205].

Z powyzszych badan wynika, ze najczestsze wzgledne wskazania do
wykonywania ci¢cia cesarskiego w porodach przedwczesnych przedstawiajg
si¢ nastgpujaco [54, 59, 99, 105, 118, 132, 134]:

* zagrazajaca zamartwica wewnatrzmaciczna plodu;

* FGR;

» zagrazajaca infekcja wewnatrzmaciczna;

» nieprawidlowe potozenie ptodu;

* stan po ci¢ciu cesarskim,;

* krwawienia z drég rodnych;

* nadci$nienie indukowane cigza;

» cigza wieloptodowa,;

 ci¢zkie choroby matki i wskazania pozapotoznicze.

Wreszcie, mimo duzej liczby czynnikdw sprzyjajacych podjeciu decyzji
o rozwigzaniu w porodzie przedwczesnym, powinno si¢ uwzgledniaé
niebezpieczenstwo ewentualnych powiktan wynikajacych z procedury
chirurgiczne;.
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3. CEL PRACY

Celem pracy jest:

Przesledzenie wptywu roznych zmian w profilaktyce 1 prowadzeniu
porodu przedwczesnego na efekty takiego porodu — stan noworodkow
11ich przezywalnos$¢.

Wskazanie czynnikéw,  ktére istotnie wplywaja na poprawe
przezywalnos$ci 1 chorobowosci noworodkow wczesniaczych.
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4. MATERIAL
4.1. Dane ogolne, dotyczace badanego zagadnienia

Materiat do pracy doktorskiej uzyskano na podstawie danych z historii
chorob pacjentek hospitalizowanych w Klinice Potoznictwa Gdanskiego
Uniwersytetu Medycznego (GUMed) w dwoch pigcioletnich przedziatach
z lat 1993-1997 oraz 2009-2013, a takze dane noworodkowe z historii
choréb urodzonych przez nie dzieci, ktoére byty hospitalizowane w Klinice
Neonatologii GUMed. W celu uzyskania wiarygodnych wynikow
statystycznych poddano analizie potoznicze dane na temat poroddéw
przedwczesnych (umieralno$¢ okotoporodowa 1 niemowleca, odsetek
wykonywanych cig¢  cesarskich, odsetek zastosowania leczenia
tokolitycznego oraz czas odroczenia porodu w wyniku zastosowania
tokolizy, czesto$¢ zastosowania glikokortykoidow w celu przyspieszenia
dojrzewania ptuc ptodu, odsetek zastosowania antybiotykoterapii oraz dane
urodzonych noworodkow z cigz pojedynczych w dwoch réwnolicznych
grupach: badanej 1 kontrolnej. Do badania zakwalifikowano 264 pacjentki:
132 pacjentki do grupy badanej 1 132 pacjentki do grupy kontrolnej oraz 264
noworodkow wczesniaczych: 132 noworodki, urodzone w latach 1993-1997,
1 132 noworodki, urodzone w latach 2009-2013. Do grupy badanej zaliczono
pacjentki, ktore urodzity przedwczesnie tj. po ukonczonym 22. tygodniu
cigzy a przed ukonczeniem 37. tygodnia ciazy, 1 urodzone przez nie
noworodki w pigcioletnim przedziale z lat 1993-1997. Do grupy kontrolne;j
zakwalifikowano pacjentki, ktére urodzily przedwczesnie, 1 urodzone przez
nie noworodki w piecioletnim przedziale z lat 2009-2013. Czas trwania
cigzy okreslano wedtug reguly Naegelego. Tak samo w grupie badanej jak
1 kontrolnej wykluczono noworodki ze znacznymi wadami rozwojowymi,
z uwagi na ich potencjalny wplyw na rokowanie noworodkow.
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4.2. Zalozenia doboru.

Pacjentki do obu grup dobrano losowo. Dokonano przegladu ksiag
porodowych w latach 1993-1997 i 2009-2013 1 wybierano co piagty porod
przedwczesny od poczatku roku, wybierajac 26 porodow w kazdym
z dziesigciu lat badanych. Zakwalifikowano wszystkie pacjentki, spetniajace
zatozenia wilaczenia oraz zdyskwalifikowano pacjentki speiniajace zatozenia
wykluczenia.

4.2.1. Zalozenia doboru do grupy badanej.

Zalozenia wlaczenia:

1. Kobiety, ktore urodzity przedwczesnie tj. po ukonczonym
23. tygodniu, a przed ukonczonym 37. tygodniem cigzy w Klinice
Potoznictwa GUMed w pigcioletnim przedziale z lat 2009-2013.

2. Noworodki, urodzone przez ww. pacjentki hospitalizowane w Klinice
Neonatologii GUMed.

Zalozenia wylaczenia:

1. Pacjentki z cigzkimi schorzeniami ptodu.
2. Pacjentki w cigzy wieloptodowe;.

3. Pacjentki, ktére wurodzily noworodki wczesniacze =z istotng
hemodynamicznie wada serca.
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4.3. Metoda badania.

Analizie poddano m.in wiek pacjentek, dane, dotyczace wywiadu
potozniczego w zakresie ewentualnych poprzednich cigz, choroby,
wystepujace w obecnej cigzy, takie jak: choroby tarczycy, zakazenia drog
rodnych oraz drog moczowych, odptywanie pltynu owodniowego,
niewydolnos$¢ ciesniowo-szyjkowa 1 inne.

Wzigto tez pod uwage takie dane, dotyczace noworodka wczesniaczego,
jak: pte¢, masa urodzeniowa czy uzyskana punktacja w skali Virginii Apgar
po porodzie oraz dane z pobytu noworodka w Klinice Neonatologii GUMed
takie jak: ewentualny zgon noworodka po urodzeniu, czas stosowania
procedur intensywnej terapii, obecno$¢ zespolu zaburzen oddychania,
wystgpienie  dodatkowych powikian okulistycznych, chirurgicznych
1 infekcyjnych u noworodka, obecno$¢ urazéw okoloporodowych oraz
wyniki badan laboratoryjnych.

Wszystkie pacjentki i noworodki wczesniacze analizowano w dwdch
kategoriach wiekowych — przed i po ukonczeniu 32. tygodnia trwania cigzy
oraz wszystkie w catosci.

Wszystkie dane zostaly zanonimizowane oraz byly przetwarzane
zgodnie z ustawg o Ochronie Danych Osobowych.

Uzyte metody statystyczne:
Metody opisu statystycznego:

wskaznik struktury (dziat procentowy, czestos¢, frakcja) —
stosunek liczby jednostek, majacych dang cech¢ do ogdlnej
liczby jednostek populacji (proby);

miary tendencji centralnej: $rednia arytmetyczna, mediana,
informujace o przecietej lub srodkowej wartosci cechy;

miary dyspersji: odchylenie standardowe i wspotczynnik
Zmiennosci.
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Metody wnioskowania statystycznego:

do zbadania normalno$ci rozktadu badanych cech
wykorzystano test normalnosci Shapiro-Wilka;

do porownania wartosci srednich w populacjach wykorzystano
statystyki ¢ o rozkladzie t-Studenta r6éznych postaci,
w zalezno$ci od tego czy pochodzity z populacji o rownych lub
réznych wariancjach;

do pordéwnania wariancji w populacjach wykorzystano
statystyke F' o rozktadzie F-Snedecora;

do badania zalezno$ci migdzy cechami o charakterze
jakosciowym wykorzystano test niezaleznosci y?;

zmienne analizy jednoczynnikowej, ktore okazaty si¢ istotne
statystycznie wzigto pod uwage z kolei w analizie
wieloczynnikowej. Prezentowano oceny parametréw a takze
ryzyko wzgledne razem z 95% przedzialem ufnosci oraz
odpowiadajagcym poziomem istotnosci.

Whnioskowanie statystyczne realizowano na poziomie istotnosci 0,05;
w pracy przedstawiono prawdopodobienstwa testowe (p-value).

W pracy kalkulacje opracowano w programie Statistica, natomiast
wykresy wykonano w programie Microsoft Office Excel.
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4.4. Opis grupy badanej
4.4.1. Informacje o matce

Srednia wieku pacjentek w grupie badanej i kontrolnej przedstawiono
w tabeli 1.

Tab. 1. Wiek matek rodzacych przedwczesnie w piecioletnich
przedzialach z lat 2009-2013 i z lat 1993-1997.

Wyszczegodlnienie Lata 2009-2013 Lata 1993-1997
Wartos¢ (lata) Wartos$¢ (lata)
Srednia 30,2 30,0
Mediana 30,0 29,0
Odchylenie 5,8 7,0
standardowe
Minimum 16,0 16,0
Maksimum 42,0 48,0

Najmtodsza rodzaca w grupie badanej miala lat 16, natomiast najstarsza
byla w wieku 42 lat. Najmtodsza rodzaca w grupie kontrolnej miata lat 16,
natomiast najstarsza byta w wieku 48 lat (tab. 1). Nie zaobserwowano roznic
w wieku matek w grupie badanej i kontrolnej (p = 0,83).
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4.4.2. Wywiad polozniczy.

Rodno$¢ w obu grupach pacjentek (badanej i kontrolnej) przedstawia
rycina 1.

Ryc. 1. Rodno$¢ w grupie badanej i kontrolnej.
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W badanej grupie bylo 60% pierwiastek oraz 40% wielorodek.
Natomiast w grupie kontrolnej byto odpowiednio 37% pierwiastek oraz 63%
wielorodek (ryc. 1). W grupie kontrolnej odsetek wielorodek byt wiekszy
w poroéwnaniu do grupy badanej ( y? = 13,55, p < 0,05).
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Dane dotyczace sposobu zakonczenia cigzy w grupie badanej oraz
kontrolnej przedstawiono na ponizszej rycinie.

Ryec. 2. Sposob zakonczenia ciazy w grupie badanej i kontrolnej.
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Najczesciej pacjentki rodzity drogg ciecia cesarskiego w grupie badanej
(x*=10,98, p <0,05) (ryc. 2).
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Jednym z istotnych czynnikow wptywajacych na pordéd przedwczesny
jest pekniecie bton owodniowych (PPROM). Czestos¢ PPROM w obu
grupach ilustruje ponizsza rycina.

Ryc. 3. Przedwczesne pekniecie blon owodniowych w grupie badanej
oraz kontrolnej.
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Nie stwierdzono istotnych statystycznie r6znic w czestosci pgknigcia
bton owodniowych w obu grupach (y? = 0,14, p = 0,14).
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W analizowanych grupach na podstawie wynikow badan umieszczonych
w karcie cigzy odnotowano infekcje drég rodnych. Dane te umieszczono na
ponizszej rycinie.

Ryec. 4. Infekcje drég rodnych w grupie badanej i kontrolnej.
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W grupie kontrolnej czesciej obserwowano infekcje drog rodnych
(> = 8,45, p=0,004).
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W analizowanych grupach na podstawie wywiadu zebranego od
pacjentek, wynikéw posiewu z drég rodnych, badan laboratoryjnych
(gléwnie stezenia biatka C-reaktywnego) oraz badania histopatologicznego
poptodu, ustalono infekcyjng etiologie porodu przedwczesnego. Rycina
przedstawia czgsto$¢ infekcyjnej etiologii porodu przedwczesnego w grupie
kontrolnej 1 badane;.

Ryec. 5. Zakazna etiologia porodu przedwczesnego u pacjentek w grupie
badanej i kontrolnej.
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W grupie kontrolnej rola czynnika infekcyjnego porodu przedwczesnego
byla wyzsza niz w grupie kontrolnej (y2 = 12,05, p <0,05).
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4.4.3.1. Dane urodzeniowe noworodka
Strukture noworodkow wedtug ptci w obu grupach przedstawia rycina 6.

Ryc. 6. Ple¢ noworodkow w grupie badanej i kontrolne;j.
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Grupa badana i grupa kontrolna nie ro6znily si¢ pod wzgledem pici
(XZ = 0904ap = 0984)3 (ryc 6)
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Srednig mas¢ wczesniakow 1 jej zroznicowanie w grupie badanej

1 kontrolnej pokazuje tabela 2.

Tab. 2. Masa urodzeniowa noworodkow w grupie badanej oraz

kontrolnej.

Wyszczegolnienie Grupa badana (g) Grupa kontrolna (g)
Srednia 1804 1443
Mediana 1950 1300
Odchylenie 633 646
standardowe

Minimum 445 500
Maksimum 2820 3170
Liczba 132 132

Srednia masa urodzen przedwczesnych w grupie badanej wynosita
1804 + 633 g, natomiast w grupie kontrolnej wynosita 1443 = 646 g. Nie
stwierdzono istotnych statystycznie réznic w masie urodzeniowej w obu
grupach (p = 0,88). Najnizsza masg urodzeniowg stwierdzong w grupie
badanej byta masa 445 g, natomiast w grupie kontrolnej byta to masa 500 g
(tab. 2).

U kazdego noworodka z grupy badanej jak 1 kontrolnej oceniono stan
og6lny wg punktacji w skali Virginii Apgar w pierwszej 1 pigte] minucie
zycia. Powyzsze dane przedstawiajg odpowiednio tabele.

Z uwagi na fakt, ze ocena noworodka wg punktacji Apgar jest zmienng
jakos$ciowa, ocen¢ podzielono na trzy grupy. Do grupy pierwszej wiaczono
wczesniaki urodzone w pierwsze] minucie zycia w stanie dobrym (8-10 pkt.
w skali Apgar). Do grupy drugiej zakwalifikowano noworodki wczes$niacze
urodzone w pierwszej minucie zycia w stanie zadowalajacym (6-7 pkt.
w skali Apgar). Do grupy trzeciej wiaczono wczesniaki urodzone
W pierwszej minucie zycia w stanie ciezkim (1-5 pkt. w skali Apgar).
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Tab. 3. Ocena stanu ogolnego wg skali Virginii Apgar w pierwszej
minucie po urodzeniu w grupie badanej oraz kontrolne;j.

8-10 pkt. 6-7 pkt. | <S5 pkt.
Grupa badana 46% 23% 31%
Grupa kontrolna 35% 30% 35%
Test niezaleznoS$ci chi-kwadrat 10,640 1,120 0,440
P-wartosé 0,001 0,290 0,510

Tab. 4. Ocena stanu ogdélnego wg skali Virginii Apgar w piatej minucie

po urodzeniu w grupie badanej oraz kontrolnej.

8-10 pkt. | 6-7 pkt. < S pkt.
Grupa badana 63% 20% 17%
Grupa kontrolna 47% 23% 30%
Test niezaleznosci chi-kwadrat 5,69 0,24 4,63
P-wartos¢ 0,02 0,63 0,03

Odsetek urodzenia noworodkdéw wczesniaczych w stanie ogolnym
dobrym byt zdecydowanie wickszy w grupie badanej (Tab. 3, Tab. 4).

Stan og6lny noworodkéw, urodzonych przed ukonczeniem 32. tygodnia

cigzy, w pierwsze] minucie zycia oceniony wg punktacji Apgar obrazuje

tabela 5.

Tab. 5. Ocena stanu ogolnego wg skali Apgar w pierwszej minucie zycia

w grupie badanej oraz kontrolnej noworodkow, urodzonych przed

ukonczeniem 32. tygodnia ciazy.

8-10 pkt. 6-7 pkt. <S5 pkt.
Grupa badana 11% 29% 60%
Grupa kontrolna 5% 34% 61%
Test niezaleznoS$ci chi-kwadrat 0,63 0,11 0,01
P-wartos¢ 0,43 0,74 0,92
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Stan ogbélny noworodkéw, urodzonych po ukonczeniu 32. tygodnia
ciazy, Apgar
przedstawiono w tabeli 6.

W pilerwsze] minucie zycia oceniony wg punktacji

Tab. 6. Ocena stanu ogolnego wg skali Apgar w pierwszej minucie po
urodzeniu w grupie badanej oraz kontrolnej noworodkow, urodzonych
po ukonczeniu 32. tygodnia ciazy.

8-10 pkt. 6-7 pkt. <5 pkt.
Grupa badana 60% 21% 19%
Grupa kontrolna 55% 27% 18%
Test niezaleznoS$ci chi-kwadrat 0,36 0,80 0,05
P-wartos¢ 0,55 0,37 0,83

Z powyzszych

tabel

wynika, ze

stan

ogdlny noworodkow

w poszczegdlnych kategoriach wiekowych cigz byt porownywalny.
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W obu grupach analizie poddano: porody martwe (tj. porody dzieci
niewykazujacych objawdw zycia 1 urodzonych po 24. tygodniu cigzy) oraz
wczesne zgony okotoporodowe (tzn. zgony w okresie pierwszego tygodnia
po porodzie — Early Neonatal Rate, ENR). Na podstawie sumy obu
elementéw obliczono wspotczynnik umieralnosci okotoporodowej na tysigc
wszystkich urodzen (Perinatal Mortality Rate, PMR). Odsetek porodow
martwych, ENR oraz PMR — sumg¢ obu elementow w grupie badanej oraz
kontrolnej przedstawia rycina 7.

Ryc. 7. Wspolczynnik umieralnosci okoloporodowej w grupie badanej
i kontrolnej.
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W grupie kontrolnej wartos¢ PMR byta wieksza w porownaniu do grupy
badanej (2 = 8,92, p = 0,003), gtownie z powodu wysokiej liczby porodow
martwych (y2 = 15,89, p = 0,0001) przy poréwnywalnej wartosci ENR (y? =
0,08, p =0,78).
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Zgon noworodka po uptywie 7 dob zycia, lecz przed uptywem 28
ukonczonych dob zycia, klasyfikowany jest jako pdzny zgon noworodkowy.
Odsetek pdznych zgondéw noworodkéw w grupie badanej 1 kontrolnej
przedstawia rycina 8.

Ryc. 8. Wspolezynnik poznych zgonow noworodkowych w grupie
badanej i kontrolnej.
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Odsetek poznych zgondéw noworodkow istotnie si¢ nie rdéznit w grupie
badanej i kontrolnej (y? = 2,57, p=0,11).
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4.4.3.2. Dane z pobytu noworodka w Klinice Neonatologii GUMed

Srednia dtugo$é pobytu na oddziale noworodkowym w grupie badanej
1 kontrolnej oraz jej zr6znicowanie pokazuje tabela 7.

Tab. 7. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie

badanej oraz kontrolnej.

Wyszczegolnienie Grupa badana (dni) | Grupa kontrolna (dni)
Srednia 18,2 27,8
Mediana 13,0 20,5
Odchylenie 18,1 24.8
standardowe

Minimum 0,1 0,0
Maksimum 110,0 109,0
Liczba 132,0 132,0

Srednia dlugo$¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej wynosita 18,2 dni, a w grupie kontrolnej 27,8 dni. Wsrdd
noworodkow, ktore przezyty, najdtuzej lezal noworodek z grupy badanej —
110 dni. W grupie kontrolnej najdtuzszy pobyt noworodka na oddziale byt

zblizony.
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W ponizszych danych dotyczacych wystepowania zaburzen oddychania
oraz zwigzanego z tym stosowania wentylacji mechanicznej uwzgl¢dniono
tylko noworodki, ktore przezyty. Odsetek zaburzen oddychania w obydwu
grupach noworodkéw przedstawia ponizsza rycina.

Ryc. 9. Zaburzenia oddychania w grupie badanej i kontrolnej.
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W obu grupach czestos¢ =zespotu zaburzen oddychania byta
poréwnywalna (y2 = 0,01, p = 0,90).
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Oceniajgc  stan noworodkdéw w trakcie ich pobytu w Klinice
Neonatologii GUMed wzigto pod uwage czestos¢ przebytych infekcji, co
przedstawia rycina 10.

Ryc. 10. Infekcje ukladu oddechowego w grupie badanej i kontrolnej.
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Problem ten dotyczyt 41% noworodkow z grupy badanej. W grupie
kontrolnej czesto$¢ infekcji wrodzonych byla zdecydowanie wyzsza
1 wynosita 63% (> = 9,49, p = 0,002).
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Przeanalizowano  wyniki  badan laboratoryjnych  noworodkéw
hospitalizowanych w Klinice Neonatologit GUMed.

U wszystkich noworodkow wcze$niaczych oceniono stezenie glikemii
w pierwszych godzinach po urodzeniu. Srednia glikemi¢ w grupie badanej
1 kontrolnej pokazuje tabela 8.

Tab. 8. Glikemia w pierwszych godzinach po urodzeniu w grupie
badanej oraz kontrolnej.

Wyszczegolnienie Grupa badana Grupa kontrolna
(mg/dl) (mg/dl)

Srednia 57,8 50,6
Mediana 54,5 46,0
Odchylenie 22,8 19,5
standardowe

Minimum 19,0 12,0
Maksimum 185,0 94,0
Liczba 132,0 132,0

Srednie stgzenie glukozy w grupie badanej wynosito 57,9 mg/dl, przy
odchyleniu standardowym 22,8 mg/dl. Najnizsze stezenie glukozy w grupie
badanej wynosito 19 mg/dl, a najwyzsze 185 mg/dl. W grupie kontrolne;j
odpowiednio $rednie stezenie glukozy wynosito 50,6 mg/dl, przy odchyleniu
standardowym 19,5 mg/dl. Najnizsze st¢zenie glukozy w grupie kontrolnej
wynosito 12 mg/dl, a najwyzsze 94 mg/dl. Poziom glikemii byt zblizony
w grupie badanej 1 kontrolnej (p = 0,93).
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U urodzonych zywo noworodkéw wczesniaczych oceniono stezenie
leukocytow we krwi obwodowej w pierwszej dobie po urodzeniu. Srednie
stezenie leukocytow w grupie badanej 1 kontrolnej pokazuje tabela 9.

Tab. 9. Stezenie leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu w grupie

badanej i kontrolnej.

Wyszczegolnienie Grupa badana (/ul) Grupa kontrolna (/ul)
Srednia 17109 13781
Mediana 14200 11900
Odchylenie 14772 7509
standardowe

Minimum 3500 4900
Maksimum 130000 48000
Liczba 132 132

Srednie stezenie leukocytow we krwi obwodowej w grupie badanej
wynosito 17109/ul, przy odchyleniu standardowym 14772/ul. Najnizsze
stezenie leukocytow w grupie badanej wynosito 3500/ul, a najwyzsze
130000/ul. W grupie kontrolnej odpowiednio srednie stezenie leukocytow
wynosito — 13781/ul, przy odchyleniu standardowym 7509/ul. Najnizsze
stezenie leukocytow w grupie kontrolnej wynosito 4900/ul, a najwyzsze
48000/ul. Maksymalne stezenie leukocytow we krwi obwodowej bylo
zblizone w grupie badanej 1 kontrolnej (p = 0,92).
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U wszystkich noworodko6w wczesniaczych oceniono warto$¢ wskaznika
pH krwi zylnej noworodka w pierwszych godzinach po urodzeniu. Srednia
wartos¢ pH w grupie badanej 1 kontrolnej pokazuje tabela 10.

Tab. 10. Wskaznik pH w pierwszych godzinach po urodzeniu w grupie
badanej i kontrolnej.

Wyszczegolnienie Grupa badana (pH) Grupa kontrolna (pH)
Srednia 7,253 7,219
Mediana 7,280 7,207
Odchylenie 0,134 0,122
standardowe

Minimum 6,760 6,884
Maksimum 7,470 7,433
Liczba 132,000 132,000

Srednia warto$¢ pH w grupie badanej wynosita 7,253, przy odchyleniu
standardowym 0,134. Najnizsza warto§¢ pH w grupie badanej wynosita
6,760, a najwyzsza — 7,470. W grupie kontrolnej odpowiednio S$rednia
warto§¢ pH wynosita 7,219, przy odchyleniu standardowym 0,122.
Najnizsza wartos¢ pH w grupie kontrolnej wynosita 6,884, a najwyzsza —
7,433. Warto$¢ pH byta zblizona w grupie badanej 1 kontrolnej (p = 0,07).
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Jednym z najgrozniejszych powiktan dotyczacych OUN wsrod
noworodkow przedwczes$nie urodzonych sg krwawienia dokomorowe (IVH).
Czestos¢ wystepowania IVH w grupie badanej 1 kontrolnej przedstawia
rycina 11.

Ryc. 11. Czestos¢ wystepowania IVH u noworodkow z grupy badanej
oraz kontrolnej.
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W obu grupach czestos¢ IVH byta porownywalna (2 = 0,29, p = 0,59).

Najistotniejszg patologia wzroku byla retinopatia wcze$niacza (ROP).
Czestos¢ jej wystepowania byla jednakowa w obu badanych grupach
1 wynosita 4%. ROP stwierdzono u 5 noworodkéw wczesniaczych w grupie
badanej oraz u 5 noworodkow w grupie kontrolnej. U jednego noworodka
w grupie badanej dokonano zabiegu laseroterapii.
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5. WYNIKI

5.1. Analiza zmian w wyborze drogi porodu na przestrzeni 25 badanych
lat.

5.1.1. Analiza wykonanych ci¢¢ cesarskich w badanych grupach.

Poddano analizie czgsto$¢ ukonczenia porodu drogg cigcia cesarskiego
w obu grupach w poszczegélnych tygodniach cigzy. Uzyskane dane
pokazano w ponizszej rycinie.

Ryec. 12. Odsetek ukonczenia porodow przedwczesnych droga ciecia
cesarskiego w poszczegélnych tygodniach ciazy w grupie badanej
i kontrolnej.
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Na przestrzeni ostatnich 25 lat zaobserwowano wzrost odsetka ciec
cesarskich niezaleznie od wieku cigzowego (y? = 10,98, p <0,05).
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Sredni wiek ciazowy w grupie badanej u pacjentek rodzacych droga
cigcia cesarskiego 1 drogami natury przedstawiono w tabeli 11.

Tab. 11. Sredni wiek ciazy w grupie badanej u pacjentek rodzacych
droga ciecia cesarskiego i sitami natury.

Wyszczegolnienie Ciecie cesarskie Porod drogami natury
Srednia 32,5 tygodni 31,7 tygodni
Mediana 34,0 tygodni 34,0 tygodni
Odchylenie 21,9 dni 27,9 dni
standardowe

Minimum 24,0 tygodni 22,0 tygodni
Maksimum 36,0 tygodni 36,0 tygodni
Liczba 76 56

Sredni wiek ciazy u pacjentek, ktore byly poddane zabiegowi ciecia
cesarskiego oraz u pacjentek po porodzie drogami natury w grupie badanej,
byt porownywalny (p = 0,89).

Sredni wiek cigzowy w grupie kontrolnej u pacjentek rodzacych droga
cigcia cesarskiego 1 drogami natury przedstawiono w tabeli 12.

Tab. 12. Sredni wiek ciazy w grupie kontrolnej u pacjentek rodzacych
droga ciecia cesarskiego i sitami natury.

Wyszczegolnienie Ciecie cesarskie Poro6d drogami natury
Srednia 31,0 tygodni 29,2 tygodni
Mediana 32,0 tygodni 29,0 tygodni
Odchylenie 23,7 dni 29,2 dni
standardowe

Minimum 23,0 tygodni 23,0 tygodni
Maksimum 37,0 tygodni 37,0 tygodni
Liczba 47 85

Sredni wiek cigzy u pacjentek, ktore byly poddane zabiegowi ciecia
cesarskiego przewyzszat $redni wiek pacjentek, ktére urodzity drogami
natury w grupie kontrolnej (p < 0,05). Na przestrzeni ostatnich 25 lat sredni
wiek cigzowy w porodach operacyjnych wzrést (p < 0,05).
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U pacjentek po cieciu cesarskim z obu grup przeanalizowano: porody
martwe, ENR oraz PMR). Odsetek porodow martwych, ENR oraz PMR —
sum¢ obu elementdow w grupie badane; 1 kontrolnej noworodkow
wczesniaczych urodzonych drogg cigcia cesarskiego przedstawia rycina 13.

Ryec. 13. Wspoélczynnik umieralnosci okoloporodowej noworodkow po
cieciu cesarskim w grupie badanej i kontrolnej.
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Wartos¢ PMR byla poréwnywalna u noworodkéw urodzonych droga
cigcia cesarskiego, w grupie badanej 1 kontrolnej (2 = 0,03, p = 0,85).
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Odsetek pdznych zgondw noworodkow (tj. nastgpujacych po uptywie 7
dob zycia, lecz przed uptywem 28 ukonczonych dob zycia) w grupie badane;j
i kontrolnej w zaleznosci od drogi porodu przedstawia rycina 14.

Ryc. 14. Wspolczynnik poéznych zgonéw noworodkowych w grupie
badanej i kontrolnej w zaleznosci od drogi porodu.

9%

8%

8%
7%

6%

6%
0,
5% B grupa badana
4% M grupa kontrolna
3%
2%

1%

0%
0%
PDN

W  grupie badanej noworodkow, urodzonych drogami natury, nie
stwierdzono pdznych zgondw noworodkowych. Odsetek pdznych zgondw
noworodkow urodzonych drogg cigcia cesarskiego istotnie si¢ nie rdznit
w grupie badanej 1 kontrolnej (y? = 0,88, p = 0,35).
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Nastepnie przeanalizowano wskazania do ukonczenia cigzy drogg cigcia

cesarskiego. Najczestsze wskazania przedstawiono w tabeli 13.

Tab. 13. Najczestsze wskazania do ci¢cia cesarskiego w grupie badanej

oraz kontrolnej noworodkow urodzonych przedwczesnie.

Grupa badana |Grupa kontrolna
N=76 N =47
Przedwczesne 11 13 0,11
oddzielenia 14% 27%
lozyska
NadciSnienie 19 16 0,39
tetnicze 259, 33%
Zagrazajaca 25 12 0,42
zamartwica 339, 26%
wewngtrzmacicz
na plodu
Inne 21 6 0,06
28% 14%
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Noworodki z grup kontrolnej 1 badanej podzielono wedlug czasu porodu
—przed 1 po 34. tygodniu cigzy.

Tab. 14. Najczestsze wskazania do cigcia cesarskiego w grupie badanej
oraz kontrolnej noworodkow urodzonych przed i po 34. tygodniu ciazy.

Przed 34. tygodniem ciazy Po 34. tygodniu ciazy
Grupa | Grupa P Grupa | Grupa D
badana | kontroln badana | kontroln
a a
N=27 | N=30 N=49 | N=17
Prieds e 4 9 015 7 3 0n
lozyska 14% 31% 14% 20%
Nadcisnienie 6 10 0,46 12 6 0,66
tetnicze ’ ’
24% 32% 25% 33%
Zagrazajaca 12 8 0,11 14 4 0,66
zamartwica
wewnatrz- 43% 25% 28% 24%
maciczna
plodu
Inne 5 3 0,63 16 4 0,44
19% 12% 33% 23%

Nie wykazano réznic miedzy najczestszymi wskazaniami  do
przedwczesnych poroddéw operacyjnych w grupie badanej i1 kontrolne;j.
Wyjatkiem jest zagrazajgca zamartwica wewnatrzmaciczna ptodu, ktoéra
czesciej byta wskazaniem do ukonczenia porodu drogg cigcia cesarskiego
w grupie badane; w poréwnaniu do przedwczesnego oddzielenia lozyska
(33% vs. 14%, 2 = 5,87, p = 0,02). Szczegolnie dotyczylo to pacjentek
w grupie badanej, ktére urodzity przed 34. tygodniem cigzy.
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5.1.2. Dane z pobytu noworodka, urodzonego ci¢ciem cesarskim i silami
natury, w Klinice Neonatologii GUMed

Srednig dlugo$é¢ pobytu na oddziale noworodkowym z grupy badane;
w zalezno$ci od sposobu rozwigzania pokazuje tabela 15.

Tab. 15. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej w zaleznoSci od sposobu ukonczenia porodu.

Wyszczegodlnienie | Ciecie cesarskie (dni) | Porod drogami natury
(dni)

Srednia 21,0 15,0
Mediana 15,0 12,0
Odchylenie 21,0 13,0
standardowe

Minimum 0,4 0,1
Maksimum 110,0 65,0
Liczba 76,0 56,0

Srednia dhugo$¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej w przypadku porodu operacyjnego wynosita 21 dni 1 byla dtuzsza
niz w przypadku porodu sitami natury (19 dni, p < 0,05). Wérod
noworodkow z grupy badanej, ktore przezyly, najdtuzej lezal noworodek
z grupy badanej, urodzony cigciem cesarskim — 110 dni. W przypadku
porodu prowadzonego droga pochwowa najdluzszy czas hospitalizacji
wynosit 65 dni.
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Srednia dtugos$¢ pobytu na oddziale noworodkowym z grupy kontrolne;

w zaleznosci od wyboru drogi porodu pokazuje tabela 16.

Tab. 16. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
kontrolnej w zaleznoSci od sposobu zakonczenia ciazy.

Wyszczegolnienie Cigcie cesarskie Porod drogami natury
(dni) (dni)

Srednia 27 25
Mediana 15 25
Odchylenie 15 25
standardowe

Minimum 9 0
Maksimum 56 102
Liczba 47 85

W grupie kontrolnej s$rednia dlugo$¢ hospitalizacji u noworodkéw,
urodzonych droga ciecia cesarskiego, wynosita 27 dni, przy odchyleniu

standardowym 15 dni, co nie rdznito si¢ od Sredniej dlugosci tego wskaznika

w przypadku noworodkéw wczesniaczych urodzonych sitami natury (25 +

25 dni).
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U kazdego noworodka z grupy badanej i kontrolnej byt oceniono stan
ogolny wg punktacji w skali Virginii Apgar w pierwszej minucie zycia
w zaleznosci od sposobu ukonczenia porodu. Powyzsze dane przedstawiajg
ryciny 151 16.

Ryc. 15. Ocena stanu ogolnego wg skali Virginii Apgar w pierwszej
minucie zycia w grupie badanej z uwzglednieniem sposobu zakonczenia

ciazy.
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Ryc. 16. Ocena stanu ogolnego wg skali Virginii Apgar w pierwszej
minucie zycia w grupie kontrolnej z uwzglednieniem sposobu
zakonczenia cigzy.
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Z powyzszych rycin wynika, ze stan og6lny noworodka wczesniaczego
nie zalezat od wyboru drogi porodu.
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U wszystkich wcze$niakow oceniono stezenie leukocytow we krwi
obwodowej w pierwszej dobie po urodzeniu. Srednie stezenie leukocytow

w grupie badanej w zaleznoSci od sposobu ukonczenia cigzy pokazuje
tabela 17.

Tab. 17. Stezenie leukocytow w pierwszych godzinach po urodzeniu
w grupie badanej u noworodkow, urodzonych droga pochwowg i ciecia
cesarskiego.

Wyszczegolnienie Cigcie cesarskie Porod drogami natury

, (/n) ()

Srednia 17151 17053
Mediana 15100 13880
Odchylenie 16541 12159
standardowe

Minimum 5000 3500
Maksimum 130360 78000
Liczba 76 56

Srednie stezenie leukocytow we krwi obwodowej u noworodkow,
urodzonych drogg cigcia cesarskiego, w grupie badanej wynosito 17151/ul,
przy odchyleniu standardowym 16541/ul. Najnizsze stezenie leukocytow
w grupie noworodkoOw urodzonych drogg cigcia cesarskiego wynosito
5000/pl, a najwyzsze 130360/ul. W przypadku porodu przedwczesnego,
prowadzonego sitami natury, odpowiednio $rednie st¢zenie leukocytow
wynosito — 17053/ul, przy odchyleniu standardowym 12159/ul. Najnizsze
stezenie leukocytow wynosito 3500/pl, a najwyzsze 78000/pl. Stezenie
leukocytow bylo zblizone w grupie badanej
operacyjnego 1 pochwowego (p = 0,41).

w przypadku porodu
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Srednie stezenie leukocytow w grupie kontrolnej w zaleznosci od
sposobu ukonczenia cigzy pokazuje tabela 18.

Tab. 18. Stezenie leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu w grupie

kontrolnej u noworodkow urodzonych droga pochwowa i cigcia

cesarskiego.
Wyszczegolnienie Ciecie cesarskie Porod drogami natury
) (/D) (/D)
Srednia 13196 14192
Mediana 10700 12000
Odchylenie 6865 7998
standardowe
Minimum 5900 4900
Maksimum 31200 48000
Liczba 47 85

Srednie stezenie leukocytow u noworodkéw, urodzonych droga ciecia

cesarskiego w grupie kontrolnej wynosito 13196/pl, przy odchyleniu

standardowym 6865/ul. Najnizsze st¢zenie leukocytow we krwi obwodowe;j

w grupie noworodkdéw urodzonych droga cigcia cesarskiego wynosito

5900/ul, a najwyzsze 31200/pl. W przypadku porodu przedwczesnego

prowadzonego droga pochwowa odpowiednio Srednie stezenie leukocytow

wynosito — 14192/ul, przy odchyleniu standardowym 7998/ul. Najnizsze

stezenie leukocytow wynosito 4900/ul, a najwyzsze 48000/ul. Stezenie

leukocytow bylo zblizone w grupie kontrolnej w przypadku porodu
operacyjnego i pochwowego (p = 0,74).
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U wszystkich wcze$niakow oceniono wartos¢ wskaznika pH z krwi
zylnej w pierwszej godzinie po urodzeniu. Srednig warto$¢ wskaznika pH
w grupie badanej w zaleznoSci od sposobu ukonczenia cigzy pokazuje
tabela 19.

Tab. 19. Wartos¢ pH w pierwszych godzinach po urodzeniu w grupie
badanej wsrod noworodkow urodzonych droga pochwowg i ciecia
cesarskiego.

Wyszczegolnienie Ciecie cesarskie Porod drogami natury
Srednia 7,245 7,264
Mediana 7,280 7,290
Odchylenie 0,140 0,126
standardowe

Minimum 6,760 6,990
Maksimum 7,450 7,470
Liczba 76,000 56,000

Srednia warto$é pH u noworodkéw urodzonych droga ciecia cesarskiego
w grupie badanej wynosita — 7,245, przy odchyleniu standardowym 0,140.
Najnizsza wartos¢ wskaznika w grupie noworodkéw urodzonych droga
cigcia cesarskiego wynosita 6,760, a najwyzsza 7,450. W przypadku porodu
przedwczesnego prowadzonego droga pochwowa odpowiednio srednie pH
wynosito — 7,264, przy odchyleniu standardowym 0,126. Najnizsza warto$¢
pH wynosita 6,990, a najwyzsza 7,470. Warto$¢ pH byta zblizona w grupie
badanej w przypadku porodu operacyjnego oraz pochwowego (p = 0,33).
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Srednie pH w grupie kontrolnej w zaleznosci od sposobu ukonczenia
cigzy pokazuje tabela 20.

Tab. 20. pH w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie kontrolnej
u noworodkow urodzonych droga pochwowa3 i cigcia cesarskiego.

Wyszczegolnienie Ciecie cesarskie Porod drogami natury
Srednia 7,253 7,194
Mediana 7,289 7,199
Odchylenie 0,102 0,130
standardowe

Minimum 6,990 6,884
Maksimum 7,386 7,433
Liczba 47,000 85,000

Srednia warto$¢ wskaznika pH u noworodkéw, urodzonych droga ciccia
cesarskiego w grupie kontrolnej wynosita 7,253, przy odchyleniu
standardowym 0,102. Najnizsze pH w grupie noworodkow urodzonych
droga cigcia cesarskiego wynosito 6,990, a najwyzsze 7,386. W przypadku
porodu przedwczesnego, prowadzonego droga pochwowa, odpowiednio
srednia warto$¢ pH wynosita — 7,194, przy odchyleniu standardowym 0,130.
Najnizsze pH wynosito 6,884, a najwyzsze 7,433. Warto§¢ wskaznika pH
byla wyzsza w grupie kontrolnej w przypadku porodu operacyjnego
w poréwnaniu do pH noworodkéw urodzonych sitami natury (p < 0,05).

Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkdéw urodzonych droga cigcia
cesarskiego  warto§¢  wskaznika  pH  pozostawala  podobnym
poziomie (p = 0,98).
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U wszystkich wcze$sniakow oceniono poziom glikemii w pierwszej
godzinie po urodzeniu. Srednia glikemie w grupie badanej w zaleznosci od
sposobu ukonczenia cigzy pokazuje tabela 21.

Tab. 21. Glikemia w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie badanej
u noworodkow urodzonych droga pochwowa3 i cigcia cesarskiego.

Wyszczegolnienie Ciecie cesarskie Porod drogami natury
(mg/dl) (mg/dl)

Srednia 57 59
Mediana 56 53
Odchylenie 25 18
standardowe

Minimum 23 19
Maksimum 185 110
Liczba 76 56

Srednie stgzenie glukozy u noworodkéw, urodzonych droga ciecia
cesarskiego w grupie badanej wynosito — 57 mg/dl, przy odchyleniu
standardowym 25,3 mg/dl. Najnizsze stezenie glukozy w grupie
noworodkow urodzonych droga ciecia cesarskiego wynosito 23 mg/dl,
a nawyzsze 185 mg/dl. W przypadku porodu przedwczesnego
prowadzonego droga pochwowg odpowiednio srednie st¢zenie glukozy
wynosito — 59 mg/dl, przy odchyleniu standardowym 18,4 mg/dl. Najnizsze
stezenie glukozy wynosito 19 mg/dl, a najwyzsze 110 mg/dl. Poziom
glikemii byt zblizony w grupie badanej w przypadku porodu operacyjnego
i pochwowego (p = 0,16).
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Srednia glikemie w grupie kontrolnej w zaleznosci od sposobu
ukonczenia cigzy pokazuje tabela 22.

Tab. 22. Glikemia w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
kontrolnej wsrod noworodkow urodzonych droga pochwowg i ciecia
cesarskiego.

Wyszczegolnienie Cigcie cesarskie Porod drogami natury
(mg/dl) (mg/dl)

Srednia 50 52
Mediana 45 48
Odchylenie 22 18
standardowe

Minimum 12 12
Maksimum 94 89
Liczba 47 85

Srednie stezenie glukozy u noworodkéow urodzonych droga ciecia
cesarskiego w grupie kontrolnej wynosito 50 mg/dl, przy odchyleniu
standardowym 22 mg/dl. Najnizsze st¢zenie glukozy w grupie noworodkow
urodzonych droga cigcia cesarskiego wynosito 12 mg/dl, a najwyzsze
94 mg/dl. W przypadku porodu przedwczesnego prowadzonego droga
pochwowa odpowiednio $rednie stezenie glukozy wynosito — 52 mg/dl, przy
odchyleniu standardowym 18 mg/dl. Najnizsze stezenie glukozy wynosito
12 mg/dl, a najwyzsze 89 mg/dl. Poziom glikemii byl zblizony w grupie
kontrolnej w przypadku porodu operacyjnego i pochwowego (p = 0,41).

Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkdéw urodzonych droga cigcia
cesarskiego poziom glikemii pozostawal podobnym poziomie (p = 0,13). Co
roOwniez zaobserwowano u noworodkow z grupy badanej 1 kontrolnej
urodzonych sitami natury (p = 0,41).
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Odsetek RDS w obydwu grupach noworodkéw w zaleznosci od drogi
porodu przedstawia ponizsza rycina.

Ryc. 17. RDS u noworodkow wczesniaczych z grupy badanej oraz
kontrolnej w zaleznosci od drogi porodu.
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Z powyzszej ryciny wynika, ze liczba przypadkow RDS w grupie
noworodkow, urodzonych w latach 2009-2013 cigciem cesarskim,
przewyzszata zachorowalno$¢ wcze$niakow, urodzonych drogami natury
(42% vs. 21%; y2 = 5,67, p < 0,05). Czesto$¢ wystepowania RDS w ciagu
25 lat nie zmieniata si¢ ani w grupie wczesniakow urodzonych drogg
pochwowa, ani drogg ci¢cia cesarskiego.
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Odsetek RDS w grupie wczesniakéw, urodzonych przed ukonczeniem
32. tygodnia cigzy w zaleznosci od drogi porodu przedstawia ponizsza
rycina.

Ryc. 18. RDS u noworodkow wczesniaczych z grupy badanej oraz
kontrolnej urodzonych przed 32. tygodniem cigzy w zaleznosci od drogi
porodu w grupie badanej i kontrolne;j.
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Z powyzsze] ryciny wynika, ze odsetek wystgpowania RDS
u noworodkdéw, urodzonych droga cigcia cesarskiego przed ukonczonym
32. tygodniem ciazy, na przestrzeni 25 lat wzrdst z 45% do 87% (2 = 5,06,
p <0,05).
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Odsetek RDS w grupie wcze$niakow, urodzonych po ukonczeniu
32. tygodnia cigzy w zaleznosci od drogi porodu przedstawia ponizsza
rycina.

Ryc. 19. RDS u noworodkow wczesniaczych z grupy badanej oraz
kontrolnej urodzonych po 32. tygodniu cigzy w zaleznosci od drogi
porodu w grupie badanej i kontrolne;j.
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Z powyzszej ryciny wynika, ze liczba przypadkow RDS w grupie
noworodkow wczesniaczych, urodzonych w latach 1993-1997 cigciem
cesarskim po ukonczeniu 32. tygodnia cigzy, przewyzszata zachorowalnos¢
u wcezesniakow, urodzonych drogami natury (32% vs. 8%; x? = 4,55,
p <0,05).
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Oceniajgc stan noworodkow w zaleznosci od sposobu ukonczenia cigzy
wzigto pod uwage czestos¢ przebytych infekcji, co przedstawia rycina 20.

Ryc. 20. Infekcje ukladu oddechowego u wczesniakow z grupy badanej
oraz kontrolnej w zaleznosci od drogi porodu.
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Z powyzsze] ryciny wynika, ze zachorowalno$¢ na infekcje uktadu
oddechowego u wczesniakow urodzonych cieciem cesarskim na przestrzeni
25 lat obnizyla si¢ z 62% w grupie kontrolnej do 37% w grupie badanej
(2 = 5,67, p < 0,05). Z kolei, czestos¢ wystepowania zakazen uktadu
oddechowego u noworodkow z grupy badanej i kontrolnej urodzonych
sitami natury byta poréwnywalna. Liczba przypadkoéw infekcji noworodkow
nie zalezata od drogi porodu.
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5.1.3. Wplyw zmian w wyborze drogi porodu na umieralnos¢,
zachorowalnos¢ i stan noworodkow wezesSniaczych.

W badaniu uwzgledniono zmiany, ktére zaszty w sposobie ukonczenia
cigzy w grupie badanej i kontrolnej oraz ich wplyw na umieralnos$¢,
zachorowalno$¢ noworodkéw oraz ich stan po urodzeniu. Zmiany
w wyborze drogi porodu w porodzie przedwczesnym oraz ich wptyw na
zmian¢ umieralno$ci okotoporodowej na przestrzeni 25 lat przedstawia

ponizsza tabela.

Tab. 23. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy i umieralnos$ci
okoloporodowej w grupie badanej i kontrolne;j.
Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Umieralno$é Umieralno$é¢ Umieralnosé
wiekowa | ich zmiany cesarskich wszystkich noworodkow noworodkow
ciazy noworodkow urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontroln | badana | kontroln | badana | kontroln | badana | kontroln
a a a a
Wszystki | Odsetek | 56% 35% 15% 32% 14% 15% 16% 39%
e
Kategorie Test y 2 10,98 8,92 0,03 7,34
P <0,05 <0,05 0,85 <0,05
zmiany zwigkszenie obnizenie Brak zmian obnizenie
<32 | Odsetek | 54% 29% 50% 51% 47% 35% 54% 57%
tygodni | pog 2 521 0 0,43 0,04
P <0,05 0,95 0,51 0,84
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 58% 41% 1% 9% 2% 0 0 12%
tygodni | pogi 2 3,37 4,08 0,53 4,01
P 0,07 <0,05 0,47 <0,05
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian obnizenie

Z powyzsze] tabeli wynika, Zze wzrost odsetka cigé
przestrzeni 25 lat,

szczegblnie w kategorii wiekowe;j

cesarskich na
cigz ponizej

32. tygodnia nie wywieral wplywu na wumieralno$¢ noworodkow
wczesniaczych. Ponadto noworodki urodzone drogami natury urodzone
powyzej 32. tygodnia cigzy wykazywaly mniejsza umieralno$¢

84



okotoporodowa.

Wykonanie ci¢¢ cesarskich ze wzgledu na przedwczesne oddzielenie

tozyska oraz jego wpltyw na umieralno$¢
przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 24. Wykonanie ciecia cesarskiego
oddzielenie lozyska oraz jego wplyw na

w grupie badanej i kontrolne;j.

okotoporodowg noworodkow

Z uwagi na przedwczesne
umieralnos¢ okoloporodowg

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cige Umieralnos¢ Umieralnos¢ Umieralnosé¢
wiekowa | ichzmiany | coqargiich ze wszystkich noworodkow noworodkow
clazy wzgledu na noworodkow urodzonych urodzonych cigciem
przedwczesne operacyjnie cesarskim ze
oddzielenie tozyska wzgledu na
przedwczesne
oddzielenie tozyska
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek 14% 27% 15% 32% 14% 15% 13% 33%
kategorie
Test y 2 2,5 8,92 0,03 1,02
P 0,11 <0,05 0,85 0,31
zmiany Brak zmian zmniejszenie Brak zmian Brak zmian

Z powyzsze] tabeli wynika, Ze nie stwierdzono zmian w odsetku

wykonania cig¢ cesarskich ze wzgledu na przedwczesne oddzielenie tozyska

1 umieralnos$ci okotoporodowej w obu grupach.
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Wykonanie ci¢¢ cesarskich ze wzgledu na nadcisnienie tetnicze oraz

jego wpltyw na umieralnos$¢ okotoporodowa noworodkow pokazuje ponizsza
tabela.

Tab. 25. Wykonanie ci¢cia cesarskiego z uwagi na nadcisnienie tetnicze

oraz jego wplyw na umieralnos¢ okoloporodowa w grupie badanej oraz
kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Umieralno$é¢ Umieralno$é¢ Umieralnosé
wiekowa | ichzmiany | cegarskich ze wszystkich noworodkow noworodkow
crazy wzgledu na noworodkow urodzonych urodzonych cigciem
nadci$nienie operacyjnie cesarskim ze
tetnicze wzgledu na
nadci$nienie
tetnicze
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek |  25% 33% 15% 32% 14% 15% 7% 25%
kategorie
Test y 2 0,74 8,92 0,03 1,58
p 0,39 <0,05 0,85 0,21
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian Brak zmian

Nie stwierdzono zmian w odsetku wykonania cig¢ cesarskich ze wzgledu
na nadci$nienie tetnicze 1 zmian w umieralno$ci okotoporodowej w grupie
badanej 1 kontrolnej noworodkéw urodzonych drogg ciecia cesarskiego,
wykonanego z powodu nadcis$nienia t¢tniczego.
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Wykonanie
wewnatrzmaciczng zamartwice ptodu oraz jego wplyw na umieralnos¢
okotoporodowa noworodkoéw przedstawia ponizsza tabela.

cie¢

cesarskich

VA,

wzgledu

na

zagrazajaca

Tab. 26. Wykonanie ci¢cia cesarskiego z uwagi na zagrazajacq
zamartwice wewngtrzmaciczng plodu oraz jego wplyw na umieralnos¢
okoloporodowgq w grupie badanej i kontrolne;j.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Umieralno$é¢ Umieralno$é¢ Umieralnosé
wickowa | ichzmiany | cegarskich ze wszystkich noworodkow noworodkow
crazy wzgledu na noworodkow urodzonych urodzonych cigciem
zagrazajaca operacyjnie cesarskim ze
zamartwice wzgledu na
wewnatrzmaciczng zagrazajaca
ptodu zamartwice
wewnatrzmaciczng
ptodu
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek |  33% 26% 15% 32% 14% 15% 26% 0%
kategorie
Test y 2 0,65 8,92 0,03 2,88
P 0,42 <0,05 0,85 0,09
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian Brak zmian

Nie stwierdzono zmian w odsetku wykonania ci¢¢ cesarskich ze wzgledu
na zagrazajacg zamartwice wewnatrzmaciczng ptodu i zmian w umieralnosci
okotoporodowej w grupie badanej i kontrolnej noworodkéw urodzonych
droga cigcia cesarskiego, wykonanego z powodu zagrazajacej zamartwicy
wewnatrzmacicznej ptodu.
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Wptyw zmian w wyborze drogi porodu w porodzie przedwczesnym oraz

ich wpltyw na zmian¢ odsetka poznych zgondéw noworodkowych (tj.

nastepujacych po uptywie 7 dob zycia, lecz przed uptywem 28 ukonczonych

dob zycia) na przestrzeni 25 lat prezentuje ponizsza tabela.

Tab. 27. Zmiany w sposobie ukonczenia ciazy i poznych zgonach
noworodkowych w grupie badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Pdzne zgony Pdzne zgony Pézne zgony
wickowa | ich zmiany cesarskich wszystkich noworodkow noworodkow
ciazy noworodkow urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek 56% 35% 2% 6% 4% 8% 0% 6%
kategorie
Test y 2 10,98 2,57 0,88 2,66
P <0,05 0,11 0,35 0,1
zmiany obnizenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek | 54% 29% 7% 12% 13% 19% 0% 10%
tygodni oy 2 5,21 0,39 0,17 1,28
P <0,05 0,53 0,68 0,26
zmiany obnizenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 58% 41% 0% 0% 0% 0% 0% 0%
tygodni | oy 2 3,37
P 0,07
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

W ciggu 25 lat odsetek poznych zgonéw noworodkéw pozostawat na
podobnym poziomie. Zwickszenie odsetka cig¢ cesarskich nie wywierato

wplywu na liczbe p6znych zgonéw noworodkow.
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Wplyw wykonania cig¢ cesarskich ze wzgledu na przedwczesne

oddzielenie tozyska na odsetek po6znych zgonéw noworodkow przedstawia

ponizsza tabela.

Tab. 28. Wykonanie ciecia cesarskiego z uwagi na przedwczesne
oddzielenie lozyska oraz jego wplyw na odsetek poznych zgonow

noworodkow w grupie badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Pdzne zgony Pdzne zgony Pézne zgony
wiekowa | ichzmiany | cegarskich ze wszystkich noworodkow noworodkow
crazy wzgledu na noworodkow urodzonych urodzonych cigciem
przedwczesne operacyjnie cesarskim ze
oddzielenie tozyska wzgledu na
przedwczesne
oddzielenie tozyska
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek 14% 27% 15% 32% 14% 15% 0% 11%
kategorie
Test y 2 2,5 8,92 0,03 0,94
p 0,11 <0,05 0,85 0,33
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian Brak zmian

Z powyzsze] tabeli wynika, Zze nie stwierdzono zmian w odsetku

wykonania ci¢¢ cesarskich ze wzgledu na przedwczesne oddzielenie
tozyska, co odpowiednio nie wywieralo wplywu na odsetek po6znych
zgondw noworodkow w obu grupach.
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Wykonanie ci¢¢ cesarskich ze wzgledu na nadcisnienie tetnicze oraz

jego wplyw na odsetek poznych zgonéw noworodkéw pokazuje ponizsza
tabela.

Tab. 29. Wykonanie ci¢cia cesarskiego z uwagi na nadciSnienie tetnicze

oraz jego wplyw na pozne zgony noworodkow w grupie badanej oraz
kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Pdzne zgony Pdzne zgony Pézne zgony
wickowa | ichzmiany | cegarskich ze wszystkich noworodkow noworodkow
crazy wzgledu na noworodkow urodzonych urodzonych cigciem
nadci$nienie operacyjnie cesarskim ze
tetnicze wzgledu na
nadci$nienie
tetnicze
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek |  25% 33% 15% 32% 14% 15% 7% 8%
kategorie
Test y 2 0,74 8,92 0,03 0,01
p 0,39 <0,05 0,85 0,91
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian Brak zmian

Nie stwierdzono zmian w odsetku wykonania cig¢ cesarskich ze wzgledu
na nadci$nienie tetnicze, co nie wywieralo wplywu na podzZne zgony
noworodkow w grupie badanej 1 kontrolne;.
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Wykonanie cig¢  cesarskich ze  wzgledu na  zagrazajaca
wewnatrzmaciczng zamartwice ptodu oraz jego wplyw na pdzne zgony
noworodkow przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 30. Wykonanie ci¢cia cesarskiego z uwagi na zagrazajacq
zamartwice wewnatrzmaciczng plodu oraz jego wplyw na pozne zgony
noworodkow w grupie badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Pdzne zgony Pdzne zgony Pézne zgony
wiekowa ich zmiany cesarskich ze wszystkich noworodkow noworodkow
cigzy wzgledu na noworodkéw urodzonych urodzonych cigciem
zagrazajaca operacyjnie cesarskim ze
zamartwice wzgledu na
wewnatrzmaciczng zagrazajaca
ptodu zamartwice
wewnatrzmaciczng
ptodu

Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna

Wszystkie | Odsetek | 33% 26% 15% 32% 14% 15% 5% 0%
kategorie
Test y 2 0,65 8,92 0,03 0,49
P 0,42 <0,05 0,85 0,48
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian Brak zmian

Nie stwierdzono zmian w odsetku wykonania ci¢¢ cesarskich ze wzgledu
na zagrazajaca zamartwice wewnatrzmaciczng plodu i zmian w pdznych
zgonach noworodkow w grupie badanej 1 kontrolnej noworodkéw
urodzonych droga cigcia cesarskiego, wykonanego z powodu zagrazajacej
zamartwicy wewnatrzmacicznej ptodu.
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Zmiany w wyborze drogi porodu w porodzie przedwczesnym oraz ich
wplyw na zmian¢ odsetka zachorowalnosci na RDS na przestrzeni 25 lat

przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 31. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy oraz ich wplyw na zmiane¢
odsetka zachorowalnosci na RDS w grupie badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Odsetek Odsetek Odsetek
wickowa | ich zmiany cesarskich zachorowalno$ci na | zachorowalno§ci | zachorowalnoscei
ciazy RDS wszystkich noworodkow na noworodkow na
noworodkow RDS urodzonych | RDS urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 56% 35% 33% 32% 42% 36% 21% 30%
kategorie
Test y 2 10,98 0,01 0,29 0,86
P <0,05 0,90 0,59 0,35
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek | 54% 29% 69% 55% 87% 45% 45% 65%
tygodni | pog 2 521 1,15 5,06 1,01
P <0,05 0,28 <0,05 0,31
zmiany zwickszenie Brak zmian zwickszenie Brak zmian
>32 | Odsetek | 58% 41% 21% 19% 26% 32% 13% 8%
tygodni | pog 2 3,37 0,06 0,23 0,41
P 0,07 0,81 0,63 0,05
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Z powyzsze] tabeli wynika, ze wzrostowi odsetka ci¢¢ cesarskich na
przestrzeni 25 lat, szczegdélnie w kategorii wiekowej cigz ponizej 32.
tygodnia cigzy towarzyszyt wzrost odsetka zachorowalno$ci na RDS.
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Zmiany w wyborze drogi porodu w porodzie przedwczesnym oraz ich

wplyw na zmian¢ zachorowalnosci na IVH na przestrzeni 25 lat przedstawia

ponizsza tabela.

Tab. 32. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy oraz ich wplyw na zmiane¢
odsetka zachorowalnosci na IVH w grupie badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Odsetek Odsetek Odsetek
wickowa | ich zmiany cesarskich zachorowalno$ci na | zachorowalno§ci | zachorowalnoscei
ciazy IVH wszystkich noworodkow na noworodkow na
noworodkow IVH urodzonych IVH urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 56% 35% 14% 17% 4% 6% 10% 25%
kategorie
Test y 2 10,98 0,29 0,30 8,60
P <0,05 0,59 0,58 <0,05
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian obnizenie
<32 | Odsetek | 54% 29% 32% 39% 40% 9% 20% 54%
tygodni | pog 2 521 0,3 3,08 4,76
P <0,05 0,58 0,08 <0,05
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian obnizenie
>32 | Odsetek | 58% 41% 8% 2% 10% 5% 6% 0%
tygodni | pog 2 337 221 0.5 1,94
P 0,07 0,14 0,48 0,16
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

7 powyzsze] tabeli wynika, ze wzrost odsetka cig¢ cesarskich na
przestrzeni 25 lat, nie towarzyszyl zmianom odsetka zachorowalno$ci na

IVH.
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Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy w porodzie przedwczesnym oraz

ich wplyw na zmian¢ odsetka zachorowalnosci na infekcje uktadu

oddechowego wczesniakow na przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza

tabela.

Tab. 33. Zmiany w sposobie ukonczenia ciazy i odsetka zachorowalnosci

noworodkéow na infekcje ukladu oddechowego w grupie badanej

i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Odsetek Odsetek Odsetek
wickowa | ich zmiany cesarskich zachorowalno$ci na | zachorowalnosci | zachorowalnoscei
clazy infekcje wszystkich | noworodkow na noworodkow na
noworodkéw infekcje infekcje
urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 56% 35% 41% 63% 37% 62% 48% 62%
kategorie
Test y 2 10,98 9,49 5,67 2,31
p <0,05 <0,05 <0,05 0,13
zmiany zwigkszenie obnizenie obnizenie Brak zmian
<32 | Odsetek | 54% 29% 58% 82% 53% 72% 64% 86%
tygodni. | poct 2 521 5,57 1,26 2,91
p <0,05 <0,05 0,26 0,09
zmiany zwigkszenie obnizenie Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 58% 41% 36% 43% 31% 52% 42% 34%
tygodni. | poct 2 3,37 0,64 2,73 0,38
P 0,07 0,43 0,1 0,54
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Z powyzsze] tabeli wynika, ze wzrostowi odsetka cie¢ cesarskich

towarzyszyto

wczesniaczych na infekcje drog oddechowych.

obnizenie

odsetka

zachorowalnos$ci

noworodkow
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Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy w porodzie przedwczesnym oraz
ich wplyw na zmiang stanu ogolnego wczesniakow oceniane] w skali
punktowej Virginii Apgar w pierwszej minucie zycia na przestrzeni 25 lat
przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 34. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy i stanu ogolnego
noworodkow wg skali punktowej Virginii Apgar w pierwszej minucie

zycia w grupie badanej i kontrolne;j.

Kategoria Ocena | Wskazniki Odsetek cig¢ Odsetek Odsetek Odsetek
wiekowa | wg skali | ich zmiany cesarskich wszystkich noworodkow noworodkow
clazy Apgar noworodkow urodzonych urodzonych

operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | 8-10 pkt. | Odsetek 56% 35% 46% 35% 44% 24% 50% 42%
kategorie
Test y 2 10,98 10,64 3,46 0,84
)4 <0,05 <0,05 0,06 0,36
zmiany zwigkszenie zwigkszenie Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 56% 35% 23% 30% 23% 36% 23% 24%
Testy 2 10,98 1,12 1,91 0,02
p <0,05 0,29 0,17 0,88
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 56% 35% 31% 35% 33% 40% 27% 34%
3 pkt. Test y 2 10,98 0,44 0,34 0,42
)4 <0,05 0,51 0,56 0,52
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
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Kategoria | Ocena | Wskazni Odsetek ciec¢ Odsetek wszystkich Odsetek Odsetek
wickowa | wg skali | ki ich cesarskich noworodkow noworodkow noworodkow
clazy Apgar | zmiany urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
<32 |8-10pkt. | Odsetek | 54% 29% 11% 5% 7% 10% 15% 7%
tygodni Test z 2 521 0,63 0,05 0,55
p <0,05 0,43 0,82 0,46
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 54% 29% 29% 34% 40% 45% 15% 40%
Testy 2 5,21 0,11 0,08 2,07
P <0,05 0,74 0,78 0,15
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 54% 29% 60% 61% 53% 45% 70% 53%
3 pkt. Testy 2 5,21 0,01 0,16 0,74
P <0,05 0,92 0,69 0,39
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | 8-10 pkt. | Odsetek | 54% 29% 60% 55% 57% 32% 65% 73%
tygodni Test z 2 521 0,36 3,71 0,43
)4 <0,05 0,55 0,05 0,51
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 54% 29% 21% 27% 17% 32% 26% 24%
Testy 2 5,21 0,80 1,94 0,02
p <0,05 0,37 0,16 0,88
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 54% 29% 19% 18% 26% 36% 9% 3%
5 pkt. Testy 2 5,21 0,05 0,72 0,93
P <0,05 0,83 0,4 0,33
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek noworodkow wczesniaczych
urodzonych w stanie dobrym w pierwszej minucie po urodzeniu wzrost,
czemu jednak nie towarzyszyt wzrost odsetka porodow droga cigcia

cesarskiego.
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Wplyw zmian w wyborze drogi porodu na zmian¢ stanu ogolnego

wczesniakow ocenianej w skali punktowe] Apgar w pigtej minucie zycia na

przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 35. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy i stanu ogolnego

noworodkow wg skali Apgar w piatej minucie po urodzeniu w grupie
badanej i kontrolnej.

Kategoria Ocena | Wskazniki Odsetek cig¢ Odsetek Odsetek Odsetek
wiekowa | wg skali | ich zmiany cesarskich wszystkich noworodkow noworodkow
clazy Apgar noworodkow urodzonych urodzonych

operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | 8-10 pkt. | Odsetek 56% 35% 63% 47% 63% 47% 64% 45%
kategorie
Test y 2 10,98 5,69 2,68 3,67
P <0,05 <0,05 0,10 0,06
zmiany zwigkszenie zwigkszenie Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 56% 35% 20% 23% 19% 22% 20% 24%
Testy 2 10,98 0,24 0,08 0,16
)4 <0,05 0,63 0,77 0,69
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 56% 35% 17% 30% 18% 31% 16% 31%
5 pkt. Test y 2 10,98 4,63 2,21 2,65
P <0,05 <0,05 0,14 0,10
zmiany zwigkszenie obnizenie Brak zmian Brak zmian
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Kategoria | Ocena | Wskazni Odsetek ciec¢ Odsetek wszystkich Odsetek Odsetek
wickowa | wg skali | ki ich cesarskich noworodkow noworodkow noworodkow
clazy Apgar | zmiany urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
<32 |8-10pkt. | Odsetek | 54% 29% 32% 12% 40% 20% 23% 5%
tygodni Test z 2 501 3,62 1,1 2,77
p <0,05 0,06 0,29 0,1
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 54% 29% 18% 31% 13% 30% 23% 34%
Testy 2 5,21 1,27 1,04 0,31
P <0,05 0,26 0,31 0,58
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 54% 29% 50% 57% 47% 50% 54% 61%
3 pkt. Testy 2 5,21 0,13 0,03 0,09
P <0,05 0,72 0,87 0,76
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | 8-10 pkt. | Odsetek | 54% 29% 75% 70% 72% 59% 81% 79%
tygodni Test z 2 521 0,48 1 0,02
)4 <0,05 0,49 0,32 0,89
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 54% 29% 21% 17% 21% 18% 19% 17%
Testy 2 5,21 0,18 0,09 0,07
p <0,05 0,67 0,76 0,8
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 54% 29% 4% 13% 7% 23% 0% 4%
SPKE ety 2 521 3,22 321 1,32
P <0,05 0,07 0,07 0,25
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek noworodkow wcezesniaczych urodzonych

w stanie dobrym ulegl wzrostowi, a w stanie ogdélnym ztym obnizyt si¢

W piagtej] minucie zycia, czemu jednak nie towarzyszyl wzrost odsetka

porodéw droga ciecia cesarskiego.
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Zmiany w wyborze drogi porodu w porodzie przedwczesnym oraz ich
wplyw na zmiang stezenia glukozy u noworodkéw w pierwszych godzinach
zycia na przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 36. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy oraz ich wplyw na zmiane
stezenia glukozy w pierwszych godzinach po urodzeniu w grupie

badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Glikemia Glikemia Glikemia
wiekowa ich zmiany cesarskich wszystkich noworodkow noworodkow
ciazy noworodkéw urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 56% 35% 57,8 £|50,6 +|560 +/450 #|53,0 /480 ¢
kategorie | Glikemia 22,8 19,5 25,3 22,2 18,4 18,0
(mg%)
p <0,05 0,93 0,13 0,41
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek/ | 54% 29% 652 £|569 +|76,7 +£/535 +|456 (59,3 ¢
tygodni | Glikemia 36,7 21,2 40,9 22,4 16,1 21,3
(mg%)
p <0,05 1,00 0,50 0,13
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek/ 58% 41% |55,6 +|46,9 +|51,3 +/480 +|/62,5 (48,0 ¢
tygodni | Glikemia 16,6 17,6 14,7 22,6 17,5 22,6
(mg%)
p 0,07 0,07 0,39 <0,05
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Zwigkszenie

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w stezeniu glukozy
u noworodkéw w pierwszych godzinach zycia.
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Wplyw zmian w wyborze drogi porodu na zmian¢ stezenia leukocytow
we krwi obwodowej w pierwszej dobie zycia pokazuje tabela 37.

Tab. 37. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy oraz ich wplyw na zmiane¢
stezenia leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu w grupie badanej

i kontrolnej.

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano

u noworodkow.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé Stezenie Stezenie Stezenie
wiekowa ich zmiany cesarskich leukocytow u leukocytow u leukocytow
crazy wszystkich noworodkow u noworodkoéw
noworodkow urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie Odsetek/ |  56% 35% 17109 #|13781 %|17151 +13196 #|17053 +|14192 +
kategorie | stezenie 14772 7509 16541 6865 12159 7998
(/ul)
P <0,05 0,92 0,06 0,91
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek/ |  54% 29% 22896 +|16167 +|23928 +12175 +|21489 +|18623 +
tygodni | stezenie 26460 10971 30712 8306 20640 11966
(u)
P <0,05 0,89 <0,05 0,29
zmiany zwigkszenie Brak zmian zwigkszenie Brak zmian
>32 Odsetek/ |  58% 41% |15048 +|12588 +|14730 +|13650 +|15479 +|11792 %
tygodni | stezenie 6124 4170 5369 6340 7090 2880
(/ul)
p 0,07 <0,05 0,42 <0,05
zmiany Brak zmian zwiekszenie Brak zmian Zwiekszenie

zmian w stezeniu leukocytow
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Zmiany warto$ci wskaznika pH z krwi zylnej noworodka w pierwszych

godzinach po urodzeniu na przestrzeni 25 lat oraz ich zalezno$¢ od zmian

w sposobie ukonczenia cigzy obrazuje ponizsza tabela.

Tab. 38. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy oraz ich wplyw na zmiane¢

wartosci wskaznika pH z krwi zylnej wczesniaka w pierwszych

godzinach po urodzeniu w grupie badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek cigé pH wszystkich pH noworodkdéw pH noworodkow
wiekowa ich zmiany cesarskich noworodkow urodzonych urodzonych
ciazy operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystk_ie Odsetelf/ 56% 35% 7,253 +|7,219 +|7,245 +|7,253 /7,264 +|7,194 +
kategorie wskz;zlnlk 0,134 0,122 0,140 0,102 0,126 0,130
p
p <0,05 0,07 0,98 <0,05
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian zwigkszenie
<32 Odsetel.d 54% 29% 7,160 +|7,103 +|7,138 +|7,271 /7,194 +|7,154 +
tygodni wskalemk 0,206 |0,125 |0,206 |0,119 |0,169 0,135
p
P <0,05 0,44 0,37 0,47
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetel'(/ 58% 41% 7,273 +|7,245 +|7,256 +|7,247 /7,322 +|7,260 +t
tygodni Wskﬁmk 0,081 0,103 0,072 |0,099 |0,087 |0,108
p
P 0,07 0,2 0,76 0,14
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w warto$ci wskaznika

pH u noworodkéw w pierwszych godzinach po urodzeniu.
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Zmiany warto$ci czasu hospitalizacji na oddziale neonatologicznym na
przestrzeni 25 lat oraz ich zalezno$¢ od zmian w sposobie ukonczenia cigzy

obrazuje ponizsza tabela.

Tab. 39. Zmiany w sposobie ukonczenia cigzy oraz ich wplyw na zmiane¢
czasu hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie badanej
i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki Odsetek cigé Czas hospitalizacji | Czas hospitalizacji | Czas hospitalizacji
wickowa | ich zmiany cesarskich wszystkich noworodkow noworodkow
ciazy noworodkow urodzonych urodzonych
operacyjnie drogami natury
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 56% 35% 182 +|27,8 £(21,0 +£/27,0 +|I151 £(249 +
kategorie dni 18,1 24.8 20,8 14,8 13,4 25,1
P <0,05 <0,05 <0,05 0,14
zmiany zwigkszenie obnizenie obnizenie Brak zmian
<32 | Odsetek/ | 54,00% | 29,00% (24,1 +|32,5 +(30,1 +/33,3 +|16,7 =£(31,9 <+
tygodni dni 29,9 32,8 35,0 36,5 21,1 324
p <0,05 0,53 0,33 <0,05
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian obnizenie
>32 | Odsetek/ | 58,00% | 41,00% [159 +/243 +|17,0 =£(32,1 /145 +|183 =
tygodni dni 9,9 15,8 10,5 15,8 9,1 13,1
p 0,07 <0,05 <0,05 0,09
zmiany Brak zmian obnizenie obnizenie Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat zaobserwowano skrocenie czasu hospitalizacji
noworodkow wczesniaczych, co korelowato ze wzrostem odsetka porodow
operacyjnych bez zaleznos$ci od wieku cigzy.
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5.2.1. Analiza dozylnego zastosowania leczenia tokolitycznego
w badanych grupach.

Poddano analizie czgstos¢ zastosowania B,-sympatykomimetykow

w obu grupach w kategoriach cigz ponizej i powyzej 32. tygodnia. Uzyskane
dane pokazano w ponizszej rycinie.

Rye. 21. Odsetek zastosowania betamimetykow w kategoriach cigz
ponizej i powyzej 32. tygodnia w grupie badanej i kontrolnej.
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Z powyzsze] ryciny wynika, ze odsetek zastosowania agonistow
receptorow  B3,-adrenergicznych w grupie noworodkéw wczesniaczych,

urodzonych w latach 2009-2013, przewyzszat czegstos¢ zastosowania lekdw
tokolitycznych w grupie kontrolnej niezaleznie od wieku cigzowego (przed
32. tygodniem ciazy - 57% vs. 35%; 2 = 4,19, p < 0,05; po 32. tygodniu
cigzy — 23% vs. 6%; x> =17,15, p <0,05).
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Zahamowanie przedwczesnej czynnosci skurczowej migsnia macicy
nalezy jednak rozwazy¢, jeSli uzyskany dzigki temu czas mozna
wykorzysta¢, na przyktad, na podawanie glikokortykosteroidow w celu
przyspieszenia dojrzewania pluc ptodu lub przewiezienie ci¢zarnej pacjentki
do miejsca, w ktorym mozna skorzystac¢ z intensywnej opieki noworodkowe;j
(transport in utero). Przeanalizowano skuteczno$¢ podawania selektywnych
agonistow  receptorow adrenergicznych B,. Za skuteczng tokolizg

farmakologiczng uwazano mozliwo$¢ przedtuzenia czasu trwania cigzy
0 2 doby. Odsetek skutecznosci zastosowania B,-sympatykomimetykow

u pacjentek z grupy badanej 1 kontrolnej z uwzglednieniem wielu cigzowego
pokazuje rycina 22.

Ryc. 22. Odsetek skutecznos$ci zastosowania B-mimetykow w grupie
badanej oraz kontrolnej w Kkategoriach ciaz powyzej i ponizej
32. tygodnia.
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Z powyzszej ryciny wynika, ze skuteczno$¢ leczenia tokolitycznego na
przestrzeni 25 lat pozostawata bez zmian (przed 32. tygodniem cigzy - 69%
vs. 88%; y? = 0,26, p = 0,61; po 32. tygodniu cigzy — 94% vs. 50%;
x> =1,20,p=0,27).

Sredni czas opoOznienia porodu w wyniku zastosowania krétko

dziatajacych B2-mimetykéw w obu badanych grupach obrazuje tabela 40.

Tab. 40. Dlugo$¢ przedluzenia czasu trwania cigzy w grupie kontrolnej
oraz badanej w wyniku zastosowania tokolizy farmakologiczne;j.

Wyszczegolnienie Grupa badana (dni) Grupa kontrolna (dni)
Srednia 9 6
Mediana 4 4
Odchylenie 14 7
standardowe

Minimum 1 0
Maksimum 78 30
Liczba 44 41

W grupie badanej $rednia dlugo$¢ odroczenia chwili porodu w wyniku
zastosowania terapii tokolitycznej wynosita 9 dni. Najdluzej udalo si¢
op6zni¢ pordd o 78 dni. W grupie kontrolnej $rednia dtugos¢ przedtuzenia
czasu trwania cigzy wynosita 6 dni. W grupie kontrolnej najdtuzej udato si¢
opo6zni¢ pordd o 30 dni. Na przestrzeni ostatnich 25 lat czas opdznienia
porodu w wyniku tokolizy farmakologicznej pozostawatl na podobnym
poziomie (p = 0,82).
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Sredni wiek cigzowy w grupie badanej u pacjentek, ktore urodzity po
zastosowaniu skutecznego leczenia tokolitycznego oraz w przypadku, kiedy
za posrednictwem tokolizy nie udalo si¢ odroczy¢ porodu powyzej
48 godzin przedstawiono w tabeli 41.

Tab. 41. Sredni wiek ciazy w grupie badanej u pacjentek w zaleznoSci
od odroczonego czasu porodu.

Wyszczegolnienie Tokoliza skuteczna | Tokoliza nieskuteczna
lub jej nie stosowano
Srednia 30,6 tygodni 32,7 tygodni
Mediana 33,0 tygodni 34,0 tygodni
Odchylenie standardowe 31,0 dni 20,8 dni
Minimum 20,4 tygodni 22,0 tygodni
Maksimum 36,0 tygodni 36,0 tygodni
Liczba 21 111

Sredni wiek ciazy u pacjentek, ktére urodzily po skutecznym
zastosowaniu leczenia tokolitycznego 1 bez tego leczenia w grupie badanej
byt porownywalny (p = 0,14).
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Sredni wiek ciazowy w grupie kontrolnej u pacjentek, ktore urodzity po

zastosowaniu skutecznej tokolizy farmakologicznej oraz w przypadku, kiedy

za posrednictwem B,-sympatykomimetykow nie udato si¢ zahamowac

przedwczesnej czynnosci skurczowej mi¢snia macicy powyzej 48 godzin,

przedstawiono w tabeli 42.

Tab. 42. Sredni wiek ciazy w grupie kontrolnej u pacjentek w zaleznosSci
od odroczonego czasu porodu.

Wyszczegolnienie Tokoliza skuteczna | Tokoliza nieskuteczna
lub jej nie stosowano

Srednia 28,8 tygodni 30,2 tygodni
Mediana 28,0 tygodni 32,0 tygodni
Odchylenie 26,7 dni 28,0 dni
standardowe

Minimum 23,0 tygodni 23,0 tygodni
Maksimum 37,0 tygodni 37,0 tygodni
Liczba 31 101

Sredni wiek ciazy u pacjentek w grupie kontrolnej, ktore urodzity po

skutecznym zastosowaniu leczenia tokolitycznego byl znacznie nizszy niz
u pacjentek bez odroczenia porodu (p < 0,05).

Na przestrzeni 25 lat zaobserwowano znaczny wzrost wieku cigzowego

po skutecznym zastosowaniu betamimetykow.
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Poddano analizie =zalezno$¢ pomiedzy skutecznoscig agonistow
receptorOw  B,-adrenergicznych ~a  zastosowaniem  okotoporodowe;
antybiotykoterapii, stosowanej nie krocej niz przez 5 dni. Odsetek
zastosowania antybiotykoterapii u pacjentek, ktorym opodzniono porodd
przynajmniej o 48 godzin, i w przypadku porodu nieodroczonego, pokazuje
rycina 23.

Ryc. 23. Odsetek zastosowania antybiotykoterapii w grupie badanej
oraz kontrolnej z uwzglednieniem skutecznosci terapii tokolitycznej.
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Odsetek zastosowania antybiotykoterapii w grupie badanej w przypadku
skutecznego zastosowania krotko dziatajacych B3,-mimetykow byt znaczaco
wyzszy 1 wynosit 59% w porownaniu do 26% bez przedtuzenia cigzy (y? =
9,28, p < 0,05). W grupie kontrolnej zaobserwowano podobne wskazniki —
39% przy skutecznej tokolizie farmakologicznej w poréwnaniu do 15% bez
przedtuzenia ciazy (y? = 8,05, p < 0,05). W przypadku efektywnego leczenia
B,-sympatykomimetykami na przestrzeni 25 lat odsetek zastosowania
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antybiotykow nie ulegt zmianie (y2 =2,19,p = 0,14).

U pacjentek z grupy badanej gtéwnym celem opdznienia porodu byto
umozliwienie profilaktycznego podania glikokortykoidow w celu
przyspieszenia  dojrzewania  pluc  ptodu. Odsetek zastosowania

glikokortykoidow wérdd pacjentek leczonych skutecznie B-mimetykami
1 w przypadku porodu bez przedtuzenia czasu trwania cigzy umieszczono na
ponizszej rycinie.

Ryc. 24. Odsetek profilaktycznego podawania glikokortykoidow
w grupie badanej 2z uwzglednieniem skutecznosci tokolizy
farmakologicznej.
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W grupie badanej odsetek pacjentek po profilaktycznym podaniu
glikokortykoidow,  ktorym  skutecznie = przeprowadzono  leczenie
betamimetykami, byt dwa razy wigkszy w stosunku do pacjentek, ktorym
nie udato si¢ odroczy¢ pordd przynajmniej o 48 godzin (y? = 11,38,
p <0,05).
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5.2.2. Dane z pobytu noworodka, urodzonego po skutecznym
zastosowaniu tokolizy farmakologicznej oraz bez odroczenia czasu
porodu, w Klinice Neonatologii GUMed.

U pacjentek w zalezno$ci od skutecznos$ci zastosowania agonistow
receptorow  ,-adrenergicznych z obu grup przeanalizowano: porody

martwe, ENR oraz PMR). Odsetek porodéw martwych, ENR oraz PMR
w grupie badanej noworodkow wczesniaczych w zaleznosci od skutecznos$ci
terapii tokolitycznej ilustruje rycina 25.

Ryc. 25. Wspolezynnik umieralnosci okoloporodowej u wczeSniakow
w grupie badanej w zaleznoSci od przedluzenia ciagzy w wyniku leczenia
tokolitycznego.
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Wartos¢ PMR byla poréwnywalna u noworodkow, urodzonych po
odroczeniu porodu i bez jego opdznienia, w grupie badanej (y? = 3,57,
p =0,06).
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Odsetek porodow martwych, ENR oraz PMR w grupie kontrolnej
wczesniakow w  zalezno$ci od skutecznosci tokolizy farmakologicznej
umieszczono na ponizszej rycinie.

Ryc. 26. Wspolezynnik umieralnosci okoloporodowej u wczeSniakow
w grupie kontrolnej w zaleznosci od odroczenia chwili porodu w wyniku
zastosowania lekow tokolitycznych.
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W grupie kontrolnej wartos¢ PMR obnizata si¢ w przypadku odroczenia
porodu przynajmniej o 48 godzin (y? = 4,16, p < 0,05). W ciggu 25 lat
wartos¢ wskaznika PMR u noworodkow, pordd ktorych opdzniono

w wyniku efektywnego leczenia krotko dziatajacymi Bz—mimetykami,

pozostawala bez zmian (y? = 0,89, p = 0,34).
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Srednia dlugo$é pobytu na oddziale noworodkowym z grupy badane;

w zaleznosct od
tabela 43.

skuteczno$ci

tokolizy farmakologicznej pokazuje

Tab. 43. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej w zaleznoS$ci od odroczenia czasu porodu.

Wyszczegolnienie Skuteczna tokoliza | Nieskuteczna tokoliza
(dni) lub bez jej
zastosowania (dni)

Srednia 20 18
Mediana 13 13
Odchylenie 24 16
standardowe

Minimum 0 1
Maksimum 110 81
Liczba 21 111

Srednia dlugo$¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie

badanej w przypadku skutecznego zastosowania leczenia tokolitycznego
wynosita 20 dni, a w przypadku porodu bez jego odroczenia 18 dni. Wsrod
noworodkoOw w grupie badanej najdtuzej lezat noworodek z grupy badane;,

urodzony po przedtuzeniu czasu trwania cigzy przynajmniej o 48 godzin —
110 dni. W przypadku porodu nieopdznionego najdtuzszy czas hospitalizacji

wynosit 81 dni.
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Srednia dtugo$é pobytu na oddziale noworodkowym w grupie kontrolnej
w zaleznos$ci od przedtuzenia czasu trwania cigzy w wyniku zastosowania
krotko dziatajacych B8,-mimetykow pokazuje tabela 44.

Tab. 44. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
kontrolnej w zaleznosci od przedluzenia ciazy w wyniku leczenia
tokolitycznego.

Wyszczegolnienie = Tokoliza skuteczna | Tokoliza nieskuteczna lub
(dni) jej nie stosowano (dni)

Srednia 27 28
Mediana 17 21
Odchylenie 15 25
standardowe

Minimum 0 0
Maksimum 69 109
Liczba 31 101

W grupie kontrolnej srednia dlugos¢ hospitalizacji u noworodkdéw
w przypadku skutecznego zastosowania leczenia tokolitycznego wynosita
27 dni, przy odchyleniu standardowym 15 dni, co byto poréwnywalne ze

srednig dlugoscia tego wskaznika w przypadku porodu bez jego odroczenia
(28 £25 dni).
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Stan ogo6lny noworodkéw wg punktacji Apgar w pierwszej minucie

zycia w zaleznos$ci od od skutecznos$ci zastosowania agonistow receptoréw

B,- adrenergicznych przedstawia rycina 27.

Ryec. 27. Ocena stanu ogolnego wg skali Apgar w pierwszej minucie po
urodzeniu w grupie badanej z uwzglednieniem przedluzenia ciazy

w wyniku leczenia tokolitycznego.
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Ryec. 28. Ocena stanu ogolnego wg skali Apgar w pierwszej minucie
zycia w grupie kontrolnej z uwzglednieniem przedluzenia cigzy
w wyniku leczenia tokolitycznego.
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tokoliza skuteczna bez odroczenia porodu

Z powyzszych rycin wynika, ze stan ogolny noworodka wcze$niaczego
w grupie kontrolnej nie zalezal od opodznienia porodu w wyniku
efektywnego leczenia selektywnymi agonistami receptoréw adrenergicznych
B3,. Natomiast w grupie noworodkow z grupy badanej nie wykazano

poprawy stanu noworodkdw wg punktacji Apgar podczas przedluzenia
czasu trwania cigzy, co wyrazato si¢ we wzroscie odsetka wcze$niakow
w ciezkim stanie (> = 5,28, p < 0,05) 1 obnizeniu odsetka noworodkoéw
w stanie ogolnym dobrym (y? = 4,16, p < 0,05).

Na przestrzeni 25 lat przy skutecznym leczeniu
B,-sympatykomimetykami stan ogblny noworodka pozostawat na podobnym

poziomie.
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U wszystkich wcze$niakow oceniono stezenie leukocytow we krwi
obwodowej w pierwszej dobie po urodzeniu. Srednie stezenie leukocytow
w grupie badanej noworodkow urodzonych po zastosowaniu skutecznego
leczenia tokolitycznego oraz w przypadku, kiedy za posrednictwem tokolizy
nie udato si¢ odroczy¢ pordd powyzej 48 godzin pokazuje tabela 45.

Tab. 45. Stezenie leukocytow w pierwszych godzinach po urodzeniu w
grupie badanej u noworodkéw w zaleznoSci od odroczonego czasu
porodu.

Wyszczegolnienie | Tokoliza skuteczna | Tokoliza nieskuteczna lub
(/ulb) jej nie stosowano (/ul)

Srednia 23860 14705
Mediana 17125 14000
Odchylenie 26266 5928
standardowe

Minimum 4370 3500
Maksimum 130360 33900
Liczba 21 111

Srednie stezenie leukocytdow we krwi obwodowej u noworodkow,
urodzonych po skutecznym zastosowaniu leczenia tokolitycznego 1 bez tego
leczenia w grupie badanej, byt poréwnywalny (p = 0,65).
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Srednie stezenie leukocytow w grupie kontrolnej noworodkow,
urodzonych po zastosowaniu skutecznej tokolizy farmakologicznej oraz
w przypadku, kiedy za posrednictwem B,-sympatykomimetykéw nie udato
si¢ zahamowaé przedwczesne] czynno$ci skurczowej mig$nia macicy
powyzej 48 godzin, przedstawiono w tabeli 46.

Tab. 46. Stezenie leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu w grupie
kontrolnej u noworodkéw w zaleznosci od odroczonego czasu porodu.

Wyszczegolnienie | Tokoliza skuteczna | Tokoliza nieskuteczna lub
(/ul) jej nie stosowano (/ul)

Srednia 16746 13010
Mediana 13200 11300
Odchylenie 11319 6086
standardowe

Minimum 6300 4900
Maksimum 48000 29800
Liczba 31 101

Srednie  stezenie leukocytdow u noworodkéw, urodzonych po
efektywnym leczeniu betamimetykami w grupie kontrolnej wynosito
16746/ul, przy odchyleniu standardowym 11319/ul. Najnizsze stezenie
leukocytow we krwi obwodowej w grupie noworodkow urodzonych po

przedluzeniu czasu trwania cigzy wynosito 6300/ul, a najwyzsze 48000/pl.
W przypadku porodu przedwczesnego nieodroczonego odpowiednio $rednie

stezenie leukocytow wynosito — 13010/ul, przy odchyleniu standardowym
6086/ul. Najnizsze stezenie leukocytdéw wynosito 4900/ul, a najwyzsze

29800/pl.  Stezenie leukocytow bylo zblizone w grupie kontrolnej
w przypadku porodu opoznionego 1 bez przedtuzenia czasu trwania cigzy

(p = 0,47).
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Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkoéw, urodzonych po skutecznym
zastosowaniu krotko dziatajacych [B2-mimetykow, stezenie leukocytow
pozostawalo podobnym poziomie (p = 0,29).

U wszystkich wcze$niakow oceniono warto$¢ wskaznika pH z krwi
zylnej w pierwszej godzinie po urodzeniu. Srednia wartosé wskaznika pH
w grupie badanej w zaleznosci od skutecznosci leczenia selektywnymi
agonistami receptorow adrenergicznych B, pokazuje tabela 47.

Tab. 47. Wartos¢ pH w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
badanej u noworodkéw, urodzonych po odroczeniu porodu i bez
tokolizy farmakologicznej.

Wyszczegolnienie Tokoliza skuteczna Tokoliza nieskuteczna
lub jej nie stosowano
Srednia 7,256 7,251
Mediana 7,290 7,280
Odchylenie 0,174 0,116
standardowe
Minimum 6,760 6,833
Maksimum 7,430 7,470
Liczba 21,000 111,000

Srednia warto$¢ pH u noworodkéw, urodzonych po skutecznym
zastosowaniu ,-mimetykow w grupie badanej wynosita 7,256, przy

odchyleniu standardowym 0,174. Najnizsza warto$¢ wskaznika w grupie
noworodkow, urodzonych przy opo6znieniu porodu, wynosita 6,760,
a najwyzsza 7,430. W przypadku porodu przedwczesnego prowadzonego
bez przedtuzenia cigzy odpowiednio $rednie pH wynosito 7,251, przy
odchyleniu standardowym — 0,116. Najnizsza wartos¢ pH wynosita 6,833,
a najwyzsza — 7,470. Wartos¢ wskaznika pH byta wyzszg w grupie badane;j
w przypadku porodu po skutecznym leczeniu tokolitycznym w poréwnaniu
z pH noworodkéw, urodzonych bez odroczenia chwili porodu (p < 0,05).
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Srednie pH w grupie kontrolnej w zaleznoéci od przedtuzenia czasu

trwania cigzy w wyniku zastosowania krotko dziatajgcych Bz—mimetyk(')w

pokazuje tabela 48.

Tab. 48. pH w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie kontrolnej
u noworodkow, urodzonych po opoéznieniu porodu i bez terapii

tokolitycznej.

Wyszczegolnienie | Tokoliza skuteczna Tokoliza nieskuteczna
lub jej nie stosowano

Srednia 7,230 7,216

Mediana 7,282 7,207

Odchylenie 0,140 0,118

standardowe

Minimum 6,980 6,384

Maksimum 7,430 7,433

Liczba 31,000 101,000

Srednia warto$¢ pH u noworodkéw, urodzonych po skutecznym
zastosowaniu f3,-mimetykéw w grupie kontrolnej wynosita 7,230, przy

odchyleniu standardowym 0,140. Najnizsza warto$¢ wskaznika w grupie
noworodkow urodzonych przy opo6znieniu porodu wynosita 6,980,
a najwyzsza — 7,430. W przypadku porodu przedwczesnego prowadzonego
bez przedluzenia cigzy odpowiednio $rednie pH wynosito 7,216, przy
odchyleniu standardowym 0,118. Najnizsza wartos¢ pH wynosita 6,884,
a najwyzsza — 7,433. Wartos¢ pH byta zblizona w grupie kontrolnej
w przypadku porodu nieodroczonego 1 bez przedtuzenia czasu trwania cigzy

(p=0,19).

Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkow, urodzonych po skutecznym
zastosowaniu  krotko  dziatajacych B,-sympatykomimetykow, wartos¢

wskaznika pH pozostawata podobnym poziomie (p = 1,00).

119



U wszystkich wcze$niakdw oceniono stezenie glukozy w pierwszej
godzinie po urodzeniu. Srednie stezenie glukozy w grupie badanej
w zaleznosci od efektywnosci leczenia krotko dziatajacymi B,-mimetykami

obrazuje tabela 49.
Tab. 49. Stezenie glukozy w pierwszych godzinach po urodzeniu

w grupie badanej u noworodkow, urodzonych po odroczeniu porodu
i bez tokolizy farmakologicznej.

Wyszczegolnienie Tokoliza skuteczna | Tokoliza nieskuteczna
(mg/dl) lub jej nie stosowano
(mg/dl)
Srednia 62 56
Mediana 54 55
Odchylenie 35 17
standardowe
Minimum 19 28
Maksimum 185 115
Liczba 21 111

Srednie stezenie glukozy u noworodkéw, urodzonych po skutecznym
zastosowaniu  selektywnych agonistow receptorow adrenergicznych 5,

w grupie badanej, wynosito 62 mg/dl, przy odchyleniu standardowym 35,0
mg/dl. W przypadku porodu przedwczesnego bez jego odroczenia
odpowiednio $rednie stezenie glukozy wynosito 56 mg/dl, przy odchyleniu
standardowym 16,7 mg/dl. Stezenie glukozy bylo zblizone w grupie badanej
w przypadku porodu op6znionego i nieopdznionego (p = 0,71).
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Srednie stezenie glukozy w grupie kontrolnej noworodkéw urodzonych
po zastosowaniu skutecznej tokolizy farmakologicznej oraz ~ w przypadku,
kiedy za posrednictwem B,-sympatykomimetykow nie udato si¢ zahamowac

przedwczesnej czynno$ci skurczowej migsnia macicy powyzej 48 godzin
przedstawiono w tabeli 50.

Tab. 50. Stezenie glukozy w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
kontrolnej u noworodkow, urodzonych po odroczeniu porodu i bez
tokolizy farmakologicznej.

Wyszczegolnienie | Tokoliza skuteczna | Tokoliza nieskuteczna lub
(mg/dl) jej nie stosowano (mg/dl)

Srednia 54 50
Mediana 50 46
Odchylenie 16 20
standardowe

Minimum 33 12
Maksimum 89 94
Liczba 31 101

Srednie stezenie glukozy u noworodkéw, urodzonych po skutecznym
zastosowaniu selektywnych agonistow receptoréw adrenergicznych B,

w grupie kontrolnej wynosito 54 mg/dl, przy odchyleniu standardowym
16,1 mg/dl. Najnizsze stezenie glukozy w grupie noworodkéw urodzonych
przy opoOznieniu porodu wynosito 33 mg/dl, a najwyzsze 89 mg/dl.
W przypadku porodu przedwczesnego prowadzonego bez przedluzenia cigzy
odpowiednio $rednie stezenie glukozy wynosito 50 mg/dl, przy odchyleniu
standardowym 20 mg/dl. Najnizsze stezenie glukozy wynosito 12 mg/dl,
a najwyzsze 94 mg/dl. Stezenie glukozy byto zblizone w grupie kontrolnej
w przypadku porodu odroczonego i nieodroczonego (p = 0,06).

Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkéw, urodzonych po skutecznym
zastosowaniu betamimetykow, stezenie glukozy pozostawalo na podobnym
poziomie (p = 0,06).
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Zachorowalno$¢ okotoporodowa noworodkow na RDS w obydwu
grupach w zaleznosci od skutecznosci zastosowania
B,-sympatykomimetykow przedstawia ponizsza rycina.

Ryc. 29. RDS u noworodkow wczesniaczych w grupie badanej oraz
kontrolnej w zaleznoS$ci od op6znienia porodu.
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Z powyzszej ryciny wynika, ze liczba przypadkow RDS w grupie
noworodkow, urodzonych w latach 2009-2013 po skutecznej tokolizie
farmakologicznej, byta zblizona do zachorowalnosci u wcze$niakow bez
przedtuzenia czasu trwania cigzy (27% vs. 36%; y?2 = 0,65, p = 0,42).
Czestos¢ wystepowania RDS w ciggu 25 lat nie zmieniata si¢ w grupie

wczesniakow, leczonych skutecznie B-mimetykami.
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Oceniajagc stan noworodkéw w zaleznosci od skutecznosci leczenia

agonistami receptoréw Bz—adrenergicznych wzigto pod uwage czestosé

przebytych infekcji specyficznych dla okresu okotoporodowego, co
przedstawia rycina 30.

Ryec. 30. Infekcje ukladu oddechowego u wezesniakoéw z grupy badanej
i kontrolnej w zaleznosci od przedluzenia ciazy.
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Z powyzsze] ryciny wynika, ze zachorowalno$¢ na infekcje uktadu
oddechowego u wczesniakéw, urodzonych po skutecznym leczeniu
betamimetykami, na przestrzeni 25 lat obnizyla si¢ z 81% w grupie
kontrolnej do 46% w grupie badanej (y* = 5,95, p < 0,05). Podobnie
zmniejszyta si¢ czestos¢ wystgpowania zakazen uktadu oddechowego
u noworodkow z grupy badanej i kontrolnej, urodzonych bez odroczenia
chwili porodu. Potwierdza to ogolng tendencje spadku tej zachorowalnosci
w ciggu 25 lat opisang wczesniej w rozdziale 3.4.3.2. Liczba przypadkow
infekcji noworodkow nie zalezata od opdznienia porodu w grupie badanej
(?=0,33, p=0,57) 1 kontrolnej (y? = 3,69, p = 0,00).
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5.2.3. Wplyw zmian w skuteczno$ci leczenia tokolitycznego na
umieralno$¢, zachorowalnos$¢ i stan noworodkow wczesniaczych.

W badaniu uwzgledniono zmiany, ktére zaszty w czegstotliwosci
zastosowania leczenia tokolitycznego w grupie badanej i kontrolnej oraz ich
wplyw na umieralno$¢, zachorowalno$¢ noworodkéw oraz ich stan po
urodzeniu. Zmiany w skutecznym zastosowaniu tokolizy w porodzie
przedwczesnym oraz ich wptyw na zmian¢ umieralnos$ci okotoporodowej na
przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 51.
umieralnos$ci okoloporodowej w grupie badanej i kontrolnej.

Zmiany w zastosowaniu leczenia tokolitycznego oraz

Kategoria | Wskazniki, Odsetek Umieralno$é Umieralno$é Umieralnosé
wiekowa | ichzmiany | 7aqt050wania wszystkich noworodkow noworodkow
ciazy leczenia noworodkow urodzonych po urodzonych bez
tokolitycznego zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 33% 31% 15% 32% 27% 20% 9% 36%
kategorie
Testy 2 0,06 8,92 0,50 15,71
P 0,81 <0,05 0,48 <0,05
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian obnizenie
<32 | Odsetek | 57% 34% 50% 51% 64% 30% 42% 60%
tygodnia | -oci .2 4,19 0 2,60 2,52
P <0,05 0,95 0,11 0,11
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 23% 26% 1% 9% 0% 0% 2% 8%
tygodnia | mo o5 0,04 4,08 2,13
tygodnia
P 0,85 <0,05 0,06
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian Brak zmian

W poprzednich rozdzialach odnotowano, ze na przestrzeni 25 Ilat
zaobserwowano wzrost odsetka zastosowania leczenia tokolitycznego
w kategorii cigz ponizej 32. tygodnia. Z powyzszej tabeli wynika, ze w ciggu
25 lat nie udato si¢ obnizy¢ umieralno$¢ okotoporodowa dzieci o dojrzatosci
ponizej 32. tygodnia mimo zwickszenia czestotliwosci zastosowania
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leczenia tokolitycznego.

Wplyw zastosowania leczenia tokolitycznego na zmian¢ odsetka
po6znych zgonow noworodkowych (tj. nastepujacych po uptywie 7 dob
zycia, lecz przed uptywem 28 ukonczonych déb zycia) na przestrzeni 25 lat
prezentuje ponizsza tabela.

Tab. 52. Zmiany w odsetku p6znych zgonow noworodkowych w grupie
badanej i kontrolnej oraz ich zaleznos¢ od zastosowania leczenia
tokolitycznego.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Odsetek péznych | Odsetek poznych | Odsetek péznych
wiekowa ich zmiany zastosowania zgonow wszystkich zgonow zgonow
ciazy leczenia noworodkow noworodkow noworodkow
tokolitycznego urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 33% 31% 2% 6% 3% 9% 1% 6%
kategorie
Test y 2 0,06 2,57 1,00 2,03
P 0,81 0,11 0,31 0,15
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek | 57% 34% 7% 12% 6% 14% 9% 11%
tygodnia [ pi 5 4,19 0,39 0,54 0,04
P <0,05 0,53 0,46 0,84
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 23% 26% 0% 0% 0% 0% 0% 0%
tygodnia | po 5 0,04
P 0,85
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

W ciggu 25 lat odsetek po6znych zgondéw noworodkow urodzonych
ponizej 32. tygodnia cigzy pozostawal na podobnym poziomie mimo
zwigkszenia czestotliwos$ci zastosowania terapii tokolityczne;.
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Zmiany odsetka zachorowalno$ci na RDS na przestrzeni 25 lat na tle
leczenia tokolitycznego przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 53. Zmiany odsetka zachorowalnosci na RDS w grupie badanej

oraz Kkontrolnej oraz ich zalezno$S¢ od zastosowania leczenia
tokolitycznego.
Kategoria | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek Odsetek
wiekowa | ichzmiany | = za5t050wania | zachorowalnosci na| zachorowalnosci | zachorowalnosci
crazy leczenia RDS wszystkich noworodkow na noworodkow na
tokolitycznego noworodkow RDS urodzonych | RDS urodzonych
po zastosowaniu | bez uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 33% 31% 33% 32% 31% 38% 35% 31%
kategorie
Test y 2 0,06 0,01 0,26 0,27
p 0,81 0,9 0,61 0,60
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek | 57% 34% 69% 55% 53% 55% 90% 56%
tygodnia | po i 2 4,19 1,15 0,00 3,99
p <0,05 0,28 0,95 <0,05
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian zwigkszenie
>32 | Odsetek | 23% 26% 21% 19% 12% 20% 25% 18%
tygodnia | p. i 2 0,04 0,06 0,34 0,16
p 0,85 0,81 0,56 0,69
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

W ciggu 25 lat odsetek zachorowalnosci na RDS noworodkéow
urodzonych ponizej 32. tygodnia cigzy pozostawat na podobnym poziomie
niezaleznie od zwigkszenia zastosowania leczenia tokolitycznego. Jednak
posrednio wplyw tokolizy wydaje si¢ by¢ korzystny, poniewaz bez jej
uzycia w ciggu 25 lat odnotowano wzrost zachorowalnosci na RDS dzieci
o dojrzatosci ponizej 32. tygodnia cigzy.
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Zmiany odsetka zachorowalnosci na IVH na przestrzeni 25 lat na tle
leczenia tokolitycznego przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 54. Zmiany odsetka zachorowalnosci na IVH w grupie badanej

oraz Kkontrolnej oraz ich zalezno$S¢ od zastosowania leczenia
tokolitycznego.
Kategoria | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek Odsetek
wiekowa | ichzmiany | = za5t050wania | zachorowalnosci na| zachorowalnosci | zachorowalnosci
crazy leczenia IVH wszystkich noworodkow na noworodkow na
tokolitycznego noworodkow IVH urodzonych po| IVH urodzonych
zastosowaniu bez uzycia tokoliza
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 33% 31% 14% 17% 19% 16% 13% 19%
kategorie
Test y 2 0,06 0,29 0,07 0,71
p 0,81 0,59 0,79 0,40
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek | 57% 34% 32% 39% 33% 31% 30% 43%
tygodnia | po i 2 4,19 03 0,02 0,53
p <0,05 0,58 0,88 0,47
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 23% 26% 8% 2% 6% 0% 11% 3%
tygodnia | p. i 2 0,04 221 0,73 1,81
p 0,85 0,14 0,89 0,17
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek zachorowalnosci na IVH noworodkéw
o dojrzato$ci ponizej 32. tygodnia cigzy pozostawat na podobnym poziomie
mimo zwigkszenia cz¢stotliwosci zastosowania leczenia tokolitycznego.
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Zmiany odsetka zachorowalnosci na infekcje ukitadu oddechowego

wczesniakOw  na  przestrzeni

przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 55. Zmiany odsetka zachorowalnosci

25

na

lat na tle leczenia tokolitycznego

infekcje ukladu

oddechowego w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zaleznos¢ od
zastosowania leczenia tokolitycznego.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek Odsetek
wiekowa | ichzmiany | za5t050wania | zachorowalnosci na | zachorowalnosci | zachorowalnosci
crazy leczenia infekcje wszystkich | noworodkow na noworodkéw na
tokolitycznego noworodkéw infekcje infekcje
urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek |  33% 31% 41% 63% 50% 73% 37% 59%
kategorie
Test y 2 0,06 9,49 3,55 6,91
p 0,81 <0,05 0,06 <0,05
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian obnizenie
<32 | Odsetek | 57% 34% 58% 82% 60% 89% 55% 78%
tygodnia | p. i 5 4,19 5,57 3,72 2,44
P <0,05 <0,05 0,05 0,12
zmiany zwigkszenie obnizenie Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 23% 26% 36% 43% 41% 50% 33% 39%
tygodnia | p i 2 0,04 0,64 0,22 0,30
P 0,85 0,43 0,63 0,59
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Z powyzszej tabeli wynika, ze na przestrzeni 25 lat obserwowano
obnizenie odsetka zachorowalno$ci noworodkow na infekcje uktadu
oddechowego niezaleznie od zastosowania tokolizy.
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Zmiany w zastosowaniu leczenia tokolitycznego w  porodzie
przedwczesnym oraz ich wplyw na zmian¢ stanu ogoélnego wczesniakdw
ocenianego w skali punktowej Apgar w pierwsze] minucie zycia na

przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 56. Zmiany stanu ogolnego noworodkow wg skali Apgar
w pierwszej minucie zycia w grupie badanej i kontrolnej oraz ich
zalezno$¢ od zastosowania leczenia tokolitycznego.

Kategoria Ocena | Wskazniki, Odsetek Odsetek Odsetek Odsetek
wickowa | wg skali | 1P #miany zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow
clazy Apgar leczenia noworodkow urodzonych po | urodzonych bez
tokolitycznego zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | 8-10 pkt. | Odsetek 33% 31% 46% 35% 27% 30% 55% 34%
kategorie
Test y 2 0,06 10,64 0,04 5,95
)4 0,81 <0,05 0,84 <0,05
zmiany Brak zmian zwigkszenie Brak zmian zwigkszenie
6-7 pkt. | Odsetek 33% 31% 23% 30% 21% 33% 25% 29%
Test y 2 0,06 1,12 2,22 0,19
)4 0,81 0,29 0,14 0,66
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 33% 31% 31% 35% 52% 37% 20% 37%
3 pkt. Test y 2 0,06 0,44 1,26 4,26
)4 0,81 0,51 0,26 <0,05
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian obnizenie
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Kategoria | Ocena | Wskazniki, Odsetek Odsetek wszystkich Odsetek Odsetek

wiekowa | wg skali | ih Zmiany zastosowania noworodkow noworodkéw noworodkéow
clazy Apgar leczenia urodzonych po urodzonych bez
tokolitycznego zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy

Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna

<32 | 8-10pkt. | Odsetek | 57% 34% 11% 5% 12% 16% 8% 0%
tygodnia Test 2 4,19 0,63 0,00 1,89
)4 <0,05 0,43 0,94 0,17
zmiany zwiekszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek | 57% 34% 29% 34% 19% 27% 42% 38%
Test y 2 4,19 0,11 0,28 0,09
)4 <0,05 0,74 0,60 0,76
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 57% 34% 60% 61% 69% 60% 50% 62%
3 pkt. Test y 2 4,19 0,01 0,26 0,26
)4 <0,05 0,92 0,61 0,61
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

>32 | 8-10 pkt. | Odsetek | 23% 26% 60% 55% 41% 50% 65% 54%

tygodnia Test 2 0,04 0,36 0,22 1,03
)4 0,85 0,55 0,64 0,31
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek | 23% 26% 21% 27% 24% 42% 21% 23%
Test y 2 0,04 0,8 1,08 0,04
V4 0,85 0,37 0,30 0,84
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 23% 26% 19% 18% 35% 8% 14% 23%
5 pht. Test y 2 0,04 0,05 4,79 1,17
V4 0,85 0,83 0,09 0,28
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek noworodkow wczesniaczych w pierwszej
minucie zycia w stanie dobrym wzrdst. Zwigkszeniu odsetka zastosowania
tokolizy farmakologicznej w kategoriach cigz ponizej 32. tygodnia nie
towarzyszyta poprawa stanu ogdlnego noworodka w pierwszej minucie po
urodzeniu.
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Wplyw leczenia tokolitycznego na zmiang stanu ogdlnego wcze$niakow
ocenianej w skali punktowej Apgar w piatej minucie zycia na przestrzeni 25
lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 57. Zmiany stanu ogolnego noworodkow wg skali Apgar w piatej
minucie zycia w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zaleznos¢ od

zastosowania leczenia tokolitycznego.

Kategoria Ocena Wskazniki, Odsetek Odsetek Odsetek Odsetek
wickowa | wg skali | 1P #miany zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow
clazy Apgar leczenia noworodkow urodzonych po | urodzonych bez
tokolitycznego zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | 8-10 pkt. | Odsetek 33% 31% 63% 47% 58% 36% 68% 48%
kategorie
Test y 2 0,06 5,69 3,28 4,68
P 0,81 <0,05 0,07 <0,05
zmiany Brak zmian zwigkszenie Brak zmian zwigkszenie
6-7 pkt. | Odsetek 33% 31% 20% 23% 15% 32% 22% 20%
Test y 2 0,06 0,24 2,15 2,36
P 0,81 0,63 0,14 0,12
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 33% 31% 17% 30% 27% 32% 12% 32%
3 pkt. Test y 2 0,06 4,63 0,13 7,72
P 0,81 <0,05 0,72 <0,05
zmiany Brak zmian obnizenie Brak zmian obnizenie
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Kategoria | Ocena | Wskazniki, Odsetek Odsetek wszystkich Odsetek Odsetek
wiekowa | wg skali | ih Zmiany zastosowania noworodkow noworodkow noworodkow
clazy Apgar leczenia urodzonych po urodzonych bez
tokolitycznego zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
<32 | 8-10pkt. | Odsetek | 57% 34% 32% 12% 31% 23% 33% 5%
tygodnia Test y 2 419 3.62 0.24 457
p <0,05 0,06 0,62 <0,05
zmiany zwiekszenie Brak zmian Brak zmian zwigkszenie
6-7 pkt. | Odsetek | 57% 34% 18% 31% 13% 31% 25% 30%
Test y 2 4,19 1,27 1,46 0,09
P <0,05 0,26 0,23 0,76
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 57% 34% 50% 57% 56% 46% 42% 65%
SPKL ety 2 4,19 0,13 0,29 1,01
p <0,05 0,72 0,59 0,33
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | 8-10 pkt. | Odsetek | 23% 26% 75% 70% 82% 56% 74% 67%
tygodnia Test 2 0,04 0,48 2,15 0,01
P 0,85 0,49 0,14 0,92
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek | 23% 26% 21% 17% 18% 33% 21% 12%
Test y 2 0,04 0,18 0,82 1,14
p 0,85 0,67 0,37 0,29
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 23% 26% 4% 13% 0% 11% 5% 14%
3 pkt. Testy 2 0,04 3,22 1,96 2,52
P 0,85 0,07 0,16 0,11
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek noworodkow wcezesniaczych urodzonych
w stanie dobrym w pigtej] minucie zycia ulegt wzrostowi. Podobnie jak
1 w pierwszej minucie po urodzeniu zwigkszeniu odsetka zastosowania
leczenia tokolitycznego w kategoriach cigz ponizej 32. tygodnia nie
towarzyszyta poprawa stanu ogdlnego noworodka w pigtej minucie po
urodzeniu.
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Zmiany w skutecznym zastosowaniu leczenia tokolitycznego w porodzie

przedwczesnym oraz ich wptyw na zmiang st¢zenia glukozy u noworodkow
w pierwszych godzinach Zycia na przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza

tabela.

Tab. 58. Zmiany stezenia glukozy po urodzeniu w grupie badanej oraz
kontrolnej oraz ich zalezno$¢ od zastosowania leczenia tokolitycznego.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Stezenie glukozy | Stezenie glukozy | Stezenie glukozy
wickowa | ichzmiany | zat050wania u wszystkich u noworodkow u noworodkow
c1azy leczenia noworodkow urodzonych po urodzonych bez
tokolitycznego zastosowaniu tokolizy | uzycia tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 33% 31% |57,8 +[50,6 (634 +£/52)5 +£|552 £|51,2 +
kategorie | Glikemia 22,8 19,5 34,0 16,4 15,1 20,3
(mg%)
P 0,81 0,93 0,82 0,09
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek/ | 57% 34% 1652 £[56,9 £|751 £/574 £|563 £|56,5 +
tygodnia | Glikemia 36,7 21,2 51,4 18,2 12,6 23,5
(mg%)
P <0,05 1,00 0,29 0,30
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek/ | 23% 26% [55,6 +£/46,9 +£|572 £(476 +£/549 +|484 =+
tygodnia | Glikemia 16,6 17,6 19,3 14,1 15,6 18,3
(mg%)
P 0,85 0,07 0,16 0,11
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w stezeniu glukozy

u noworodkéw, w tym niezaleznie od zastosowania leczenia tokolitycznego.
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Wplyw leczenia tokolitycznego na zmiang st¢zenia leukocytow we krwi

obwodowej w pierwszej dobie zycia pokazuje tabela 59.

Tab. 59. Zmiany stezenia leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu

w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zalezno$s¢ od zastosowania

leczenia tokolitycznego.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek Stezenie Stezenie Stezenie
wiekowa ich zmiany zastosowania leukocytow leukocytow leukocytow
crazy leczenia u wszystkich u noworodkoéw u noworodkoéw
tokolitycznego noworodkow urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystki | Odsetek/ |  33% 31% 17109 +|13781 +/22118 +|15985 +|14663 +|12105 #*
e liczba 14772 7509 23961 9890 6002 5273
kategorie |  (/pl)
P 0,81 0,92 0,44 0,06
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek/| 57% 34% 22896 +|16167 +£|28701 +/19744 +|14980 =+|13483 +
tygodnia | liczba 26460 10971 33644 13744 6795 7944
(/ul)
P <0,05 0,89 <0,05 0,69
zmiany zwigkszenie Brak zmian zwigkszenie Brak zmian
>32 | Odsetek/ | 23% 26% 15048 +£]12588 +|16310 +|15985 +|14601 +|11534 =+
tygodnia | liczba 6124 4170 6742 9890 5902 3710
(/ul)
p 0,85 <0,05 0,25 0,20
zmiany Brak zmian zwigkszenie Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano

u noworodkow w pierwsze] dobie zycia.

zmian w stezeniu leukocytow

Zwigkszeniu

czestotliwosci

zastosowania tokolizy towarzyszyto zwigkszenie st¢zenia leukocytow

u noworodkéw w pierwszej dobie po urodzeniu.
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Zmiany warto$ci wskaznika pH krwi zylnej noworodka w pierwszej

godzinie zycia na przestrzeni 25 lat oraz ich zalezno$¢ od zmian

w zastosowaniu leczenia tokolitycznego obrazuje ponizsza tabela.

Tab. 60. Zmiany wartosci wskaznika pH z krwi zylnej wczeSniaka
w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie badanej i kontrolnej oraz
ich zalezno$¢ od zastosowania leczenia tokolitycznego.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek pH wszystkich pH noworodkéw | pH noworodkéw
wiekowa ich zmiany zastosowania noworodkow urodzonych po urodzonych bez
ciazy leczenia zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolitycznego tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 33% 31% 7,253 +|7,219 £|7,234 +£/7,230 +|7,262 £|7,215 +
kategorie | wskaznik 0,134 0,122 0,188 0,138 0,096 0,119
pH
P 0,81 0,07 0,20 <0,05
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian zwigkszenie
<32 Odsetek/ | 57% 34% 7,160 +|7,103 +|7,156 +|7,217 =+|7,171 +|7,179 +
tygodnia WSka}iImk 0,206 0,125 0,229 0,148 0,118 0,136
p
p <0,05 0,44 0,74 0,33
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek/ | 23% 26% |7,273 +£|7,245 +|7312 £|7257 +£|7,285 +|7,243 =+
tygodnia WSkfﬁmk 0,081 0,103 0,090 0,123 0,074 0,097
p
P 0,85 0,20 0,60 0,18
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w warto$ci wskaznika
pH u noworodkéw w pierwszej godzinie ich zycia.
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Zmiany warto$ci czasu hospitalizacji na oddziale neonatologicznym na

przestrzeni 25 lat oraz ich zalezno$¢ od zmian w zastosowaniu tokolizy

obrazuje ponizsza tabela.

Tab. 61. Zmiany czasu hospitalizacji na oddziale noworodkowym
w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zaleznos¢ od zastosowania

leczenia tokolitycznego.

Kategoria | Wskazniki, Odsetek Czas hospitalizacji | Czas hospitalizacji | Czas hospitalizacji
wickowa | ichzmiany | zat050wania wszystkich noworodkow noworodkow
ciazy leczenia noworodkéw urodzonych po urodzonych bez
tokolitycznego zastosowaniu uzycia tokolizy
tokolizy
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 33% 31% 18,2  +|27,8 £(22,1 +£/26,5 +|17,1 £|28,7 +
kategorie dni 18,1 24,8 24,0 22,5 14,8 26,3
P 0,81 <0,05 <0,05 <0,05
zmiany Brak zmian skrocenie skrocenie skrocenie
<32 | Odsetek/ | 57% 34% (24,1 +£/32,5 +/240 £(30,9 +£/244 +|336 <+
tygodnia dni 29,9 32,8 32,0 27,1 28,1 36,7
P <0,05 0,53 0,86 0,59
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek/ | 23% 26% 159 £|243 +|16,8 £(20,5 <+£|156 (255 =
tygodnia dni 9,9 15,8 8,7 13,1 10,2 16,2
p 0,85 <0,05 0,80 <0,05
zmiany Brak zmian skrécenie Brak zmian skrécenie

Na przestrzeni 25 lat zaobserwowano skrocenie czasu hospitalizacji

noworodkow wczesniaczych niezaleznie od zastosowania tokolizy.
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5.3. Analiza prenatalnego zastosowania Kortykosteroidow w celu
dojrzewania pluc plodu w grupie badane;j.

5.3.1. Wplyw rozpoczecia rutynowego zastosowania kortykosteroidow
celem stymulacji dojrzewania pluc plodu po 1997 roku na umieralnos¢,
zachorowalnos¢ i stan noworodkow wczesniaczych.

Poddano analizie czesto$¢ zastosowania pelnego cyklu terapii
kortykosteroidami w poszczegdlnych tygodniach cigzy w grupie badane;j.
W latach 1993-1997 kortykosteroidoterapia prenatalna nie stala si¢ jeszcze
postgpowaniem rutynowym 1 czestoS¢ jej zastosowania wynosita 8%.
Uzyskane dane w grupie badanej pokazano w ponizszej rycinie.

Ryec. 31. Odsetek zastosowania steroidoterapii w poszczegolnych
tygodniach ciazy w grupie badanej.
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20%
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Por.przedwczesne < 27t.c. 28-31t.c. 32-33t.c. > 34t.c.
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Srednia czesto$é zastosowania glikokortykosteroidow w grupie badane;

wynosita 46%, najczgsciej stymulowano dojrzewanie pluc ptodu w 32.-33.

tygodniu cigzy (y?

tygodnia cigzy (y?> = 4,94, p <0,05).

5,58, p < 0,05), a najrzadziej po ukonczeniu 34.

Sredni wiek ciazowy w grupie badanej u pacjentek, ktorym

profilaktycznie

podawano

glikokortykoidy w

celu przyspieszenia

dojrzewania pluc ptodu 1 nie stosowano tego leczenia przedstawiono

w tabeli 62.

Tab. 62. Sredni wiek ciazy w grupie badanej u pacjentek po

kortykosteroidoterapii i bez tego leczenia.

Wyszczegolnienie Steroidoterapia Nie stosowano
prenatalna kortykosteroidoterapii
Srednia 31,9 tygodni 32,3 tygodni
Mediana 33,0 tygodni 34,0 tygodni
Odchylenie 23,2 dni 26,4 dni
standardowe
Minimum 24,0 tygodni 22,0 tygodni
Maksimum 36,0 tygodni 36,0 tygodni
Liczba 88 44

Sredni wiek ciazy u pacjentek, ktorym stosowano i nie stosowano
steroidoterapi¢ byt porownywalny (p = 0,64).
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Przeanalizowano zalezno$¢ pomiedzy zastosowaniem okotoporodowe;j
antybiotykoterapii 1 steroidoterapii. Odsetek zastosowania antybiotykoterapii
u pacjentek, ktorym podawano profilaktycznie glikokortykoidy w celu
przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu, pokazuje rycina 32.

Ryc. 32. Odsetek zastosowania antybiotykoterapii w grupie badanej
z uwzglednieniem steroidoterapii prenatalnej i w grupie kontrolnej
przed i po ukonczeniu 32. tygodnia ciazy.

60% 57%

53%

50%

40%
B steroidoterapia prenatalna

M nie stosowano
kortykosteroidoterapii

grupa kontrolna

30% 26%

20%

10% 9%

0%
< 31 tygodni + 6 dni > 32 tygodni + 0 dni

Odsetek skojarzonego zastosowania antybiotykoterapii 1 steroidoterapii
w grupie badanej byt znaczaco wyzszy w obu kategoriach wiekowych cigzy
1 wynosil ogdlnie 54% w poréwnaniu do 18% bez antybiotyku (y? = 14,31,
p < 0,05). Na przestrzeni 25 lat odsetek zastosowania antybiotykow wzrdst
z 19% do 54% (¥ = 31,06, p < 0,05) tylko przy zastosowaniu
glikokortykoidow, czego nie obserwowano w przypadku porodéw bez
steroidoterapii prenatalne;.
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U pacjentek po profilaktycznym podaniu glikokortykoidéw w grupie
badanej przeanalizowano: porody martwe, ENR oraz PMR). Odsetek
porodow martwych, ENR oraz PMR w grupie badanej noworodkéw
wczesniaczych  urodzonych  po  prenatalnej  kortykosteroidoterapii
przedstawia rycina 33.

Rye. 33.  Wspolezynnik  umieralnosci  okoloporodowej  po
profilaktycznym podaniu steroidow w grupie badane;j.

18% 17%
16%

15%

14%
12%

10% M steroidoterapia prenatalana

M nie stosowano

0,
8% kortykosteroidoterapii

6%

4%
2% 2%

PMR Porody martwe ENR

2%
0%

Warto§¢ PMR byta poréwnywalna u noworodkéw w grupie badanej,
urodzonych po prenatalnej stymulacji dojrzewania pluc ptodu (2 = 0,30,
p=0,59).
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Odsetek poznych zgonow noworodkéw (t). nastepujacych po uptywie 7
dob zycia, lecz przed uptywem 28 ukonczonych dob zycia) w grupie badane;j
w zaleznosci od stymulacji uktadu oddechowego plodu przedstawia
rycina 34.

Ryc. 34. Wspoleczynnik poznych zgonow noworodkowych po
profilaktycznym podaniu steroidow w grupie badane;j.

3%

20, 2% 2%
(o)

2%

19 B PéZzne zgony noworodkowe
0

1%

0%
nie stosowano kortykosteroidoterapii
steroidoterapia prenatalna

Odsetek péznych zgondéw noworodkdéw byt jednakowy w grupie badane;j
po 1 bez stosowania steroidoterapii prenatalnej 1 wynosit 2%.
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Nastepnie przeanalizowano wskazania do ukonczenia cigzy drogg cigcia

cesarskiego w

zaleznoS$ci od

profilaktycznego

glikokortykoidow. Najczestsze wskazania przedstawiono w tabeli 63.

zastosowania

Tab. 63. Najczestsze wskazania do ci¢cia cesarskiego w grupie badanej
urodzonych przedwczesnie z zastosowaniem prenatalnej steroidoterapii

i bez jej zastosowania.

Steroidoterapia Nie stosowano p
prenatalna kortykosteroidoterapii
N =57 N =22
Przedwczesne 6 3 0,86
oddzielenie 1% 12%
lozyska
Nadcis$nienie 9 5 0,59
t(;tnicze 16% 21%
Zagrazajaca 18 5 0,45
zamartwica 329 24%
wewnatrz-
maciczna plodu
Inne 24 9 0,72
41% 43%
Nie wykazano réznic miedzy najczestszymi wskazaniami  do

przedwczesnych porodow operacyjnych w grupie badanej w zaleznosci od
zastosowania glikokortykoidow.
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5.3.2. Dane z pobytu noworodka, urodzonego po zastosowaniu pelnego
cyklu terapii kortykosteroidami, w Klinice Neonatologii GUMed.

Srednig dlugo$é¢ pobytu na oddziale noworodkowym z grupy badane;
w zalezno$ci od profilaktycznego podawania glikokortykoidow w celu
przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu w kategorii cigz ponizej 32. tygodnia
pokazuje tabela 64.

Tab. 64. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie

badanej w zaleznosci od zastosowania pelnego cyklu terapii

kortykosteroidami dzieci o dojrzalosci 24-32 tygodni ciazy.
Wyszczegolnienie Steroidoterapia Nie stosowano

prenatalna (dni) | kortykosteroidoterapii (dni)

Srednia 27 21
Mediana 26 3
Odchylenie 25 35
standardowe
Maksimum 65 110
Liczba 27 10

Srednia dhugo$¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej w przypadku prenatalnego zastosowania kortykosteroidow w wieku
cigzowym ponizej 32. tygodnia cigzy celem stymulacji dojrzewania ptuc
ptodu wynosita 27 dni, a w przypadku bez podawania steroidoterapii
prenatalnej - 21 dni. Wérod noworodkow z grupy badanej ktore przezyly
najdluzej lezal noworodek urodzony bez prenatalnego
kortykosteroidami — 110 dni. W przypadku porodu z zastosowaniem w cigzy
glikokortykosteroidow najdluzszy czas hospitalizacji wynosit 65 dni.
W kategorii wiekowej cigz ponizej 32. tygodnia dlugo$¢ hospitalizacji na
oddziale noworodkowym w przypadku profilaktycznego podawania

leczenia

1 niepodawania glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc
ptodu byta poréwnywalna (p = 0,37).
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Srednia dtugo$é pobytu na oddziale noworodkowym w grupie badanej
w zalezno$ci od profilaktycznego podawania glikokortykoidow w celu
przyspieszenia dojrzewania pluc pltodu w kategorii cigz powyzej
32. tygodnia pokazuje tabela 65.

Tab. 65. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym (dni)
w grupie badanej w zaleznosci od zastosowania pelnego cyklu terapii
kortykosteroidami dzieci o dojrzalosci 32-36 tygodni cigzy.

Wyszczegolnienie | Steroidoterapia Nie stosowano
prenatalna (dni) | kortykosteroidoterapii (dni)
Srednia 20 13
Mediana 17 11
Odchylenie 11 7
standardowe
Minimum 5 3
Maksimum 50 32
Liczba 61 34

Srednia dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej w przypadku prenatalnego zastosowania kortykosteroidow w wieku
cigzowym powyzej 32. tygodnia cigzy celem stymulacji dojrzewania ptuc
ptodu wynosita 20 dni, a w przypadku bez podawania steroidoterapii
prenatalnej - 13 dni. W kategorii wiekowej cigz powyzej 32. tygodnia
dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w przypadku
profilaktycznego podawania glikokortykoidow w celu przyspieszenia
dojrzewania ptuc ptodu byta dtuzsza niz bez tego leczenia (p < 0,05).
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U kazdego noworodka z grupy badanej oceniono stan ogdlny wg
punktacji Apgar w pierwszej] minucie zycia w zaleznosci od zastosowania
w c13zy kortykosteroidoterapii. Powyzsze dane przedstawiaja ryciny 35.

Ryc. 35. Ocena stanu ogolnego wg skali w pierwszej minucie Zycia
w grupie badanej z uwzglednieniem steroidoterapii prenatalnej.

100%
90%
80% (1)
o 46% 51%
60%
50%
40%
30%

20% 37%
0%

1 2

Apgar 8-10 pkt.
B Apgar 6-7 pkt.
O Apgar 1-5 pkt.

Z powyzszej ryciny wynika, ze odsetek noworodkéw urodzonych
w stanie cigzkim (1-5 pkt. w skali Apgar) byt znacznie wyzszy w przypadku
zastosowania steroidoterapii przy porownywalnej liczbie noworodkow
w stanie zadowalajacym 1 dobrym.
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Ryc. 36. Ocena stanu ogolnego noworodkow ze skrajng niedojrzaloscia
(< 28 tygodnia cigzy) wg skali Apgar w pierwszej minucie Zzycia
w grupie badanej z uwzglednieniem prenatalnego zastosowania

kortykosteroidow celem stymulacji dojrzewania phuc ptodu.

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

50%

steroidoterapia prenatalna nie stosowano kortykosteroidoterapii

100%

B Apgar 6-7 pkt.
O Apgar 1-5 pkt.
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Ryec. 37. Ocena stanu ogolnego noworodkow w kategorii cigz pomiedzy
28. a 31. tygodniem cigzy wg skali Apgar w pierwszej minucie zycia
w grupie badanej z uwzgl¢dnieniem zastosowania pelnego cyklu terapii
kortykosteroidami.

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

38%
13%

50%

steroidoterapia prenatalna nie stosowano kortykosteroidoterapii

43%

Apgar 8-10 pkt.
B Apgar 6-7 pkt.
O Apgar 1-5 pkt.
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Ryc. 38. Ocena stanu ogolnego noworodkéw o dojrzalosci powyzej
32. tygodnia wg skali Apgar w pierwszej minucie zycia w grupie
badanej zZ uwzglednieniem profilaktycznego podawania
glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania pluc plodu.

100%
90%
80%
)
70% 56% 62%
0,
60% Apgar 8-10 pkt.
50% B Apgar 6-7 pkt.
40% O Apgar 1-5 pkt.

30%

20%
1O°/0 3 1 %
o

steroidoterapia prenatalna nie stosowano kortykosteroidoterapii

Z powyzszych rycin wynika, ze zastosowanie glikokortykosteroidow
poprawia stan noworodkéw tylko szczegélnie niedojrzatych. Liczba
noworodkow ~w  stanie ciezkim byla wigksza po  podaniu
kortykosteroidoterapii u dzieci o dojrzatosci powyzej 32. tygodnia.
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U weczesniakow oceniono st¢zenie leukocytéw we krwi obwodowe;j
w pierwszej dobie po urodzeniu. Srednie stezenie leukocytow w grupie
badanej w zaleznosci od zastosowania steroidoterapii pokazuje tabela 66.

Tab. 66. Stezenie leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu (/nl)
w grupie badanej u noworodkow w zaleznosci steroidoterapii
prenatalnej.

Wyszczegolnienie Steroidoterapia Nie stosowano
prenatalna (/nl) kortykosteroidoterapii (/nl)
Srednia 19396 15003
Mediana 13750 14200
Odchylenie 20749 5552
standardowe
Minimum 4370 3500
Maksimum 130360 29150
Liczba 88 e

Srednie stezenie leukocytow we krwi obwodowej u noworodkéw
urodzonych po prenatalnym zastosowaniu kortykosteroidow w grupie
badanej wynosita 19396/ul, przy odchyleniu standardowym 20749/ul.
Najnizsze stezenie leukocytow w grupie noworodkoéw urodzonych po
zastosowaniu petnego cyklu terapii kortykosteroidami wynosito 4370/,

a nawyzsze 130360/pl. W  przypadku porodu bez uzycia
glikokortykosteroidow odpowiednio $rednie stezenie leukocytéw wynosito —
15003/ul, przy odchyleniu standardowym 5552/ul. Najnizsze st¢zenie
leukocytow wynosito 3500/pl, a najwyzsze 29150/pl. Stezenie leukocytow
byto zblizone w grupie badanej w przypadku profilaktycznego podawania

1 niepodawania glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc
ptodu (p = 0,80).
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U wcze$niakdéw oceniono wartos¢ wskaznika pH z krwi zylnej
w pierwszej godzinie po urodzeniu. Srednia warto$¢ wskaznika pH w grupie
badanej w zalezno$ci od zastosowania kortykosteroidoterapii pokazuje
tabela 67.

Tab. 67. Wartos¢ pH w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
badanej u noworodkow w zaleznosci od steroidoterapii prenatalnej.

Wyszczegolnienie Steroidoterapia Nie stosowano
prenatalna kortykosteroidoterapii

Srednia 7,27 7,24
Mediana 7,29 7,28
Odchylenie 0,14 0,13
standardowe

Minimum 6,76 6,83
Maksimum 7,45 7,47
Liczba 88,00 44,00

Srednia warto$¢ pH u noworodkéw, urodzonych po zastosowaniu
steroidoterapii w grupie badanej wynosita 7,27, przy odchyleniu
standardowym 0,14. Najnizsza wartos¢ wskaznika w grupie noworodkoéw
urodzonych po zastosowaniu petlnego cyklu terapii kortykosteroidami
wynosita 6,76, a najwyzsza 7,45. W przypadku porodu przedwczesnego
prowadzonego bez uzycia glikokortykosteroidow w cigzy, odpowiednio
srednie pH wynosito — 7,24, przy odchyleniu standardowym 0,13. Najnizsza
wartos¢ pH wynosita 6,83, a najwyzsza 7,47. Wartos¢ pH byta zblizona
w grupie badanej w przypadku profilaktycznego podawania i niepodawania
glikokortykoidow w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu (p = 0,48).
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Srednie stezenie glukozy u wezesniakoéw z grupie badanej w zaleznosci
od profilaktycznego podawania glikokortykoidéw pokazuje tabela 68.

Tab. 68. Stezenie glukozy w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
badanej u noworodkow urodzonych po zastosowaniu
glikokortykosteroidow.

Wyszczegolnienie |  Steroidoterapia Nie stosowano
prenatalna (mg/dl) kortykosteroidoterapii
(mg/dl)

Srednia 56,6 58,9
Mediana 52,1 56,5
Odchylenie 26,4 19,7
standardowe

Minimum 19,0 28,0
Maksimum 185,0 115,0
Liczba 88,0 44,0

Srednie stezenie glukozy u noworodkéw, urodzonych po zastosowaniu
pelnego cyklu terapii kortykosteroidami w grupie badanej, wynosito 56,6
mg/dl, przy odchyleniu standardowym 26,39 mg/dl. Najnizsze stgzenie
glukozy w grupie noworodkdéw urodzonych po prenatalnym zastosowaniu
kortykosteroidow celem stymulacji dojrzewania ptuc ptodu wynosito 19
mg/dl, a najwyzsze 185 mg/dl. W przypadku porodu przedwczesnego
prowadzonego bez steroidoterapii prenatalnej odpowiednio $rednie stezenie
glukozy wynosito — 58,9 mg/dl, przy odchyleniu standardowym 19,65
mg/dl. Najnizsze stezenie glukozy wynosito 28 mg/dl, a najwyzsze 115
mg/dl. Poziom glikemii byt zblizony w grupie badanej w przypadku porodu
bez wczesniejszej kortykosteroidoterapii (p = 0,98).
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Odsetek RDS w grupie badanej noworodkow w zalezno$ci od
zastosowania steroidoterapii prenatalnej celem stymulacji dojrzewania ptuc
ptodu przedstawia ponizsza rycina.

Ryc. 39. RDS u noworodkow wczesniaczych w grupie badanej
w zaleznosci od prenatalnego zastosowania kortykosteroidow.
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45% 43%
40%
35%
30%
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20%
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10%

5%
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25%
B RDS

steroidoterapia prenatalna nie stosowano kortykosteroidoterapii

Z powyzszej ryciny wynika, ze liczba przypadkow RDS w grupie
noworodkow urodzonych w latach 2009-2013 zastosowania oraz
niezastosowania  petnego  cyklu terapii  kortykosteroidami  byla
poréwnywalna.
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Oceniajagc  stan noworodkdw w  zaleznosci od zastosowania
glikokortykosteroidow wzig¢to pod uwage czesto$¢ przebytych infekcji, co
przedstawia rycina 40.

Ryc. 40. Infekcje ukladu oddechowego u wczeSniakow w grupie badanej
w zaleznosci od profilaktycznego podawania glikokortykoidow.
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steroidoterapia prenatalna

Czestos¢ wystepowania zakazen uktadu oddechowego u noworodkéw
w grupie badanej urodzonych po 1 bez zastosowania kortykosteroidoterapii
w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu byta poréwnywalna.
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Czestos¢ wystepowania I[IVH w grupie badanej w zaleznosci od
zastosowania pelnego cyklu terapii kortykosteroidami ilustruje rycina 41.

Ryc. 41. IVH u wczesniakow w zaleznosci od zastosowania
glikokortykosteroidow w grupie badanej.

15,2%
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15,0%
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14,2%

14,0%

14,0%
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steroidoterapia prenatalna nie stosowano kortykosteroidoterapii

Czestos¢ wystgpowania IVH byta prawie jednakowa w przypadku
profilaktycznego podawania glikokortykoidow w celu przyspieszenia
dojrzewania ptuc ptodu oraz gdzie nie stosowano tej profilaktyki.
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5.3.3. Wplyw rozpoczecia rutynowego zastosowania Kkortykosteroidow
w celu stymulacji dojrzewania pluc plodu po 1997 roku na umieralnos¢,
zachorowalnos¢ i stan noworodkow wezesSniaczych.

W badaniu uwzgledniono rozpoczgcie rutynowego zastosowania pelnego
cyklu terapii kortykosteroidami w grupie badanej oraz jego wplyw na
umieralno$¢, zachorowalno$¢ noworodkow oraz ich stan po urodzeniu.
Profilaktyczne podawanie glikokortykoiddéw w porodzie przedwczesnym
oraz ich wplyw na zmian¢ umieralnosci okoloporodowej na przestrzeni
25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 69. Zastosowanie steroidoterapii prenatalnej w grupie badanej

oraz jej wplyw na zmiane¢ umieralnosci okoloporodowej.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Umieralnos$¢ wszystkich Umieralno$¢ noworodkoéw Umieralno$¢ noworodkow
wiekowa | ich zmiany | zastosowania noworodkow w grupie badanej
ciazy steroidoterapii
prenatalnej
Grupa badana | Grupa badana | Grupa kontrolna W grupie W grupie urodzonych po | urodzonych bez
badanej kontrolnej zastosowaniu zastosowania
urodzonych po steroidoterapii steroidoterapii
zastosowaniu prenatalnej prenatalnej
steroidoterapii
prenatalnej
Wszystkie | Odsetek 46% 15% 32% 13% 32% 13% 17%
kategorie
& Testy 2 8,92 6,14
p <0,05 <0,05 0,30
zmiany obnizenie obnizenie Brak zmian
<32 Odsetek 52% 50% 51% 36% 51% 36% 69%
tygodnia
V8 Test y 2 0 1,05 0,20
14 0,95 0,31 0,65
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek 44% 1% 9% 3% 9% 3% 0%
tygodnia
V8 Test y 2 4,08 1,08 1,27
p <0,05 0,30 0,26
zmiany obnizenie Brak zmian Brak zmian

W ciaggu 25 lat obserwowano obnizenie umieralnosci okotoporodowej,
ktéremu nie towarzyszylo zastosowanie prenatalnej steroidoterapii.
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Wplyw zastosowania steroidoterapii prenatalnej na zmian¢ odsetka
poznych zgonow noworodkowych (tj. nastepujacych po uptywie 7 dob
zycia, lecz przed uptywem 28 ukonczonych dob zycia) na przestrzeni 25 lat

prezentuje ponizsza tabela.

Tab. 70. Zastosowanie steroidoterapii prenatalnej w grupie badanej
oraz jej wplyw na zmiane odsetka poznych zgonow noworodkowych.

Kategoria Wskazniki Odsetek Odsetek poznych zgonow Odsetek poznych zgonow Odsetek poznych zgonow
wickowa cigzy | ich zmiany zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow noworodkoéw
steroidoterapii w grupie badanej
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej | W grupie | urodzonych urodzonych
badana kontrolna urodzonych po | kontrolnej po bez
zastosowaniu zastosowaniu | zastosowania
steroidoterapii steroidoterapi | steroidoterapi
prenatalnej iprenatalnej | iprenatalnej
Wszystkie | Odsetek 46% 2% 6% 2% 6% 2% 2%
kategorie
& Test y 2 2,57 1,22 0
p 0,11 0,27 0,92
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek 52% 7% 12% 7% 12% 7% 8%
tygodnia
ve Test y 2 0,39 0,25 0,00
P 0,53 0,61 0,96
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek 44% 0% 0% 0% 0% 0% 0%
tygodnia
ve Testy 2
p
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

W ciagu 25 lat odsetek poznych zgonow noworodkéw pozostawal na
podobnym poziomie niezaleznie od rozpoczgcia rutynowego zastosowania
steroidoterapii prenatalnej na przestrzeni 25 lat.
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Zmiany odsetka zachorowalno$ci na RDS na przestrzeni 25 lat
w zalezno$ci od zastosowania kortykosteroidoterapii przedstawia ponizsza
tabela.

Tab. 71. Zastosowanie steroidoterapii prenatalnej w grupie badanej
oraz jej wplyw na zmiany odsetka zachorowalnosci na RDS w grupie

badanej i kontrolnej.

Kategoria Wskazniki Odsetek Odsetek zachorowalnosci Odsetek zachorowalnosci Odsetek zachorowalnosci
wickowa cigzy | ich zmiany zastosowania na RDS wszystkich noworodkéw na RDS noworodkéw na RDS
steroidoterapii noworodkow w grupie badanej
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badane;j, W grupie urodzonych po | urodzonych
badana kontrolna urodzonych po kontrolnej zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
Wszystkie | Odsetek 46% 33% 32% 43% 32% 43% 32%
kategorie
& Test y 2 0,01 1,50 1,5
) 0,9 0,22 0,22
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek 52% 69% 55% 1% 55% 71% 72%
tygodnia
ve Test 2 115 1,04 0,01
p 0,28 0,31 0,94
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek 44% 21% 19% 31% 19% 31% 13%
odnia
R Test y 2 0,06 1,66 3,79
p 0,81 0,2 0,05
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

W ciggu 25 lat odsetek zachorowalnosci na RDS noworodkéow
pozostawal na podobnym poziomie niezaleznie od profilaktycznego
podawania glikokortykoidow.
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Zmiany odsetka zachorowalnosci na IVH na przestrzeni 25 lat

w zalezno$ci od zastosowania kortykosteroidoterapii przedstawia ponizsza

tabela.

Tab. 72. Zastosowanie steroidoterapii prenatalnej w grupie badanej

oraz jej wplyw na zmiany odsetka zachorowalnosci na IVH w grupie
badanej i kontrolnej.

Kategoria Wskazniki Odsetek Odsetek zachorowalnosci Odsetek zachorowalnosci Odsetek zachorowalnosci
wiekowa ciazy | ich zmiany zastosowania na IVH wszystkich noworodkow na IVH noworodkéw na IVH w grupie
steroidoterapii noworodkow badanej
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badane;j, W grupie | urodzonych po | urodzonych
badana kontrolna urodzonych po kontrolnej | zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
Wszystkie | Odsetek 46% 14% 17% 15% 17% 15% 17%
kategorie
g Test y 2 0,29 0,03 0,09
» 0,59 0,87 0,77
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek 52% 32% 39% 36% 30% 36% 39%
tygodnia
ve Test y 2 0,3 0,09 0,04
p 0,58 0,77 0,84
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek 44% 8% 2% 6% 10% 6% 2%
tygodnia
ve Test y 2 2,21 0,33 1,04
p 0,14 0,57 0,31
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek zachorowalno$ci na IVH noworodkow
pozostawal na podobnym poziomie bez zaleznosci od zastosowania
glikokortykoidow.
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Zmiany odsetka zachorowalnosci na infekcje ukitadu oddechowego

wczesniakOw na  przestrzeni

25 lat w zaleznosci

kortykosteroidoterapii przedstawia ponizsza tabela.

od zastosowania

Tab. 73. Zastosowanie steroidoterapii prenatalnej w grupie badanej
oraz jej wplyw na zmiany odsetka zachorowalnosci na infekcje ukladu

oddechowego w grupie badanej i kontrolnej.

Kategoria Wskazniki i Odsetek Odsetek zachorowalnosci Odsetek zachorowalnosci Odsetek zachorowalnosci
wickowa cigzy | ich zmiany | zastosowania na infekcje wszystkich noworodkow na infekcje noworodkow na infekcje
steroidoterapii noworodkow w grupie badanej
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej, W grupie urodzonych po urodzonych
badana kontrolna urodzonych po kontrolnej zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
Wszystkie | Odsetek 46% 41% 63% 46% 63% 46% 37%
kategorie
& Test y 2 9,49 3,87 0,7
p <0,05 <0,05 0,40
zmiany obnizenie obnizenie Brak zmian
<32 Odsetek 52% 58% 82% 57% 82% 57% 55%
tygodnia
e Test y 2 5,57 3,97 0,02
p <0,05 <0,05 0,9
zmiany obnizenie obnizenie Brak zmian
>32 Odsetek 44% 36% 43% 41% 43% 41% 33%
tygodnia
e Test y 2 0,64 0,03 0,51
p 0,43 0,86 0,48
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Z powyzszej tabeli

wynika, ze na przestrzeni 25 lat obserwowano
obnizenie odsetka zachorowalno$ci noworodkow na infekcje uktadu
oddechowego niezaleznie od zastosowania steroidoterapii prenatalne;.
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Zmiany w zastosowaniu steroidoterapii prenatalnej oraz ich wptyw na
zmiang stanu ogolnego wcze$niakdw ocenianego wg skali punktowe;j
Virginii Apgar w pierwszej minucie zycia na przestrzeni 25 lat przedstawia
ponizsza tabela.

Tab. 74. Zastosowanie steroidoterapii prenatalnej w grupie badanej
oraz jej wplyw na zmiany stanu ogélnego noworodkow wg punktacji
Apgar w pierwszej minucie zycia w grupie badanej.

Kategoria | Ocena wg | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek noworodkéw Odsetek noworodkéw
wiekowa skali ich zmiany | zastosowania wszystkich w grupie badanej
cigzy Virginii steroidotera noworodkéw
Apgar pii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej, | W grupie | urodzonych po urodzonych
badana | kontrolna urodzonych po kontrolnej | zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
Wszystkie | 8-10 pkt. | Odsetek 46% 46% 35% 46% 35% 46% 47%
kategorie
Testx 2 10,64 1,71 0,02
p <0,05 0,19 0,88
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 23% 30% 17% 30% 17% 28%
Test x 2 1,12 2,36 1,64
p 0,29 0,12 0,2
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 31% 35% 37% 35% 37% 25%
5 pkt.
Testx 2 0,44 0,04 1,8
p 0,51 0,84 0,18
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

160




Kategoria | Ocena wg | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek noworodkéw Odsetek noworodkéw
wiekowa skali ich zmiany | zastosowania wszystkich w grupie badanej
ciazy Virginii steroidotera noworodkéw
Apgar pii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej, | W grupie | urodzonych po urodzonych
badana | kontrolna urodzonych po kontrolnej | zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
<32 8-10 pkt. | Odsetek 52% 11% 5% 21% 5% 21% 0%
tygodnia
Testy 2 0,63 2,95 3,13
p 0,43 0,09 0,08
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 29% 34% 29% 34% 29% 31%
Testy 2 0,11 0,07 0,02
p 0,74 0,79 0,9
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 60% 61% 50% 61% 50% 69%
5 pkt.
Testy 2 0,01 0,37 1,03
p 0,92 0,54 0,31
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
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Kategoria | Ocena wg | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek noworodkéw Odsetek noworodkéw
wiekowa skali ich zmiany | zastosowania wszystkich w grupie badanej
ciazy Virginii steroidotera noworodkéw
Apgar pii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej, | W grupie | urodzonych po urodzonych
badana | kontrolna urodzonych po kontrolnej | zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
>32 8-10 pkt. | Odsetek 44% 60% 55% 56% 55% 56% 63%
tygodnia
Testx 2 0,36 0,01 0,29
p 0,55 0,9 0,59
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 21% 27% 13% 27% 13% 28%
Testx 2 0,8 2,59 2,43
p 0,37 0,11 0,12
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 19% 18% 31% 18% 31% 9%
5 pkt.
Testyx 2 0,05 2,06 5,13
p 0,83 0,15 < 0,05
zmiany Brak zmian Brak zmian zwiekszenie
W ciggu 25 lat odsetek noworodkéw wczesniaczych urodzonych
w stanie ogélnym dobrym wzrdst niezaleznie od rozpoczgcia

profilaktycznego podawania glikokortykoidow w celu przyspieszenia
dojrzewania pluc plodu. Steroidoterapia prenatalna nie wywierata wptywu
na stan ogolny noworodka.
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Wplyw  profilaktycznego

podawania

przyspieszenia dojrzewania pluc pltodu na zmiang

glikokortykoidow ~w

celu
stanu ogolnego

wczesniakow ocenianej wg punktacji Virginii Apgar w pigte] minucie zycia
na przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 75. Zastosowanie steroidoterapii prenatalnej w grupie badanej
oraz jej wplyw na zmiany stanu ogdélnego noworodkéw wg skali Apgar
w piatej minucie zycia w grupie badanej.

Kategoria | Ocena wg | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek noworodkéw Odsetek noworodkéw
wiekowa skali ich zmiany | zastosowania wszystkich w grupie badanej
cigzy Virginii steroidotera noworodkéw
Apgar pii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej, | W grupie | urodzonych po urodzonych
badana | kontrolna urodzonych po kontrolnej | zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
Wszystkie | 8-10 pkt. | Odsetek 0% 63% 47% 59% 47% 59% 68%
kategorie
& Test x 2 5,69 2 0,91
p < 0,05 0,16 0,34
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 20% 23% 24% 23% 24% 15%
Test x 2 0,24 0,02 1,23
p 0,63 0,89 0,27
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 17% 30% 17% 30% 17% 17%
5 pkt.
P Testx 2 4,63 2,57 0,00
p <0,05 0,11 0,96
zmiany obnizenie Brak zmian Brak zmian
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Kategoria | Ocena wg | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek noworodkéw Odsetek noworodkéw
wiekowa skali ich zmiany | zastosowania wszystkich w grupie badanej
ciazy Virginii steroidotera noworodkéw
Apgar pii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej, | W grupie | urodzonych po urodzonych
badana | kontrolna urodzonych po kontrolnej | zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
<32 8-10 pkt. | Odsetek 0% 32% 12% 36% 12% 36% 31%
tygodnia
ve Testy 2 3,62 3,53 0,07
p 0,06 0,06 0,79
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 18% 31% 21% 31% 21% 7%
Testy 2 1,27 0,12 1,39
p 0,26 0,73 0,24
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 50% 57% 43% 57% 43% 62%
5 pkt.
P Testx 2 0,13 0,54 0,94
p 0,72 0,46 0,33
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
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Kategoria | Ocena wg | Wskazniki Odsetek Odsetek Odsetek noworodkéw Odsetek noworodkéw
wiekowa skali ich zmiany | zastosowania wszystkich w grupie badanej
ciazy Virginii steroidotera noworodkéw
Apgar pii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie badanej, | W grupie | urodzonych po urodzonych
badana | kontrolna urodzonych po kontrolnej | zastosowaniu bez
zastosowaniu steroidoterapii | zastosowania
steroidoterapii prenatalnej steroidoterapii
prenatalnej prenatalnej
>32 8-10 pkt | Odsetek 44% 75% 70% 69% 70% 69% 80%
tygodnia
Ve Testx 2 0,48 0,01 1,2
p 0,49 0,94 0,27
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt. | Odsetek 21% 17% 25% 17% 25% 18%
Testy 2 0,18 0,46 0,41
p 0,67 0,5 0,52
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 4% 13% 6% 13% 6% 2%
5 pkt.
P Testx 2 3,22 0,95 0,63
p 0,07 0,33 0,43
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek noworodkow wczesniaczych urodzonych

w stanie dobrym w pigtej minucie zycia wzrosl. Steroidoterapia prenatalna

nie wywierata wptywu na stan ogolny noworodka.
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Kortykosteroidoterapia w porodzie przedwczesnym oraz jej wplyw na

zmiang poziomu glikemii u noworodkdéw w pierwszej godzinie po urodzeniu

na przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 76. Zmiany stezenia glukozy w pierwszej minucie po urodzeniu
w grupie badanej oraz kontrolnej oraz ich zaleznos$¢ od zastosowania

pelnego cyklu terapii kortykosteroidami w grupie badane;j.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Glikemia wszystkich Glikemia noworodkow Glikemia noworodkow
wiekowa | ich zmiany | zastosowania noworodkoéw w grupie badanej
ciazy steroidoterapii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie W grupie | urodzonychpo | urodzonych
badana kontrolna badanej kontrolnej zastosowaniu bez
urOdZOnyCh stcrondotcrapn zastosowania
po prenatalnej steroidoterapii
zastosowaniu prenatalnc)
steroidoterapi
i prenatalnej
Wszystkje Odsetek/ 46% 57,8 +|50,6 +/56,6 +/50,6 +|56,6 + 23,4 |58,9 *
kategorie | Glikemia 22,8 19,5 23,4 19,5 19,7
(mg%)
P 0,93 0,65 0,98
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek/ 52% 65,2 */569 +164,7 +156,9 +164,7+47,2 67,7 +
tygodnia | Glikemia 36,7 21,2 47,2 21,2 27,5
(mg%)
y4 1,00 0,00 0,75
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek/ 44% 55,6 +|46,9 +154,3 +146,9 +/54,3+16,9 |56,5 +
tygodnia | Glikemia 16,6 17,6 16,9 17,6 16,6
(mg%)
p 0,07 0,67 0,70
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w stezeniu glukozy
u noworodkéw, w tym niezaleznie od zastosowania steroidoterapii.
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Wplyw prenatalnego zastosowania kortykosteroidéw w celu stymulacji

dojrzewania ptluc ptodu na zmiang stezenia leukocytow we krwi obwodowe;]

w pierwszej dobie po urodzeniu pokazuje tabela 77.

Tab. 77. Zmiany ste¢zenia leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu
(/ul) w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zaleznos¢ od zastosowania
steroidoterapii w grupie badanej.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Stezenie leukocytow u Stezenie leukocytow Stezenie leukocytow
wickowa | ich zmiany | zastosowania | wszystkich noworodkéw u noworodkow noworodkow
cigzy steroidoterapii w grupie badanej
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa Z grupy Z grupy urodzonych | urodzonych
badana kontrolna badanej, kontrolnej po bez
urodzonych zastosowaniu | zastosowania
po steroidoterapii | steroidoterapii
zastosowaniu prenatalnej prenatalnej
steroidoterapi
i prenatalnej
Wszystkie | Odsetek/ 46% 17109 +|13781 +|19396 +|13781 +|19396  +|15003
kategorie | jiczba 14772 | 7509 20749 7509 20749 5552
(/ul)
p 0,92 0,44 0,80
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek/ 52% 22896 *|16167 +|26933 +|16167 +|26933 +118172 +
tygodnia | liczba 26460 10971 35843 10971 35843 5548
(/u)
p 0,89 0,11 0,33
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek/ 44% 15048 +|12588 +|16098 +|12588 +|16098  +|14132
tygodnia | liczba 6124 4170 7023 4170 7023 5293
(/ul)
p < 0,05 0,24 0,07
zmiany zwiekszenie Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w stezeniu leukocytow

u noworodkbw w tym niezaleznie od zastosowania steroidoterapii

prenatalne;.
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Wpltyw zastosowania petnego cyklu terapii kortykosteroidami na zmiang
wartosci wskaznika pH z krwi zylnej noworodka w pierwszej godzinie po
urodzeniu obrazuje ponizsza tabela.

Tab. 78. Zmiany wartosci wskaznika pH z krwi zylnej wczeSniaka
w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie badanej i kontrolnej oraz
ich zalezno$¢ od zastosowania kortykosteroidoterapii prenatalnej.

Kategoria | Wskazniki Odsetek pH wszystkich pH noworodkow pH noworodkow
wickowa | ich zmiany | zastosowania noworodkow w grupie badanej
cigzy steroidoterapii
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie W grupie | urodzonych po | urodzonych
badana kontrolna badanej kontrolnej | zastosowaniu bez
urodzonych steroidoterapii | zastosowania
po prenatalnej | steroidoterap
zastosowaniu ii prenatalnej
steroidoterapii
prenatalnej
Wszystk.ie Odsetek/ 46% 7,253 +|7,219 7,265 +17,219 7,265 117,242 +
kategorie | ywskaznik 0,134 0,122 0,136 0,122 0,136 0,134
pH
p 0,07 <0,05 0,48
zmiany Brak zmian zwiekszenie Brak zmian
<32 Odsetek/ 52% 7,160 +|7,103 7,206 +17,103 7,206 +17,113 +
tygodnia | wskaznik 0,206 0,125 0,207 0,125 0,207 0,158
pH
p 0,44 0,89 0,24
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek/ 44% 7,273 +|7,245 7,292 +|7,245 7,292 +17,294 £
tygodnia | wskaznik 0,081 0,103 0,079 0,103 0,079 0,080
pH
P 0,2 0,29 0,99
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w wartosci wskaznika
pH u noworodkow. Jednak u noworodkéw po podaniu glikokortykoidow
w celu przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu odnotowano wyzszg warto$¢
wskaznika pH.
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Wpltyw zastosowania petnego cyklu terapii kortykosteroidami na zmiang

warto$ci czasu hospitalizacji na oddziale neonatologicznym na przestrzeni
25 lat obrazuje ponizsza tabela.

Tab. 79. Zmiany czasu hospitalizacji na oddziale noworodkowym
w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zaleznos¢

od zastosowania

steroidoterapii.
Kategoria | Wskazniki Odsetek Czas hospitalizacji Czas hospitalizacji Czas hospitalizacji
wiekowa | ich zmiany | zastosowania | wszystkich noworodkoéw noworodkoéw noworodkoéw
cigzy steroidoterapii w grupie badanej
prenatalnej
Grupa badana Grupa Grupa W grupie W grupie | urodzonych po | urodzonych bez
badana kontrolna badanej kontrolnej | Zastosowaniu | zastosowania
urodzonych po steroidoterapii steroidoterapii
Zastosowariu prenatalnej prenatalnej
steroidoterapii
prenatalnej
Wszystkie Odsetek/ 46% 18,2 +(27,8 +122,3+16,8 (27,8 +/22,3+16,8|14,8+18,7
kategorie | gnj 18,1 24,8 24,8
p <0,05 0,75 <0,05
zmiany skrécenie Brak zmian wydtuzenie
<32 |Odsetek/ 52% 24,1 +|325 +/27,3+25,1 |32,5 +|27,3+25,1|20,7+35,1
tygodnia dni 29,9 32,8 32,8
p 0,53 <0,05 0,37
zmiany Brak zmian skrécenie Brak zmian
>32 Odsetek/ 44% 159 (24,3 +/20,0+11,2 243 +£/20,0+11,2|/128+7,4
tygodnia dni 9,9 15,8 15,8
p <0,05 <0,05 <0,05
zmiany skrécenie skrécenie wydtuzenie

Na przestrzeni 25 lat zaobserwowano skrocenie czasu hospitalizacji

noworodkow wczesniaczych. Zastosowaniu steroidoterapii prenatalnej nie

towarzyszyto skrocenie czasu hospitalizacji, szczegélnie w kategorii cigz
powyzej 32. tygodnia cigzy.
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5.4.1. Analiza zastosowania antybiotykoterapii w badanych grupach.

Poddano analizie czesto$¢ zastosowania antybiotykoterapii w obu
grupach w poszczegolnych tygodniach cigzy. W grupie badanej
antybiotykoterapi¢ przez okres powyzej 5 dni zastosowano u 64 pacjentek
(48%), w tym u 18 pacjentek przed ukonczeniem 32. tygodnia cigzy oraz
u 46 pacjentek po ukonczeniu 32. tygodnia cigzy. Odpowiednio w grupie
kontrolnej antybiotykoterapi¢ zastosowano u 27 pacjentek (20%), w tym
u 18 pacjentek przed ukonczeniem 32. tygodnia cigzy 1 u 9 pacjentek po
ukonczeniu 32. tygodnia cigzy. Uzyskane dane pokazano w ponizszej
rycinie.

Ryc. 42. Odsetek zastosowania antybiotykoterapii w poszczegolnych
tygodniach ciazy w grupie badanej i kontrolnej.

60% 57%
50%

40% 35%
30%
20%

10%

0%
< 32t.c. > 32t.c.

B grupa badana M grupa kontrolna

Z powyzszej ryciny wynika, ze odsetek zastosowania antybiotykoterapii
w grupie noworodkow wczesniaczych, urodzonych w latach 2009-2013,
przewyzszat czgsto$¢ zastosowania antybiotykow w grupie kontrolnej tylko
w kategorii wiekowej cigz powyzej 32. tygodnia (przed 32. tygodniem cigzy
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- 35% vs. 25%; x> = 1,53, p = 0,22; po 32. tygodniu cigzy — 57% vs. 15%; x?

=25,30, p < 0,05).

Sredni wiek cigzowy w grupie badanej u pacjentek, ktore urodzity po

zastosowaniu antybiotykoterapii 1

w tabeli 80.

bez tego

leczenia przedstawiono

Tab. 80. Sredni wiek ciazy w grupie badanej u pacjentek w zalezno$ci
od zastosowania antybiotykoterapii.

Wyszczegodlnienie Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii
Srednia 32,0 tygodni 32,1 tygodni
Mediana 34,0 tygodni 34,0 tygodni
Odchylenie 24,2 dni 25,3 dni
standardowe

Minimum 20,4 tygodni 22,0 tygodni
Maksimum 36,0 tygodni 36,0 tygodni
Liczba 64 68

Sredni wiek ciazy u pacjentek, ktore urodzity po zastosowaniu

antybiotykoterapii

i

bez tego leczenia,

porownywalny (p = 0,14).

w grupie badanej, byl
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Sredni wiek ciazowy w grupie kontrolnej u pacjentek, ktore urodzity po
zastosowaniu antybiotykoterapii oraz w przypadku, kiedy nie stosowano
tego leczenia, przedstawiono w tabeli 81.

Tab. 81. Sredni wiek ciazy w grupie kontrolnej u pacjentek w zaleznoSci
od zastosowania antybiotykoterapii.

Wyszczegolnienie Antybiotykoterapia | Bez antybiotykoterapii
Srednia 28,3 tygodni 30,3 tygodni
Mediana 27,0 tygodni 31,0 tygodni
Odchylenie 27,5 dni 27,3 dni
standardowe

Minimum 23,0 tygodni 23,0 tygodni
Maksimum 37,0 tygodni 37,0 tygodni
Liczba 27 105

Sredni wiek ciazy u pacjentek w grupie kontrolnej, ktore urodzity po
zastosowaniu antybiotykoterapii byl znacznie mniejszy niz u pacjentek bez
odroczenia porodu (p < 0,05).

Na przestrzeni 25 lat zaobserwowano znaczny wzrost wieku cigzowego
po zastosowaniu antybiotykéw (p < 0,05).
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Porownano czesto$¢ wystepowania infekcji drég rodnych u matek
w zaleznosci od zastosowania antybiotykow. Dane te umieszczono na
ponizszej rycinie.

Ryc. 43. Infekcje drog rodnych u pacjentek w grupie badanej oraz
kontrolnej w zaleznoSci od zastosowania antybiotykoterapii.
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W grupie badanej odsetek pacjentek z infekcja drég rodnych, ktérym
zastosowano  antybiotykoterapi¢, = znacznie  przewyzszal  czgstos¢
wystepowania tych infekcji u pacjentek, ktore urodzity bez tego leczenia
(2 = 7,50, p < 0,05). To zaobserwowano réwniez w grupie kontrolnej
(? = 5,18, p < 0,05) Na przestrzeni ostatnich 25 lat odsetek pacjentek
z infekcjg drog rodnych, ktorym podano antybiotyki pozostawal na
podobnym poziomie (2 = 3,07, p = 0,08).
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Odsetek infekcji drég moczowych w obydwu grupach matek
w zaleznosci od zastosowania antybiotykow ilustruje ponizsza rycina.

Ryc. 44. Infekcje drog moczowych u pacjentek w grupie badanej oraz
kontrolnej z uwzglednieniem antybiotykoterapii.
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W grupie badanej odsetek pacjentek z infekcjg drég moczowych, ktérym
przeprowadzono leczenie antybiotykami, byl porownywalny do odsetka
u pacjentek, ktore urodzity bez prenatalnej antybiotykoterapii (> = 1,77, p =
0,18). Natomiast w grupie kontrolnej odsetek pacjentek ze stwierdzong
infekcja drog moczowych, ktérym podawano antybiotyki, przewyzszat
odsetek pacjentek bez tego leczenia (y? = 4,13, p < 0,05). Na przestrzeni
ostatnich 25 lat odsetek pacjentek z infekcjag moczowych, ktorym podawano
antybiotyki, pozostawal na podobnym poziomie (y? = 0,56, p = 0,45).
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W analizowanych grupach ustalono infekcyjng etiologie porodu
przedwczesnego.  Rycina  ilustruje  infekcyjng  etiologie¢ = porodu
przedwczesnego w zaleznosci od zastosowania antybiotykow w kategorii
cigz ponizej 32. tygodnia.

Ryc. 45. Etiologia infekcyjna porodu przedwczesnego u pacjentek po
podawaniu antybiotykow i bez tego leczenia w grupie badanej oraz
kontrolnej w cigzach ponizej 32. tygodnia.
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W grupie kontrolnej rola czynnika infekcyjnego u pacjentek w wieku
cigzowym ponizej 32. tygodnia, ktorym podawano antybiotyki byta wyzsza
niz bez antybiotykoterapii (y2 = 8,33, p < 0,05). Tego nie obserwowano
w grupie badanej (y2 = 0,08, p = 0,78) Z kolei w kategorii wieckowej cigz
ponizej 32. tygodnia na przestrzeni 25 lat liczba poroddéw o etiologii
infekcyjnej po prenatalnej antybiotykoterapii obnizyta si¢ (y* = 7,09,
p <0,05).
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Ponizsza rycina obrazuje infekcyjng etiologie porodu przedwczesnego
w zaleznosci od zastosowania antybiotykow w kategorii cigz powyzej
32. tygodnia.

Ryc. 46. Etiologia porodu przedwczesnego u pacjentek po podawaniu
antybiotykow i bez tego leczenia w grupie badanej i kontrolnej
w cigzach powyzej 32. tygodnia.
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W grupie badanej rola czynnika infekcyjnego u pacjentek w wieku
cigzowym powyzej 32. tygodnia, ktorym podawano antybiotyki byta wyzsza
niz bez antybiotykoterapii (y? = 10,39, p < 0,05). Tego nie obserwowano
w grupie kontrolnej (y*> = 0,67, p = 0,41). W kategorii wiekowe] ciaz
powyzej 32. tygodnia na przestrzeni 25 lat liczba porodéw o etiologii
zakaznej po prenatalnej antybiotykoterapii pozostawata na podobnym
poziomie (y? = 0,02, p = 0,90).
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5.4.2. Dane z pobytu noworodka, urodzonego po zastosowaniu
prenatalnej antybiotykoterapii oraz bez jej wuzycia, w Klinice
Neonatologii GUMed.

U pacjentek w zalezno$ci od zastosowania antybiotykow z obu grup
przeanalizowano: porody martwe, ENR oraz PMR). Odsetek porodow
martwych, ENR oraz PMR w grupie badanej noworodkéw wczesniaczych
w zaleznosci od antybiotykoterapii ilustruje rycina 47.

Ryc. 47. Wspolczynnik umieralnosci okoloporodowej u wcezesniakow
z grupy badanej w zaleznosci od zastosowania leczenia
przeciwbakteryjnego.
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Wartos¢ PMR byta poréwnywalna u noworodkow, urodzonych po
antybiotykoterapii 1 bez tego leczenia, w grupie badanej (y? = 0,03,
p =0,86).
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Odsetek porodow martwych, ENR oraz PMR w grupie kontrolnej
wczesniakow w zaleznosci od zastosowania antybiotykoterapii umieszczono
na ponizszej rycinie.

Ryc. 48. Wspolezynnik umieralnosci okoloporodowej u wczeSniakow
z grupy kontrolnej w zaleznos$ci od zastosowania antybiotykoterapii.
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Wartos¢ PMR byla poréwnywalna u noworodkow, urodzonych po
antybiotykoterapii 1 bez tego leczenia, w grupie kontrolnej (3?2 = 0,01,
p = 0,92). W ciaggu 25 lat wartos¢ wskaznika PMR u noworodkéw, ktérzy
w okresie okotoporodowym otrzymywaly antybiotykoterapi¢, pozostawata
bez zmian (y? = 3,01, p = 0,08).
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Odsetek pdznych zgondw noworodkow (tj. nastgpujacych po uptywie 7
dob zycia, lecz przed uptywem 28 ukonczonych dob zycia) w grupie badane;j
i kontrolnej w zaleznosci od zastosowania antybiotykoterapii przedstawia
rycina 49.

Ryc. 49. Wspolczynnik péznych zgonéw noworodkowych w grupie
badanej i kontrolnej w zaleznosci od wuzycia prenatalnej
antybiotykoterapii.
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Odsetek pdznych zgondow noworodkow istotnie si¢ nie r6znil
w  zaleznoSci od  zastosowania  antybiotykoterapii w  okresie
okotoporodowym w grupie badanej (> = 1,08, p = 0,30) 1 kontrolnej
(?=1,52,p=0,22).
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Srednia dtugo$é pobytu na oddziale noworodkowym w grupie badanej
w zaleznosci od antybiotykoterapii pokazuje tabela §2.

Tab. 82. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej w zaleznosci od zastosowania antybiotykoterapii w okresie
okoloporodowym.

Wyszczegolnienie | Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii
(dni) (dni)

Srednia 21 17
Mediana 18 12
Odchylenie 17 19
standardowe

Minimum 0 1
Maksimum 65 110
Liczba 64 68

Srednia dlugo$¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej w zastosowania prenatalnej antybiotykoterapii wyniosta 21 dni,
a w przypadku porodu bez ich uzycia 17 dni. Wsré6d noworodkéw w grupie
badanej najdtuzej lezal noworodek z grupy badanej, urodzony po
zastosowaniu antybiotykoterapii — 110 dni. W przypadku porodu bez uzycia
antybiotykow najdhuzszy czas hospitalizacji wynosit 65 dni. Srednia dtugo$é
hospitalizacji byla porownywalna u noworodkéow, urodzonych po
antybiotykoterapii 1 bez tego leczenia, w grupie badanej (p = 0,54).
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Srednia dtugos$¢ pobytu na oddziale noworodkowym z grupy kontrolne;
w kategorii cigz ponizej 32. tygodnia cigzy w zalezno$ci od zastosowania
antybiotykow pokazuje tablica 83.

Tab. 83. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
kontrolnej w wieku ciazowym ponizej 32. tygodnia w zaleznosci od
zastosowania leczenia przeciwbakteryjnego.

Wyszczegolnienie = Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii
(dni) (dni)

Srednia 34 31
Mediana 36 11
Odchylenie 28 34
standardowe

Minimum | 0
Maksimum 69 109
Liczba 18 54

W grupie kontrolnej $rednia dtugo$¢ hospitalizacji u noworodkow
o dojrzatosci ponizej 32. tygodnia cigzy w przypadku zastosowania leczenia
przeciwbakteryjnego wynosita — 34 dni, przy odchyleniu standardowym
28 dni, co bylo porownywalne ze S$rednig dlugoscig tego wskaznika
w przypadku porodu bez tego leczenia (31 + 34 dni).
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Srednia dtugo$¢ pobytu na oddziale noworodkowym w grupy kontrolne;
w kategorii cigz powyzej 32. tygodnia cigzy w zaleznosci od zastosowania
antybiotykow pokazuje tabela 84.

Tab. 84. Dlugos¢ hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
kontrolnej w wieku cigzowym powyzej 32. tygodnia w zaleznosci od
zastosowania leczenia przeciwbakteryjnego.

Wyszczegolnienie | Antybiotykoterapia (dni) | Bez antybiotykoterapii (dni)
Srednia 18 25
Mediana 15 20
Odchylenie 15 16
standardowe

Minimum 4 6
Maksimum 48 64
Liczba 9 51

W grupie kontrolnej srednia dlugos¢ hospitalizacji u noworodkdéw
o dojrzatosci powyzej 32. tygodnia cigzy w przypadku zastosowania
leczenia przeciwbakteryjnego wynosita — 18 dni, przy odchyleniu
standardowym 15 dni. Natomiast $rednia dlugo$¢ tego wskaznika
w przypadku porodu bez tego leczenia (25 + 16 dni) byta znacznie dluzsza.
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Stan ogo6lny noworodkéw wg punktacji Apgar w pierwszej minucie

zycia w zaleznosci od zastosowania agonistOw antybiotykow przedstawiajg

ryciny 50.

Ryc. 50. Ocena stanu ogolnego wg skali Apgar w pierwszej minucie

zycia w grupie badanej z uwzglednieniem prenatalnego leczenia
antybakteryjnego.
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Ryec. 51. Ocena stanu ogolnego wg skali Apgar w pierwszej minucie
zycia w grupie kontrolnej z uwzglednieniem zastosowania prenatalnej
antybiotykoterapii.
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Z powyzszych rycin wynika, ze stan og6lny noworodka wczesniaczego
w grupie kontrolnej 1 badanej nie zalezal od leczenia antybiotykami

w okresie okotoporodowym. Z wyjatkiem obnizenia

si¢ odsetka

wczesniakow z stanie zadowalajagcym w grupie badanej po zastosowaniu

prenatalnej antybiotykoterapii (y? = 4,23, p < 0,05).

Na przestrzeni 25 lat przy leczeniu antybiotykami stan ogdlny
noworodka pozostawat na podobnym poziomie.
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Srednie stezenie leukocytow w grupie badanej noworodkéw urodzonych
przed 32. tygodniem trwania cigzy po zastosowaniu antybiotykoterapii oraz
w przypadku, kiedy nie stosowano tego leczenia pokazuje tabela 85.

Tab. 85. Stezenie leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu w grupie
badanej u noworodkow o dojrzalosci ponizej 32. tygodnia ciazy
w zaleznosci od odroczonego czasu porodu.

Wyszczegolnienie | Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii

] (G1L)) (G1L))

Srednia 29190 19560
Mediana 12400 15310
Odchylenie 40003 16118
standardowe

Minimum 4370 7700
Maksimum 130360 78000
Liczba 18 33

Srednie stezenie leukocytow we krwi obwodowej u noworodkéw
o dojrzato$ci ponizej 32. tygodnia cigzy, urodzonych po zastosowaniu
prenatalnego leczenia antybakteryjnego 1 bez tego leczenia w grupie
badanej, byta porownywalna (p = 0,65).
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Srednie stezenie leukocytow w grupie badanej noworodkéw urodzonych
po 32. tygodniu trwania cigzy po zastosowaniu antybiotykoterapii oraz
w przypadku, kiedy nie stosowano tego leczenia pokazuje tabela 86.

Tab. 86. Stezenie leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu w grupie
badanej u noworodkow o dojrzaloSci powyzej 32. tygodnia ciazy
w zaleznosci od odroczonego czasu porodu.

Wyszczegolnienie | Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii

] (/ud) (/D)

Srednia 16850 14140
Mediana 16000 13540
Odchylenie 6781 5649
standardowe

Minimum 8350 3500
Maksimum 33900 29150
Liczba 46 35

Srednie stezenie leukocytow we krwi obwodowej u noworodkow
o dojrzatosci powyzej 32. tygodnia cigzy, urodzonych po zastosowaniu
prenatalnego leczenia antybakteryjnego znacznie przewyzszalo stezenie
leukocytéw u noworodkow w grupie badanej bez okotoporodowe;j
antybiotykoterapii (p < 0,05).
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Srednie stezenie leukocytow w grupie kontrolnej noworodkow
urodzonych po zastosowaniu antybiotykoterapii oraz w przypadku, kiedy nie
stosowano tego leczenia, przedstawiono w tabeli 87.

Tab. 87. Stezenie leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu w grupie
kontrolnej u noworodkow w zaleznosci od  prenatalnej

antybiotykoterapii.
Wyszczegolnienie | Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii
] (G1L) (1Y)
Srednia 17300 12420
Mediana 12750 11300
Odchylenie 11962 5341
standardowe
Minimum 5900 4900
Maksimum 48000 31200
Liczba 27 105

Srednie stezenie leukocytéw u noworodkéw, urodzonych po leczeniu
antybiotykami w grupie kontrolnej wynosita — 17300/ul, przy odchyleniu
standardowym  11962/pl. Najnizsze stezenie leukocytow we krwi
obwodowej w grupie noworodkow, urodzonych po antybiotykoterapii,

wynosito  5900/pl, a najwyzsze 48000/pl. W przypadku porodu
przedwczesnego bez prenatalnej antybiotykoterapii odpowiednio S$rednie

stezenie leukocytow wynosito 12420/pl, przy odchyleniu standardowym
5341/ul. Najnizsze stezenie leukocytéw wynosito 4900/ul, a najwyzsze
31200/pl.  Stezenie leukocytow bylo zblizone w grupie kontrolnej

w przypadku porodu po zastosowaniu antybiotykoterapii 1 bez tego
leczenia (p = 0,50).

Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkéw, urodzonych po
zastosowaniu antybiotykbw w  okresie okotoporodowym, = st¢zenie
leukocytow pozostawalo podobnym poziomie (p = 0,42).
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U wszystkich wcze$niakow oceniono wartos¢ wskaznika pH z krwi
zylnej w pierwszej godzinie po urodzeniu. Srednia wartosé wskaznika pH
w grupie badanej w zaleznosci od zastosowania w okresie okotoporodowym
leczenia antybiotykami pokazuje tabela 88.

Tab. 88. Wartos¢ pH w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
badanej u noworodkow, urodzonych po zastosowaniu
antybiotykoterapii i bez tego leczenia.

Wyszczegolnienie Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii
Srednia 7,25 7,25
Mediana 7,28 7,28
Odchylenie 0,15 0,13
standardowe

Minimum 6,76 6,83
Maksimum 7,43 7,47
Liczba 64,00 68,00

Srednia warto$¢ pH u noworodkéw, urodzonych po zastosowaniu
antybiotykow w grupie badanej wynosita 7,25, przy odchyleniu
standardowym 0,15. Najnizsza warto$¢ wskaznika w grupie noworodkow
urodzonych po prenatalnej antybiotykoterapii wynosila 6,76, a najwyzsza
743. W przypadku porodu przedwczesnego prowadzonego bez
antybiotykoterapii odpowiednio $rednie pH wynosito — 7,25, przy
odchyleniu standardowym 0,13. Najnizsza warto§¢ pH wynosita 6,83,
a najwyzsza 7,47. Warto$¢ pH byta zblizona w grupie badanej w przypadku
po antybiotykoterapii i bez tego leczenia (p = 0,34).
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Srednie pH w grupie kontrolnej w zaleznoéci od prenatalne;
antybiotykoterapii pokazuje tabela 89.

Tab. 89. pH w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie kontrolnej
u noworodkow urodzonych po i bez terapii antybakteryjnej.

Wyszczegolnienie |  Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii
Srednia 7,22 7,22
Mediana 7,26 7,21
Odchylenie 0,12 0,13
standardowe

Minimum 6,99 6,88
Maksimum 7,36 7,43
Liczba 27,00 105,00

Srednia warto$¢ pH u noworodkéw, urodzonych po zastosowaniu
antybiotykow w grupie kontrolnej wynosita 7,22, przy odchyleniu
standardowym 0,12. Najnizsza wartos¢ wskaznika w grupie noworodkow
urodzonych po okoloporodowej antybiotykoterapii wynosita 6,99,
a najwyzsza 7,36. W przypadku porodu przedwczesnego prowadzonego bez
prenatalnej antybiotykoterapii odpowiednio $rednie pH wynositlo — 7,22,
przy odchyleniu standardowym 0,13. Najnizsza warto$¢ pH wynosita 6,88,
a najwyzsza 7,43. Wartos¢ pH byla zblizona w grupie kontrolnej
w przypadku porodu po i1 bez okotoporodowego uzycia antybiotykow

(p = 0,06).

Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkéw, urodzonych po
zastosowaniu antybiotykow, wartos¢ wskaznika pH pozostawala podobnym
poziomie (p = 0,59).
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U wszystkich wczesniakéw oceniono stezenie glukozy w krwi zylnej
w pierwszej godzinie po urodzeniu. Srednia glikemie w grupie badanej
w zaleznosci od leczenia antybiotykami obrazuje tabela 90.

Tab. 90. Stezenie glukozy w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
badanej u noworodkow urodzonych po zastosowaniu prenatalnej
antybiotykoterapii oraz bez tego leczenia.

Wyszczegolnienie | Antybiotykoterapia Bez antybiotykoterapii
(mg/dl) (mg/dl)

Srednia 51,2 61,3
Mediana 47,0 57,0
Odchylenie 14,2 26,2
standardowe

Minimum 19,0 28,0
Maksimum 76,0 185,0
Liczba 64,0 68,0

Srednie stezenie glukozy u noworodkéw, urodzonych po zastosowaniu
antybiotykow w grupie badanej, wynosito 51,2 mg/dl, przy odchyleniu
standardowym 14,2 mg/dl. W przypadku porodu przedwczesnego bez tego
leczenia odpowiednio $rednie stezenie glukozy wynosito 61,3 mg/dl, przy
odchyleniu standardowym 26,2 mg/dl. Poziom glikemii byl zblizony
w grupie badanej w przypadku porodu po zastosowaniu i bez zastosowania
prenatalnej antybiotykoterapii (p = 0,09).
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Srednia glikemi¢ w grupie kontrolnej noworodkéw urodzonych po
zastosowaniu okotoporodowej antybiotykoterapii oraz w przypadku, kiedy
nie stosowano antybiotykow, przedstawiono w tablicy 91.

Tab. 91. Stezenie glukozy w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie
kontrolnej u noworodkow urodzonych po prenatalnej
antybiotykoterapii i bez tego leczenia.

Wyszczegolnienie | Antybiotykoterapia | Bez antybiotykoterapii
(mg/dl) (mg/dl)

Srednia 59,6 50,1
Mediana 60,0 46,0
Odchylenie 25,0 17,8
standardowe

Minimum 12,0 22,0
Maksimum 94,0 90,0
Liczba 27,0 105,0

Srednie stezenie glukozy u noworodkéw, urodzonych po zastosowaniu
antybiotykow w grupie kontrolnej wynosito 59,6 mg/dl, przy odchyleniu
standardowym 25,0 mg/dl. Najnizsze stgzenie glukozy w grupie
noworodkow urodzonych po okotoporodowej antybiotykoterapii wynosito
12,0 mg/dl, a najwyzsze 94,0 mg/dl. W przypadku porodu przedwczesnego
prowadzonego bez prenatalne; antybiotykoterapii odpowiednio sSrednie
stezenie glukozy wynosito 50,1 mg/dl, przy odchyleniu standardowym
17,8 mg/dl. Najnizsze stezenie glukozy wynosito 22,0 mg/dl, a najwyzsze
90,0 mg/dl. Poziom glikemii byt zblizony w grupie kontrolnej w przypadku
porodu po uzyciu antybiotykow i bez ich zastosowania (p = 0,47).

Ponadto na przestrzeni 25 lat u noworodkéw, urodzonych po
zastosowaniu antybiotykow, poziom glikemii pozostawat podobnym
poziomie (p = 0,47).
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Zachorowalno$¢ okotoporodowa noworodkow na RDS w obydwu
grupach w zalezno$ci od zastosowania antybiotykdéw przedstawia ponizsza
rycina.

Ryc. 52. RDS u noworodkow wczesniaczych w grupie badanej oraz
kontrolnej w zaleznosci od zastosowania prenatalnej antybiotykoterapii
w grupie badanej i kontrolnej.
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Z powyzszej ryciny wynika, ze liczba przypadkow RDS w grupie
noworodkow, urodzonych w latach 2009-2013 po antybiotykoterapii, byta
zblizona do zachorowalnosci u weze$niakow bez leczenia antybakteryjnego
(35% vs. 33%; x> = 0,04, p = 0,85). Czestos¢ wystepowania RDS w ciaggu
25 lat nie obnizala si¢ w grupie wczesniakéw leczonych antybiotykami
(?=0,47,p=0,49).
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Oceniajagc  stan noworodkow w zaleznosci od okoloporodowego
zastosowania antybiotykoterapii wzigto pod uwage czesto$S¢ przebytych
infekcji uktadu oddechowego, co przedstawia rycina 53.

Ryc. 53. Infekcje ukladu oddechowego u wczesniakow w grupie badanej
i kontrolnej w zaleznosci od zastosowania antybiotykoterapii.
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Z powyzsze] ryciny wynika, ze zachorowalno$¢ na infekcje ukladu
oddechowego u wcze$niakoéw urodzonych po prenatalnej antybiotykoterapii
na przestrzeni 25 lat obnizyta si¢ z 88% w grupie kontrolnej do 47%
w grupie badanej (3?2 = 8,06, p < 0,05). Podobnie obnizyla si¢ czgstos¢
wystepowania zakazen ukladu oddechowego u noworodkow w grupie
kontrolnej urodzonych bez antybiotykoterapii (y2 = 5,52, p < 0,05).
Potwierdza to ogolng tendencje spadku tej zachorowalno$ci w ciggu 25 lat
opisang wczesnie] w rozdziale 4.4.3.2. Liczba przypadkoéw infeke;ji
noworodkoéw nie zalezata od zastosowania prenatalnej antybiotykoterapii
w grupie badanej (y2 = 0,49, p = 0,48).
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Czestos¢ wystepowania IVH w grupie badanej 1 kontrolnej w zaleznosci
od zastosowania antybiotykoterapii ilustruje rycina 54.

Ryc. 54. IVH u wczesniakow w zaleznosci od zastosowania
antybiotykow w grupie badanej i kontrolne;j.
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Z powyzszej ryciny wynika, ze liczba przypadkow IVH w grupie
noworodkow, urodzonych w latach 2009-2013 po antybiotykoterapii, byta
zblizona do zachorowalnosci u weze$niakow bez leczenia antybakteryjnego
(12% vs. 15%; x> = 0,14, p = 0,71). Natomiast w grupie kontrolnej
zachorowalno$¢ na IVH po zastosowaniu antybiotykoterapii znacznie
przewyzszata czesto$¢ wystepowania tego powiktania u noworodkow, matki
ktérych nie otrzymywaty antybiotykdéw (35% vs. 14%; > = 4,15, p < 0,05).
Czestos¢ wystepowania IVH w ciggu 25 lat obnizyla si¢ w grupie
wczesniakow leczonych antybiotykami (y? = 3,98, p <0,05).
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5.4.3. Wplyw zmian w zastosowaniu antybiotykoterapii okoloporodowej
na umieralnos¢, zachorowalnos$¢ i stan noworodkow wczesniaczych.

W badaniu uwzgledniono zmiany, ktére zaszty w czegstotliwosci
zastosowania okotoporodowej antybiotykoterapii w grupie badanej oraz
kontrolnej oraz ich wpltyw na umieralno$¢, zachorowalnos¢ noworodkow
oraz ich stan po urodzeniu. Zmiany w zastosowaniu antybiotykoterapii
w porodzie przedwczesnym oraz ich wplyw na zmiang¢ umieralnos$ci
okotoporodowej na przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 92. Zmiany w zastosowaniu antybiotykoterapii oraz umieralnosci
okoloporodowej w grupie badanej i kontrolne;j.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Umieralnos¢ Umieralnos¢ Umieralnos¢
wiekowa ich zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow
L. zmiany . .. ,
cigzy antybiotykoterapii noworodkow urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 35% 20% 15% 32% 14% 33% 16% 32%
kategorie
Test y 2 6,28 8,92 3,01 5,52
p <0,05 <0,05 0,08 <0,05
zmiany zwigkszenie obnizenie Brak zmian obnizenie
<32 | Odsetek | 36% 28% 50% 51% 40% 44% 56% 54%
tygodnia | poo 2 0,64 0,00 0,05 0,01
P 0,43 0,95 0,82 0,92
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 35% 11% 1% 9% 4% 22% 0% 9%
tygodnia | poo 2 9,55 4,08 2,73 428
P <0,05 <0,05 0,1 <0,05
zmiany zwigkszenie obnizenie Brak zmian obnizenie
W ciggu 25 lat zaobserwowano wzrost odsetka zastosowania

antybiotykoterapii okotoporodowej niezaleznie od wieku cigzowego gtownie
kosztem kategorii cigz powyzej 32. tygodnia. Z powyzszej tabeli wynika, ze
w ciggu 25 lat udato si¢ obnizy¢ umieralno$¢ okotoporodowsa, czemu nie
towarzyszyto zastosowanie antybiotykoterapii.
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Wplyw zastosowania antybiotykoterapii okotoporodowej na zmiang
odsetka pdznych zgonow noworodkowych (tj. nastepujacych po uptywie
7 dob zycia, lecz przed uptywem 28 ukonczonych dob zycia) na przestrzeni
25 lat prezentuje ponizsza tabela.

Tab. 93. Zmiany w po6znych zgonach noworodkowych w grupie badanej

i kontrolnej oraz ich zalezno$¢ od zastosowania leczenia
antybakteryjnego.
Kategoria | Wskazniki Odsetek Pdzne zgony Pdzne zgony Pozne zgony
wickowa | ichzmiany | zat050wania wszystkich noworodkow noworodkow
clazy antybiotykoterapii noworodkow urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 35% 20% 2% 6% 0% 13% 3% 5%
kategorie
Test y 2 6,28 2,57 4,48 0,45
P <0,05 0,11 <0,05 0,5
zmiany zwigkszenie Brak zmian obnizenie Brak zmian
<32 | Odsetek | 36% 28% 7% 12% 0% 17% 11% 10%
tygodnia | o2 0,64 0,39 1,69 0,01
P 0,43 0,53 0,19 0,94
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 35% 11% 0% 0% 0% 0% 0% 0%
tygodnia | moo 02 9,55
P <0,05
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

W ciaggu 25 lat odsetek poéznych zgonow noworodkéw pozostawal na
podobnym poziomie. Przy zastosowaniu antybiotykoterapii okotoporodowej
odsetek poznych zgondéw noworodkowych ulegt obnizeniu.
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Zmiany zachorowalnosci na RDS na przestrzeni 25 lat na tle leczenia
antybakteryjnego przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 94. Zmiany w zachorowalnosci na RDS w grupie badanej oraz
kontrolnej oraz ich zaleznos¢ od zastosowania antybiotykoterapii.

Kategoria Wskazniki Odsetek Zachorowalno$¢ na | Zachorowalno$¢ Zachorowalnos¢
wiekowa | ichzmiany | zagt650wania RDS wszystkich | noworodkow na noworodkow na
clazy antybiotykoterapii noworodkow RDS urodzonych | RDS urodzonych
po zastosowaniu bez uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 35% 20% 33% 32% 35% 46% 33% 30%
kategorie
Test y 2 6,28 0,01 0,47 0,16
P <0,05 0,9 0,49 0,69
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek | 36% 28% 69% 55% 67% 71% 71% 50%
tygodnia | moo 2 0,64 1,15 0,04 1,68
P 0,43 0,28 0,84 0,19
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 35% 11% 21% 19% 24% 38% 20% 18%
tygodnia | moo 2 9,55 0,06 0,56 0,02
P <0,05 0,81 0,46 0,89
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

W ciggu 25 lat zachorowalno$¢ na RDS noworodkoéw pozostawata na
podobnym poziomie niezaleznie od zastosowania antybiotykoterapii.
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Zmiany zachorowalnosci na IVH na przestrzeni 25 lat na tle
antybiotykoterapii okotoporodowej przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 95. Zmiany w zachorowalnosci na IVH w grupie badanej oraz
kontrolnej oraz ich zalezno$S¢ od zastosowania antybiotykoterapii

prenatalnej.
Kategoria | Wskazniki Odsetek Zachorowalno$¢ na | Zachorowalnos¢ Zachorowalnosé
wickowa | ichzmiany | 75050 wania IVH wszystkich noworodkow na noworodkow na
crazy antybiotykoterapii noworodkow IVH urodzonych po| IVH urodzonych
zastosowaniu bez zastosowania
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek | 35% 20% 14% 17% 12% 35% 15% 14%
kategorie
Test y 2 6,28 0,29 3,98 0,01
P <0,05 0,59 <0,05 0,91
zmiany zwickszenie Brak zmian obnizenie Brak zmian
<32 | Odsetek | 36% 28% 32% 39% 22% 55% 38% 33%
tygodnia | oo, 2 0,64 03 2,15 0,07
P 0,43 0,58 0,14 0,79
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek | 35% 11% 8% 2% 8% 25% 7% 2%
tygodnia | moo 2 9,55 2,21 1,64 0,82
p <0,05 0,14 0,2 0,36
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat zachorowalno$¢ na IVH noworodkow pozostawata

na

podobnym  poziomie.

Jednak  po

zastosowaniu

prenatalne;j

antybiotykoterapii stwierdzono obnizenie zachorowalno$ci na [VH.
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Zmiany zachorowalnosci na infekcje uktadu oddechowego wczesniakow

na przestrzeni 25 lat na tle antybiotykoterapii okotoporodowej przedstawia

ponizsza tabela.

Tab. 96. Zmiany w zachorowalnosci na infekcje ukladu oddechowego
w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zalezno$¢ od zastosowania

antybiotykoterapii.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Zachorowalno$¢ na | Zachorowalnos¢ Zachorowalnosé
wiekowa ich zmiany zastosowania infekcje wszystkich | noworodkéw na noworodkéw na
clazy antybiotykoterapii noworodkow infekcje infekcje
urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu zastosowania
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek |  35% 20% 41% 63% 47% 88% 40% 58%
kategorie
Test y 2 6,28 9,49 8,06 4,96
p <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
zmiany zwigkszenie obnizenie obnizenie obnizenie
<32 | Odsetek | 36% 28% 58% 82% 56% 100% 59% 76%
tygodnia | po 2 0,64 5,57 6,59 1,78
P 0,43 <0,05 <0,05 0,18
zmiany Brak zmian obnizenie obnizenie Brak zmian
>32 | Odsetek | 35% 11% 36% 43% 44% 75% 33% 41%
tygodnia | po i 2 9,55 0,64 2,33 0,67
P <0,05 0,43 0,13 0,41
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Z powyzszej tabeli wynika, ze na przestrzeni 25 lat obserwowano
obnizenie zachorowalnos$ci noworodkéw na infekcje uktadu oddechowego
jak podczas stosowania prenatalnej antybiotykoterapii tak 1 bez jej uzycia.
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Zmiany w zastosowaniu antybiotykoterapii w porodzie przedwczesnym
oraz jej wptyw na zmiang stanu ogdlnego wczesniakéw ocenianego w skali
punktowej Apgar w pierwszej minucie po urodzeniu na przestrzeni 25 lat

przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 97. Zmiany stanu ogolnego noworodkow wg skali punktowej
Virginii Apgar w pierwszej minucie zycia w grupie badanej i kontrolnej
oraz ich zalezno$¢ od zastosowania antybiotykoterapii okoloporodowe;j.

Kategoria | Ocena | Wskazniki ich Odsetek Odsetek Odsetek Odsetek
wiekowa | wg skali Zany zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow
clazy Apgar antybiotykoterapii noworodkow urodzonych po | urodzonych bez
zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | 8-10 pkt | Odsetek 35% 20% 46% 35% 49% 29% 44% 34%
kategorie
Test y 2 6,28 10,64 1,63 1,52
)4 <0,05 <0,05 0,2 0,22
zmiany zwigkszenie zwigkszenie Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt | Odsetek 36% 28% 23% 30% 11% 14% 30% 34%
Test y 2 0,64 1,12 0,08 0,2
)4 0,43 0,29 0,78 0,65
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 35% 11% 31% 35% 40% 57% 26% 32%
3 pht Test y 2 9,55 0,44 1,19 0,45
)4 <0,05 0,51 0,28 0,50
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
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Kategoria | Ocena | Wskazniki Odsetek Odsetek wszystkich Odsetek Odsetek
wiekowa | wg skali | ih Zmiany zastosowania noworodkow noworodkow noworodkow
clazy Apgar antybiotykoterapii urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
<32 8-10 pkt | Odsetek | 35% 20% 11% 5% 20% 12% 6% 4%
tygodnia Test 32 6.28 0.63 0.18 0.1
p <0,05 0,43 0,67 0,75
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt | Odsetek | 36% 28% 29% 34% 20% 25% 33% 37%
Test y 2 0,64 0,11 0,06 0,03
)4 0,43 0,74 0,8 0,87
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 35% 11% 60% 61% 60% 63% 61% 59%
SPRE sty 2 9,55 0,01 0,01 0,07
P <0,05 0,92 0,91 0,79
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | 8-10 pkt | Odsetek | 35% 20% 60% 55% 60% 37% 59% 54%
tygodnia Test y 2 6,28 0,36 1,24 0,22
)4 <0,05 0,55 0,27 0,64
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt | Odsetek | 36% 28% 21% 27% 8% 0% 28% 32%
Test y 2 0,64 0,8 0,68 0,12
P 0,43 0,37 0,41 0,73
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 35% 11% 19% 18% 32% 63% 13% 14%
S pkt Test y 2 9,55 0,05 2,36 0,05
)4 <0,05 0,83 0,12 0,83
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
W ciggu 25 lat odsetek noworodkéw wczesniaczych urodzonych

w

stanie ogdlnym dobrym wzrdst niezaleznie od profilaktycznego

podawania antybiotykoterapii w okresie okotoporodowym.
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Wplyw prenatalnej antybiotykoterapii na zmian¢ stanu ogolnego
wczesniakow ocenianej w skali punktowej Apgar w pigtej minucie po
urodzeniu na przestrzeni 25 lat przedstawia ponizsza tabela.

Tab. 98. Zmiany stanu ogolnego noworodkow wg skali punktowej
Virginii Apgar w piatej minucie zZycia w grupie badanej i kontrolnej
oraz ich zalezno$¢ od zastosowania antybiotykoterapii okoloporodowe;j.

Kategoria Ocena | Wskazniki ich Odsetek Odsetek Odsetek Odsetek
wiekowa | wg skali Zmany zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow
clazy Apgar antybiotykoterapii noworodkow urodzonych po | urodzonych bez
zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | 8-10 pkt | Odsetek 35% 20% 63% 47% 54% 31% 67% 49%
kategorie
Test y 2 6,28 5,69 2,1 4,94
)4 <0,05 <0,05 0,15 <0,05
zmiany zwigkszenie zwigkszenie Brak zmian zwigkszenie
6-7 pkt | Odsetek 36% 28% 20% 23% 26% 23% 17% 23%
Test y 2 0,64 0,24 0,04 0,65
P 0,43 0,63 0,85 0,42
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej Odsetek 35% 11% 17% 30% 20% 46% 16% 28%
3 pkt Test y 2 9,55 4,63 3,28 2,76
)4 <0,05 <0,05 0,07 0,1
zmiany zwigkszenie obnizenie Brak zmian Brak zmian
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Kategoria | Ocena | Wskazniki Odsetek Odsetek wszystkich Odsetek Odsetek
wiekowa | wg skali | ih Zmiany zastosowania noworodkow noworodkow noworodkow
clazy Apgar antybiotykoterapii urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
<32 8-10 pkt | Odsetek | 35% 20% 32% 12% 20% 14% 39% 12%
tygodnia Test 2 6,28 3,62 0,09 424
P <0,05 0,06 0,76 <0,05
zmiany zwickszenie Brak zmian Brak zmian zwigkszenie
6-7 pkt | Odsetek | 36% 28% 18% 31% 30% 29% 11% 34%
Test y 2 0,64 1,27 0,00 2,56
P 0,43 0,26 0,95 0,11
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 35% 11% 50% 57% 50% 57% 50% 54%
SPRE ety 2 9,55 0,13 0,08 0.02
p <0,05 0,72 0,77 0,9
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | 8-10 pkt | Odsetek | 35% 20% 75% 70% 68% 38% 78% 72%
tygodnia Test 2 6,28 0,48 2,36 0,40
P <0,05 0,49 0,12 0,53
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
6-7 pkt | Odsetek | 36% 28% 21% 17% 24% 12% 20% 17%
Testy 2 0,64 0,18 0,48 1,09
P 0,43 0,67 0,49 0,3
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
Ponizej | Odsetek | 35% 11% 4% 13% 8% 50% 2% 11%
3 pkt Testy 2 9,55 3,22 7,19 2,82
P <0,05 0,07 <0,05 0,09
zmiany zwigkszenie Brak zmian obnizenie Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat odsetek noworodkow wcezesniaczych urodzonych

w stanie dobrym w pigtej minucie po urodzeniu zwigkszyt si¢, a w stanie
cigzkim si¢ obnizyl. Antybiotykoterapia nie wywierala wplywu na stan
ogolny noworodka.
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Zmiany w zastosowaniu antybiotykoterapii okotoporodowej w porodzie
przedwczesnym oraz jej wpltyw na zmiang¢ stezenia glikemii u noworodkow
w pierwszych godzinach po urodzeniu na przestrzeni 25 lat przedstawia
ponizsza tabela.

Tab. 99. Zmiany stezenia glukozy po urodzeniu w grupie badanej oraz

kontrolnej oraz ich zalezno$¢ od zastosowania antybiotykoterapii.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Glikemia Glikemia Glikemia
wiekowa ich zmiany zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow
crazy antybiotykoterapii noworodkow urodzonych po urodzonych po uzyciu
zastosowaniu antybiotykoterapii
antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 35% 20% |57,8 £|506 +|51,2 £/596 +/61,3 (50,1 ¢
kategorie | Glikemia 22,8 19,5 14,2 25,0 26,2 17,8
(mg%)
P < 0,05 0,93 0,21 0,59
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 | Odsetek/| 36% 28% |652 +£|569 +|453 +|573 +|744 £|56,7
tygodnia | Glikemia 36,7 21,2 13,7 27,5 40,7 20,0
(mg%)
P 0,43 1,00 0,18 0,00
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 | Odsetek/ | 35% 11% |556 +/46,9 £|19,3 #|57,1 /57,0 +|464
tygodnia | Glikemia 16,6 17,6 12,3 28,7 18,2 15,5
(mg%)
p <0,05 0,07 0,09 0,07
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w stezeniu glikemii

u noworodkow w

antybiotykoterapii.

tym niezaleznie

od

zastosowania prenatalnej
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Wptyw

antybiotykoterapii

okotoporodowe;j

na

zmiang

stezenia

leukocytéw we krwi obwodowej w pierwszej dobie po urodzeniu pokazuje
tabela 100.

Tab. 100. Zmiany stezenia leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu
(/ul) w grupie badanej i kontrolnej oraz ich zaleznos¢ od zastosowania
antybiotykoterapii.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Stezenie Stezenie Stezenie
wiekowa ich zmiany zastosowania leukocytow leukocytow leukocytow
crazy antybiotykoterapii u wszystkich u noworodkow u noworodkoéw
noworodkow urodzonych po urodzonych bez
antybiotykoterapii uzycia
antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie Odsetek/ 35% 20% 17109 +|13781 +|20120 +|17300 +|15606 =*|12416 +
kategorie | Jiczba 14772 7509 21528 11962 | 9802 5341
(ul)
p <0,05 0,92 0,94 0,09
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek/ 36% 28% 122896 +|16167 +[29190 + 20717 +|19564 +|14347 +
tygodnia | liczba 26460 10971  |40003 15565 16118 8543
(/ul)
p 0,43 0,89 0,18 0,87
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek/ 35% 11% 15048 +/12588 + /16855 +|15871 +|14604 +|11406 +
tygodnia | liczba 6124 4170 6781 8046 5278 3400
(/ud)
P <0,05 <0,05 0,18 0,13
zmiany zwigkszenie zwiekszenie Brak zmian Brak zmian

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w stezeniu leukocytow

u noworodkow w

antybiotykoterapii.

tym niezaleznie

od

zastosowania prenatalnej

205



Zmiany warto$ci wskaznika pH z krwi zylnej noworodka w pierwszych
godzinach po urodzeniu na przestrzeni 25 lat oraz ich zaleznos¢ od
zastosowania prenatalnej antybiotykoterapii obrazuje ponizsza tabela.

Tab. 101. Zmiany wartosci wskaznika pH z krwi zylnej wczesniaka
w pierwszej godzinie po urodzeniu w grupie badanej i kontrolnej oraz
ich zalezno$¢ od zastosowania antybiotykoterapii.

Kategoria | Wskazniki Odsetek pH wszystkich pH noworodkéw | pH noworodkdéw
wiekowa ich zmiany zastosowania noworodkow urodzonych po urodzonych bez
clazy antybiotykoterapii zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 35% 20% |7,253 £|7,219 +|7,248 +|7,221 +|7,253 +|7,219 %
kategorie wsk:}zlnlk 0,134 0,122 0,148 0,118 0,129 0,126
p
P <0,05 0,07 0,59 0,22
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian Brak zmian
<32 Odsetek/ | 36% 28% 7,160 +|7,103 +|7,169 £ /7,204 +|7,159 (7,191 +
tygodnia wska}zlmk 0,206 |0,125 |0,238 |0,119 |0,159  |0,149
p
P 0,43 0,44 0,17 0,32
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek/ | 35% 11% {7,273 +|7,245 +£7,280 +|7,237 (7,297 +£|7,244 *
tygodnia WskaPZImk 0,081 |0,103 |0,075 0,110 |0,082  |0,100
p
p <0,05 0,2 0,93 <0,05
zmiany zwigkszenie Brak zmian Brak zmian zwigkszenie

Na przestrzeni 25 lat nie zaobserwowano zmian w warto$ci wskaznika
pH u noworodkow.
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Zmiany warto$ci czasu hospitalizacji na oddziale neonatologicznym na

przestrzeni

25

lat oraz

ich zaleznos¢ od zmian

okotoporodowej antybiotykoterapii obrazuje ponizsza tabela.

W zastosowaniu

Tab. 102. Zmiany w zastosowaniu antybiotykoterapii oraz ich wplyw na
zmian¢ czasu hospitalizacji na oddziale noworodkowym w grupie
badanej i kontrolnej.

Kategoria | Wskazniki Odsetek Czas hospitalizacji | Czas hospitalizacji | Czas hospitalizacji
wiekowa ich zmiany zastosowania wszystkich noworodkow noworodkow
crazy antybiotykoterapii noworodkow urodzonych po urodzonych bez
zastosowaniu uzycia
antybiotykoterapii | antybiotykoterapii
Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa Grupa
badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna | badana | kontrolna
Wszystkie | Odsetek/ | 35% 20% [18,2 £|27,8 £/20,9 (294 £/17,0 (27,0 %
kategorie dni 18,1 24,8 16,6 24,2 19,0 24,9
p <0,05 <0,05 0,43 <0,05
zmiany zwigkszenie skrécenie Brak zmian skrécenie
<32 | Odsetek/| 36% 28% (24,1 £|32,5 %254 +|33,7 £/23,5 #3055 &
tygodnia dni 29,9 32,8 25,6 28,3 32,5 34,2
p 0,43 0,53 0,36 0,33
zmiany Brak zmian Brak zmian Brak zmian Brak zmian
>32 Odsetek/ |  35% 11% 159 +/243 (19,3 +/184 +|143 (245 ¢
tygodnia dni 9,9 15,8 12,3 14,5 8,0 15,7
P <0,05 <0,05 0,33 <0,05
zmiany zwigkszenie skrécenie Brak zmian skrécenie

Na przestrzeni 25 lat zaobserwowano zmniejszenie czasu hospitalizacji

noworodkow wczesniaczych niezaleznie od zastosowania okotoporodowe;j
antybiotykoterapii.
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6. DYSKUSJA

Odsetek  wystgpowania  porodu  przedwczesnego w  krajach
uprzemystowionych wynosi 5-7%, umieralno$¢ noworodkowa — 28% [172].
Corocznie na $wiecie rodzi si¢ 15 milionéw noworodkdéw wczesniaczych
[193]. W roku 2010 co dziesigty pordd na S$wiecie zakonczyl sig
przedwczesnie, a wskutek wczesniactwa umarto powyzej miliona dzieci
[29]. Obecnie wczesniactwo zajmuje drugie miejsce wsrod podstawowych
przyczyn umieralnosci dzieci do pigtego roku zycia oraz stanowi gtoéwng
przyczyne umieralnosci niemowlat w ciggu pierwszego miesigca zycia
[160]. Zgodnie z raportem WHO liczba porodéw przedwczesnych na
przestrzeni lat 1990-2010 stale ulega zwigkszeniu [26]. Mimo obnizenia
liczby urodzen zywych liczba porodow przedwczesnych w skali $wiata
wzrosta z 2,0 milionéw w roku 1990 do prawie 2,2 milionéw w roku 2010.
Tylko w Chorwacji, Ekwadorze 1 Estonii obserwowano obnizenie odsetka
porodéw przedwczesnych w przedziale lat z 1990 do 2010. Do mozliwych
przyczyn zwigkszenia liczby porodow przedwczesnych zalicza si¢ bardziej
precyzyjne wyliczenie wskaznikow oraz polepszenie zdrowia ludnosci,
w szczegbdlnosci, m.in. wzrost wieku rozrodczego oraz wspotistniejgce
problemy zdrowotne matek (cukrzyca 1 nadci$nienie tetnicze);
rozpowszechnienie metod rozrodu wspomaganego 1 zmiany w postepowaniu
potozniczym, w szczegdlnosci, m.in. czgstsze przedwczesne operacyjne
ukonczenie cigzy [26].

Istnieje olbrzymia dysproporcja we wskaznikach przezywalno$ci
noworodkow wcezesniaczych w zalezno$ci od kraju urodzenia. Na przyktad,
jezeli w krajach nieuprzemystowionych powyzej 90% dzieci urodzonych
w wieku cigzowym ponizej 28. tygodnia umiera w pierwszych dniach zycia,
to w krajach uprzemystowionych umieralnos$¢ dzieci o tej dojrzatosci wynosi
10%; w ten sposob stosunek przezywalno$ci wynosi 1:9 [28].

W wigkszosci przypadkow porod przedwczesny nastepuje samoistnie
i czgsto ze wspotistniejagcym PPROM. Pordéd indukowany ze wskazan
medycznych jest zwigzany z przedwczesng stymulacja czynnosci
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skurczowej migsnia macicy lub z przedwczesnym ukonczeniem cigzy droga
cigcia cesarskiego. Do wskazan medycznych do przedwczesnego
ukonczenia cigzy zalicza si¢ powiklania wystepujace w cigzy (na przyktad,
tozysko przodujace), cigza wieloptodowa, cukrzyca ciezarnych, nadcisnienie
tetnicze, stan przedrzucawkowy, astma oskrzelowa, schorzenia gruczolu
tarczowego lub serca. Sposob zapobiegania lub prowadzenia samoistnego
lub indukowanego porodu przedwczesnego =zalezy od réznorodnosci
procesow patofizjologicznych tkwiacych u jego podstaw [28].

Stosowane 1  proponowane metody zapobiegania  porodowi
przedwczesnemu opracowano dla trzech grup populacyjnych:

1. wszystkie kobiety cigzarne;

2. kobiety ciezarne z porodem przedwczesnym w wywiadzie lub
z innymi czynnikami ryzyka (cigza wieloptodowa, krwawienia
W czasie cigzy, nadci$nienie t¢tnicze 1 cukrzyca);

3. kobiety w trakcie porodu przedwczesnego.

Celem $rodkow stosowanych u pacjentek z trzeciej grupy jest
polepszenie stanu zdrowia noworodkow wczesniaczych. Przy rozpoczeciu
porodu przedwczesnego konieczne sg interwencje skierowane na
przedluzenie czasu trwania cigzy oraz polepszenie wynikow perinatalnych.
Niestety obecnie te $rodki nie wykazujg bezposredniego dziatania na
czynniki etiologiczne porodu przedwczesnego.

Szczegdlne miejsce w okres§leniu skutecznych metod postepowania
w porodzie przedwczesnym zajmuje podej$cie do wyboru drogi porodu
przedwczesnego w celu polepszenia wynikow perinatalnych u noworodkéw
szczegolnie niedojrzalych. Odsetek wykonywania ci¢¢ cesarskich
w porodzie przedwczesnym zgodnie z danymi podsumowujacymi osigga
34-75% [82]. W wielu badaniach analizowano zwigzek migedzy sposobem
ukonczenia cigzy a umieralnoscig okotoporodowa oraz pdéznymi zgonami
noworodkow. Analizujac wlasne wyniki dotyczace zwiazku miedzy
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wzrostem ukonczenia cigzy drogg cigcia cesarskiego a $miertelnoscig
noworodkow stwierdzono, ze wzrost odsetka cie¢ cesarskich na przestrzeni
25 lat nie wptywal korzystnie na umieralnos¢ okoloporodowa. Wsrod
noworodkow urodzonych za pomocg cigcia cesarskiego odsetek zgondw
wzrost w porownaniu do porodow droga pochwowa w kategorii wickowej
ponizej 32. tygodnia cigzy.

Z danych piSmiennictwa mozna konstatowac, ze najczgstszy zakres
wskazan do przedwczesnego ukonczenia cigzy droga cigcia cesarskiego
obejmuje mi¢dzy innymi:

1. Zagrazajaca wewnatrzmaciczng zamartwice ptodu;
2. Krwawienie 1 krwotoki nasilajace si¢;
3. Nadci$nienie indukowane cigzg [25, 58, 59].

W przypadkach przedwczesnego zakonczenia cigzy zwigkszeniu ulega
tylko odsetek cig¢ cesarskich ze wskazan pozapotozniczych [58]. Natomiast
odsetek wykonania cig¢ cesarskich ze wskazan potozniczych, m.in.
z powodu krwawien utrzymuje si¢ na podobnym poziomie [58].
W niniejszej pracy odsetek cig¢ cesarskich z powodu przedwczesnego
oddzielenia tozyska nie ulegt zmianie na przestrzeni 25 lat (p = 0,11). Na
podobnym poziomie w ciggu 25 lat utrzymywat si¢ wskaznik umieralnos$ci
okotoporodowej oraz odsetek poéznych zgonow noworodkdéw urodzonych
przez cigcie cesarskie wykonanego z tego powodu (odpowiednio:
p=0,31; p=0,33).

Stan przedrzucawkowy wystepuje w okoto 1,3-6,7% wszystkich ciaz
1 pozostaje jedna z najczestszych przyczyn umieralno$ci matek i zgonow
perinatalnych w skali $§wiata [51]. W populacji ogdlnej zaburzenia
nadci$nieniowe obserwuje si¢ w 11% cigz, z ktérych u co trzeciej kobiety
wystepuja powiklania potoznicze rdéznego stopnia zaawansowania, z ktorych
u co czwarte] kobiety powyzsze powiklania sg bardzo powazne. Na
wskaznik umieralno$ci okotoporodowe; u matek z cigzg powiktang
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nadci$nieniem tetniczym wywiera wptyw sposob ukonczenia cigzy. Zgodnie
z danymi piSmiennictwa odsetek porodow operacyjnych w cigzy
niedonoszonej powiktanej stanem przedrzucawkowym wynosi 70%, dlatego
wiele potoznikdéw podejmuje decyzje o ukonczeniu porodéw droga ciecia
cesarskiego nawet, gdy sytuacja potoznicza nie wyklucza prowadzenia
porodu drogg pochwowg. Dotychczas nie odnaleziono jednoznacznych
dowodow na to, ze rozwigzanie ci¢ciem cesarskim cigz powiktanych
nadci$nieniem tetniczym wpltywa korzystnie na przebieg okresu
noworodkowego 1 dalsze losy dziecka. W materiale wlasnym czgstosé
wykonywania ci¢¢ cesarskich w porodzie przedwczesnym z powodu
powiktan nadci$nieniowych na przestrzeni 25 lat pozostawata na stalym
poziomie (p = 0,39). Umieralno$¢ okoloporodowa noworodkow
wczesniaczych urodzonych w ciggu tego okresu wahata si¢ w przedziale 14-
15%. Podobnie nie zmienial si¢ odsetek pdznych zgondéw noworodkdéw na
przestrzeni 25 lat (p = 0,91).

Wsrdd najczestszych przyczyn zgondw perinatalnych zar6wno w ciazy
donoszonej, jak i niedonoszonej najczegsciej wymienia si¢ zamartwice ptodu,
wynikajagca z  przedwczesnego oddzielenia tozyska  prawidlowo
usadowionego, zadzierzgni¢cia pegpowiny wokot szyi ptodu, obecnosci
wezla prawdziwego w pepowinie, wypadnigcie pgpowiny, niewydolnos¢
tozyska oraz FGR [121, 249]. Ci¢zkie schorzenia pozapotoznicze oraz
powiklania cigzy (przewaznie niewydolno$¢ maciczno-tozyskowa) stanowia
najczestsza przyczyne porodoéw przedwcezesnych w kategorii cigz pomiedzy
28. a 33. tygodniem [164]. Zagrazajaca zamartwica wewnatrzmaciczng
ptodu pozostaje jednym z najczestszych wskazan do ukonczenia cigzy drogg
cigcia cesarskiego w porodzie przedwczesnym [59]. W materiale wlasnym
najczestszym wskazaniem do porodu drogg brzuszng w pigcioletnim
przedziale 2009-2013 byla zagrazajagca zamartwica wewnatrzmaciczna
ptodu, ktéra byla przyczynag 33% wszystkich przedwczesnych cigé
cesarskich. Odsetek cie¢ cesarskich w stosunku do okresu 25 lat ubieglych
utrzymywat si¢ na podobnym poziomie (p = 0,42). Uzyskane dane odbiegaja
od wynikow porodow o czasie, gdzie gtownym wskazaniem do rozwigzania
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operacyjnego byl stan po przebytym cigciu cesarskim, a odsetek cigc
cesarskich  wykonanych z  powodu  zagrazajacej  zamartwicy
wewnatrzmacicznej plodu wynosit w cigzy donoszonej 7-11% [135, 201].
W materiale wlasnym umieralno$¢ okotoporodowa oraz odsetek poznych
zgonéw noworodkoéw wczesniaczych urodzonych cigciem cesarskim ze
wzgledu na zagrazajgcg zamartwice wewnatrzmaciczng plodu na przestrzeni
25 lat pozostawat na podobnym poziomie (odpowiednio: p = 0,09; p = 0,48).

U noworodkéw wczesniaczych urodzonych przez cigcie cesarskie
nierzadko nie dochodzi do realizacji wszystkich warunkéw niezbednych dla
podjecia  wilasciwej czynno$ci uktadu oddechowego. RDS dotyczy
W przewazajacej mierze, ale nie jedynie dzieci niedonoszonych. Najczesciej
RDS pojawia si¢ u noworodkow wczesniaczych o dojrzatosci ponizej
34. tygodnia cigzy. Ws$rdd czynnikow wplywajacych na rozwo6j RDS
wymienia si¢ m.in. cigcie cesarskie przed wyzwoleniem czynnosci
skurczowej migénia macicy. Analiza dwéch miliondw  porodow
w donoszonych cigzach fizjologicznych przeprowadzona przez amerykanski
National Health Institute dowiodta wzrost wskaznika zgonoéw noworodkow
z powodu RDS. Noworodki urodzone drogg cigcia cesarskiego wykazuja
trzykrotnie wieksza podatno$¢ na Tranmsient Tachypnea of the Newborn
w poréwnaniu do dzieci urodzonych droga pochwowa [157, 223].
W materiale wlasnym zaobserwowano, ze wzrost odsetka cie¢ cesarskich
w stosunku do okresu 25 lat ubiegtych powodowal wzrostu zachorowalnosci
na RDS w kategorii cigz ponizej 32. tygodnia cigzy (p < 0,05). Wbrew
ogolnej tendencji zwigkszenia odsetka noworodkdéw wezesniaczych w stanie
ogblnym dobrym w badanym okresie nie odnotowano wplywu zwigkszenia
odsetka porodow operacyjnych na polepszenie stanu noworodka.

W wielu badaniach analizowano wyniki ultrasonograficznych badan
przezciemigczkowych wykonanych u noworodkéw w zalezno$ci od sposobu
ukonczenia cigzy. Zdaniem Jozwik M. wraz z zespotem utlenowanie ptodu
po zabiegu cigcia cesarskiego w znieczuleniu ogolnym jest lepsze niz po
porodzie drogg pochwowg [133]. Jaeger wraz z zespotem dokonali duza,
trwajgca w ciggu dziesigciu lat, retrospektywng analize zalezno$ci pomigdzy
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zachorowalnosciag noworodkéw na IVH a sposobem ukonczenia cigzy
podczas ktorej nie stwierdzono tej zaleznosci. Podobne wyniki uzyskano
rowniez w badaniach Allison J.W., Staneva K.N. oraz Sie L.T. [2, 230, 236].
W  badaniu Mikulskiej uzyskano czestsze nieprawidlowe wyniki
przezciemieniowego badania ultrasonograficznego noworodkéw urodzonych
droga ciecia cesarskiego tylko w znieczuleniu ogoélnym, co autorzy
thumaczyli niekorzystnym wplywem tego typu znieczulenia na stan
pourodzeniowy noworodka [180]. W analizie wtasnej nie stwierdzono
wpltywu wzrostu odsetka porodow operacyjnych w ciggu 25 lat na zmiang
zachorowalnos$ci noworodkow wczesniaczych na IVH.

Dane dotyczace wplywu sposobu ukonczenia cigzy na status
odpornosciowy noworodka wczesniaczego nie s3 jednoznaczne. Na
przyktad, analiza Kro6lak-Olejnik wraz z =zespotem wykazata, ze
u wczesniakow urodzonych droga cigcia cesarskiego w zwiazku z PPROM
oraz przedwczesnym oddzieleniem tozyska stwierdzono minimalny odsetek
limfocytow T gamma/delta. Z kolei w tym badaniu najwyzszy odsetek
limfocytow T odnotowano u noworodkéw urodzonych droga operacyjna
z powodu zagrazajacej zamartwicy wewnatrzmacicznej ptodu [152].
Badania Groenlund wskazuja na wpltyw cigcia cesarskiego na zaburzenie
limfocytow z przewaga limfocytow typu T2 [106]. Srodowisko jatowe
z jakim styka si¢ wczesniak podczas porodu operacyjnego przypuszczalnie
moze zaburza¢ prawidtowa kolonizacje jego przewodu pokarmowego [150].
U niemowlat urodzonych przez cigcie cesarskie kolonizacja bakteriami
Bacteroides, Lactobacillus 1 Bifidobacter bylta nizsza w pordwnaniu do
grupy noworodkow urodzonych droga pochwowa [229]. Natomiast
Thoronton wraz z zespolem nie wykazali wptywu cigcia cesarskiego na
status odpornosciowy noworodka [244]. W analizie wlasnej stwierdzono, ze
zwigkszeniu  odsetka  cig¢  cesarskich  towarzyszylo  obnizenie
zachorowalnosci noworodkow wczesniaczych na infekcje drog rodnych.

W klasyfikacji chorob po dziesigtej rewizji WHO nie ma jednostki
chorobowej ,zagrazajacy pordd przedwczesny”, a brak dokladnego
okreslenia stanu uniemozliwia naukowe uzasadnienie sposobu postepowania
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lekarskiego 1 nierzadko powoduje nieprawidtowa oceng ww. stanu. Niemniej
jednak w Polsce 1 m.in. w Klinice Potoznictwa Gdanskiego Uniwersytetu
Medycznego jest to najbardziej rozpowszechnione rozpoznanie, z ktorym
cigzarne kierowane s3 celem hospitalizacji. Przykrym aspektem tej
nadmiernej hospitalizacji pozostaje nieracjonalna i bezuzyteczna terapia
pacjentek preparatami wptywajacymi na czynno$¢ skurczowg migsnia
macicy [6]. Aktualne dane piSmiennictwa wskazuja, ze bezposrednie
zahamowanie przedwczesnej czynnosci skurczowej mig$nia macicy nie
zwigksza liczbe cigz donoszonych oraz nie powoduje poprawy wynikdéw
potozniczo-neonatologicznych [6]. Mimo wszystko obecnie podstawowa
metoda  przedluzenia czasu trwania cigzy pozostaje  tokoliza
farmakologiczna. Opodznienie porodu poprzez zahamowanie czynnoSci
skurczowej mig¢s$nia macicy jest konieczne dla realizacji dwoch celow:
zapobieganie RDS u noworodka oraz transportu do osrodka tzw. III stopnia
referencyjnosci przygotowanego sprzetowo 1 kadrowo do opieki nad
noworodkiem wcze$niaczym. Czas potrzebny do efektywnej realizacji tych
celow wynosi 48 godzin. Do ostatniego czasu najbardziej
rozpowszechnionymi lekami tokolitycznymi pozostawaty selektywni
agonisci receptorow adrenergicznych B2, w szczegodlnosci fenoterol, ktory
stosowany jest w Polsce w ciggu 40 lat. Obecnie potoznicy dysponuja
wyjatkowo skutecznym antagonista receptorow oksytocynowych. Pierwsze
randomizowane badanie kliniczne dotyczace pordwnania atosibanu
1 betamimetykow (rytodryna) przeprowadzone w 2005 roku wykazato
podobng skuteczno$¢ tokolityczng obu lekow, jednak przy zastosowaniu
receptorow oksytocyny obserwowano mnie dziatan niepozadanych [43,
251]. Te wlasciwosci spowodowaty stopniowe zmniejszenie stosowania
krotko dziatajgcych B,-mimetykéw w ciggu ostatnich lat. Mimo tej ogolne;

tendencji w badaniu wlasnym w latach 2009-2013 odsetek pacjentek,
u ktorych zastosowano tokoliz¢ betamimetykami byt wyzszy w poréwnaniu
do lat 1993-1997.

W zwigzku z tym, ze selektywni agonisci receptorow adrenergicznych

3,-mimetykow niezbedni sg dla ostrej tokolizy, ktora pozwala odroczy¢

2
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pordd przy rozpoczete] przedwcezesnej czynnosci skurczowej migsnia
macicy o 2-7 dni u 60-80% kobiet, co umozliwia transport pacjentki do
osrodka III stopnia referencyjnosci oraz podanie glikokortykoidow w celu
przyspieszenia dojrzewania ptuc ptodu, a w razie potrzeby przeprowadzenie
profilaktycznej antybiotykoterapii [47, 110, 123, 187]. Dlatego w badaniu
wlasnym miarg skutecznosci zastosowania agonistOw receptorow B,-

adrenergicznych byla mozliwo$¢ przedtuzenia czasu trwania cigzy o 2 doby.
Za nieskuteczng tokolize uznawano leczenie, podczas ktorego postgpowata
czynno$¢ skurczowa migénia macicy oraz rozwarcie ujscia macicy, co
wymagato odstawienia lekéw tokolitycznych z nastepujacym zakonczeniem
cigzy w ciggu mniej niz 48 godzin od hospitalizacji. Uzyskane przez nas
dane dotyczace opoOznienia czasu porodu nie odbiegajag od $wiatowych
tendencji 1 wynoszg 9 dni w grupie badanej 1 6 dni w grupie kontrolnej. W
badaniu wlasnym odsetek skutecznej terapii tokolitycznej w ciggu 25 lat
pozostawat na podobnym poziomie 1 wynosit 76% w latach 1993-1997 oraz
82% w piecioletnim przedziale 2009-2013. Na przestrzeni 25 lat
zaobserwowano tylko wzrost czestotliwosci zastosowania leczenia
tokolitycznego w kategorii ci13z ponizej 32. tygodnia.

Krotko dzialajace B-mimetyki swobodnie przenikajg przez bariere
tozyskowa 1 w surowicy krwi plodu osiggaja stezenia okoto 10%
stwierdzanych we krwi. Dawka szczytowa agonistow receptorow
B2-adrenergicznych przy wlewie dozylnym waha w przedziale
od 10 do 45 mg/min. Wpltyw selektywnych agonistow receptorow
adrenergicznych na ptdd dokonuje si¢ bezposrednio lub za posrednictwem
zmian w ustroju matki o charakterze metabolicznym albo krazeniowym
(obnizenie oporu naczyniowego w tozysku). Ilustracjg bezposredniego
wpltywu [2-sympatykomimetykéw na ptdéd moze by¢ wzrost stezenia
hormonu somatotropowego stwierdzanego we krwi pepowinowej. U plodow
matek leczonych prenatalnie krétko dzialajagcymi f2-mimetykami nierzadko
obserwuje si¢ tachykardig, ektopowe pobudzenia komorowe i1 zaburzenia
w uktadzie bodzcowoprzewodzacym. Przedstawiono takze przypadki
uszkodzenia migénia sercowego. Najlepiej udokumentowanym efektem

215



ubocznym  [2-sympatykomimetykow  jest  zaburzenie  przemiany
weglowodanowe) wskutek przyspieszenia glikodenolizy watrobowe;j
z nastepujacg hiperglikemig 1 hiperinsulinizmem [136, 166].

W wytycznych Royal College of Obstetricians and Gynaecologists
podano, ze leczenie tokolityczne, ktore srednio pozwala przedtuzy¢ czas
trwania cigzy o 7 dob, nie powoduje obnizenia umieralnosci
1 zachorowalnosci okotoporodowej noworodkéw w tym na RDS [12].
Odnotowano zwigkszenie umieralno$ci dzieci w ciggu pierwszego roku
zycia po zastosowaniu tokolizy za pomocg agonistow receptoréw
oksytocynowych, jednak wuzyskane dane wymagaja przeprowadzenia
wigkszych randomizowanych badan klinicznych rowniez obejmujacych
agonistow  receptor6w  beta-adrenergicznych. W ww. wytycznych
zaproponowano cztery wyjasnienia braku wplywu leczenia tokolitycznego
na umieralno$¢ i zachorowalno$¢ okotoporodowa:

1. Dostgpne randomizowane badania kliniczne obejmuja matg liczbe
kobiet oraz kategori¢ cigz powyzej 34. tygodnia, kiedy korzysci
z zastosowania leczenia tokolitycznego sg znikome.

2. Do badan wilaczono duza liczbe pacjentek z zagrazajagcym porodem
przedwczesnym.

3. Czas zastosowania leczenia tokolitycznego byl zbyt krotki 1 nie
pozwalal zastosowaé petnego cyklu terapii glikokortykoidami lub
przekaza¢ rodzaca do miejsca, w ktorym mozna skorzystac
z intensywnej opieki noworodkowe;.

4. Efekty wuboczne od =zastosowania tokolizy farmakologicznej
przewyzszaty jej korzysci.

W badaniu wlasnym réwniez nie zaobserwowano wpltywu zwigkszenia
czestotliwo$ci  zastosowania leczenia tokolitycznego na umieralnos$é,
zachorowalno$¢ 1 stan ogdlny dzieci o dojrzatosci ponizej 32. tygodnia

cigzy.
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Wyniki ponad 20 badan klinicznych oraz innych badan z krajow
(Brazylia, Jordan, Tunezja, Afryka Poludniowa) $wiadcza o tym, ze
przedporodowe zastosowanie glikokortykoidow u ci¢zarnych z grupy
wysokiego ryzyka porodu przedwczesnego jest skutecznym i bezpiecznym
postepowaniem obnizajagcym umieralno$¢ noworodkéw [9, 83, 190, 210,
212]. Powyzsze badania dowodza, ze steroidoterapia prenatalna powoduje
warunkowe obnizenie zachorowalnosci na RDS o 34%, zachorowalnos$ci na
IVH o 46% oraz umieralnosci noworodkow o 31%. Podobne wyniki
uzyskano rowniez w krajach nieuprzemystowionych. Oszacowano, ze kazde
100 kobiet, ktore otrzymywaty glikokortykoidy, w czterech przypadkach
udato si¢ unikng¢ zgonu noworodka, w 9 — RDS, w czterech — IVH oraz
w 12 przypadkach — podania surfaktantu.

WHO uwaza, ze przedporodowe zastosowanie glikokortykoidéw jest
srodkiem  priorytetowym ~w  zapobieganiu RDS  noworodkow
niedonoszonych. Jednoczesnie glikokortykoidy (betametazon
1 deksametazon) uwazaja si¢ za leki priorytetowe dla obnizenia umieralnos$ci
u dzieci niedonoszonych [190]. Deksametazon wilaczono do listy
podstawowych lekow WHO.

W badaniu wlasnym na przestrzeni 25 badanych lat obserwowano
obnizenie odsetka umieralnosci okotoporodowej z 32% do 15% (o 17%)
zwlaszcza w kategorii wiekowej powyzej 32. tygodnia cigzy. Jednak nie
udowodniono bezposredniego wplywu rozpoczgcia zastosowania petlnego
cyklu terapii kortykosteroidami, poniewaz w grupie badanej (pigcioletni
przedziat 2009-2013) wsérod noworodkéw urodzonych po zastosowaniu
steroidoterapii prenatalnej 1 bez tego leczenia odsetek umieralnosci
utrzymywal si¢ na podobnym poziomie (13% po steroidoterapii oraz 17%
bez jej zastosowania). Natomiast odsetek poznych zgondéw noworodkowych
nie ulegt zmianie (6% w piecioletnim przedziale 1993-1997 1 2% w latach
2009-2013. Nie zaobserwowano réwniez zmian w odsetku zachorowalnos$ci
noworodkow wczesniaczych na RDS (odsetek ten wahat si¢ w przedziale od
32% do 33%). Podobne wyniki uzyskano przy analizie zachorowalnosci
noworodkow na IVH, gdzie odsetek zachorowalno$ci na te¢ jednostke
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chorobowg oscylowata w granicach od 14% do 17%.

Podczas analizy czesto$ci wystgpowania zakazen uktadu oddechowego
na przestrzeni 25 badanych lat obserwowano obnizenie odsetka
zachorowalnosci na infekcje z 63% do 41% (o 22%) zwlaszcza w kategorii
wiekowe] ponizej 32. tygodnia cigzy. Jednak 1 w tym przypadku nie
udowodniono  bezposredniego  wplywu  prenatalnego zastosowania
kortykosteroidow na dojrzewanie pluc ptodu, poniewaz w grupie badanej
wsrod noworodkéw urodzonych po zastosowaniu steroidoterapii prenatalnej
1 bez tego leczenia odsetek umieralnosci nie ulegt zmianie (46% po
steroidoterapii oraz 37% bez jej zastosowania).

Przy analizie zmian stanu ogdlnego noworodkéw ocenianego wg
punktacji Virginii Apgar wcze$niaczych na przestrzeni 25 lat nie
stwierdzono obnizenia odsetka noworodkéw w stanie ogdlnym ciezkim
1 Srednim. Natomiast odsetek wcze$niakow w stanie og6lnym dobrym
zwiekszyt sie jak w pierwszej, tak 1 w pigtej minucie zycia (z 35% w grupie
kontrolnej do 46% w grupie badanej w pierwszej minucie oraz z 47% do
63% w grupie badanej). Jednak 1 w tym przypadku nie udowodniono
bezposredniego wpltywu zastosowania steroidoterapii na zwigkszenie
odsetka noworodkow w stanie ogdlnym dobrym na przestrzeni 25 lat. Przy
analizie zmiany czasu hospitalizacji na oddziale noworodkowym
zaobserwowano skrocenie czasu hospitalizacji z 28 do 18 dni, jednak
réwniez nie zaobserwowano wpltywu zastosowania kortykosteroidow celem
stymulacji dojrzewania ptluc plodu ten wskaznik. Odwrotnie w grupie
wczesniakow  urodzonych ~w  piecioletnim  przedziale 2009-2013
u noworodkow urodzonych bez zastosowania steroidoterapii prenatalnej
obserwowano krotszy czas hospitalizacji na oddziale noworodkowym.
Jednoczes$nie nie stwierdzono zmian parametréw krwi obwodowej: st¢zenia
glukozy po urodzeniu, stezenia leukocytow w pierwszej dobie po urodzeniu
oraz warto$ci wskaznika pH z krwi zylnej wczesniaka po urodzeniu.

Aktualne rezultaty przeprowadzonych randomizowanych badan
klinicznych dotyczacych czynnikéw indukujacych pordd przedwczesny
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dowodza, ze pierwszorzedne miejsce w etiologii porodu przedwczesnego
zajmuja procesy infekcyjne, gtownie droga wstepujaca [100, 214]. Jednak
dotychczasowe dane z pisSmiennictwa nie potwierdzaja korzystnego wplywu
okotoporodowej antybiotykoterapii na przebieg okresu noworodkowego
i dalsze losy dziecka [64]. W wytycznych Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego dotyczacych profilaktycznego zastosowania
antybiotykoterapii streszczono zasady uzycia antybiotykoterapii prenatalne;j
dotyczacych zapobiegania objawom porodu przedwczesnego w przypadku
porodu przedwczesnego bez PPROM, ze wspdtistniejagcym PPROM,
z infekcja wewnatrzmaciczng oraz z waginozg bakteryjna [33]:

1. Antybiotykoterapi¢ nie nalezy uzywa¢ w zapobieganiu porodowi
przedwczesnemu bez wspotistniejgcego PPROM.

2. Nie istniejag pewne dowody naukowe stanowigce o celowosci
stosowania profilaktycznej antybiotykoterapii w drugim 1 trzecim
trymestrze cigzy w odniesieniu obnizenia ryzyka porodu
przedwczesnego.

3. Brak jest wynikéw aktualnych badan klinicznych uzasadniajacych
podjecie leczenia waginozy bakteryjnej w cigzy, dlatego to
zagadnienie wymaga przeprowadzenia kolejnych randomizowanych
badan klinicznych.

4. Zastosowanie profilaktycznej antybiotykoterapii u cig¢zarnych
z PPROM powoduje obnizenie zagrozenia porodem przedwczesnym.

5. Antybiotykoterapi¢ powinno si¢ rozpoczal zaraz po rozpoznaniu
infekcji wewnatrzmacicznej. W leczeniu zakazenia
wewnatrzmacicznego z towarzyszagcym PPROM zaleca si¢
ampicyling, a w przypadku uczulenia proponuje si¢ erytromycyne lub
cefalosporyne pierwszej generacji.

W randomizowanych badaniach klinicznych dotyczacych
okotoporodowej  antybiotykoterapii nie stwierdzono, ze leczenie
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antybiotykami pacjentek, u ktoérych nie wykazano cech infekcji, nie pozwala
odroczy¢ porodu, moga jednak one zwigksza¢ ryzyko dodatkowych
powiktan [99, 144]. Przeprowadzona metaanaliza randomizowanych badan
klinicznych ~ dotyczacych  oceny  skutecznos$ci  antybiotykoterapii
w zagrazajagcym porodzie przedwczesnym oraz u pacjentek z PPROM
wykazato, ze zastosowanie antybiotykoterapii pozwala opdzni¢ porod
wylacznie u kobiet z PPROM [124]. Przy analizie wynikow potozniczo-
neonatologicznych stwierdzono, ze przy zastosowaniu okotoporodowe;j
antybiotykoterapii w przypadku PPROM obserwowano obnizenie
zachorowalnosci okotoporodowej noworodkow na posocznice, IVH. Z kolei
czgsto§¢  wystegpowania  infekcji  noworodkowych  obnizata  si¢
W przypadkach porodow przedwczesnych niezaleznie od
wspotwystepowania PPROM.

Uzyskane przez nas wyniki tylko czg$ciowo sa zbiezne z wynikami,
uzyskanymi w analizie przeprowadzonej przez Hutzal wraz z zespotem.
W badaniu wlasnym zaobserwowano obnizenie czesto$ci rozpoznawania
infekcji uktadu oddechowego u wczesniakdw na przestrzeni 25 badanych lat
po zastosowaniu prenatalnej antybiotykoterapii, jednak podobng tendencje
stwierdzono u noworodkéw, gdzie nie podejmowano tego leczenia. Dlatego
nie ma podstaw uwaza¢ antybiotykoterapi¢ okoloporodowa za integralny
sktadnik terapii majacej na celu obnizenie zachorowalno$ci noworodkéw na
infekcje uktadu oddechowego. Podobnie jak w analizie Hutzal w badaniu
wlasnym  zwigkszeniu  czestoSci  zastosowania  antybiotykoterapii
okotoporodowej na przestrzeni 25 lat towarzyszylo obnizenie liczby
przypadkéow IVH u noworodkow wczesniaczych. Ponadto czestos¢
wystepowania infekcji noworodkowych obnizala si¢ w przypadkach
porodoéw przedwczesnych niezaleznie od wspotwystepowania PPROM. Nie
stwierdzono korzystnego wpltywu zwigkszenia czestosci zastosowania
prenatalnej antybiotykoterapii na czesto§¢ rozpoznawania RDS noworodkow
wczesniaczych oraz na poprawe stanu ogolnego noworodka ocenianego wg
skali punktowej Virginii Apgar oraz na poprawe wskaznikow
laboratoryjnych u noworodka (st¢zenie glukozy po urodzeniu, leukocytow
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w pierwsze] dobie po urodzeniu i1 wartosci wskaznika pH z krwi zylnej
wczesniaka w pierwszych godzinach po urodzeniu).

Podczas analizy wplywu zwigkszenia czesto$ci  zastosowania
antybiotykoterapii okotoporodowe; w ciggu 25 lat na umieralno$¢
noworodkoOw wczesniaczych uzyskano nastgpujace wyniki. Zwigkszeniu
czgsto$ci leczenia antybiotykami nie towarzyszylo obnizenie odsetka
zgonOw perinatalnych, ponadto u noworodkow, urodzonych od matek, ktore
nie otrzymywatly prenatalnej antybiotykoterapii, na przestrzeni 25 lat
obserwowano mniejszag umieralnos¢ okotoporodowg. Natomiast przy
analizie wplywu zwigkszenia czestosci zastosowania antybiotykoterapii na
pozne zgony noworodkowe potwierdzono korzystny wpltyw leczenia
antybiotykami na popraw¢ odsetka p6znych zgonow noworodkow.
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7. WNIOSKI

1. Na przestrzeni 25 lat zaobserwowano nastepujace zmiany
w postepowaniu potozniczym w porodzie przedwczesnym:

a. zwiekszenie odsetka cie¢ cesarskich.

b. odsetek najczestszych wskazan do przedwczesnego operacyjnego
ukonczenia cigzy pozostawal bez zmian.

c. zwigkszenie si¢ czesto$ci zastosowania leczenia tokolitycznego
w kategoriach cigz ponizej 32. tygodnia cigzy.

d. dotaczeniu antybiotykoterapii do leczenia tokolitycznego
towarzyszylo zwigkszenie szansy odroczenia porodu w wyniku
tokolizy =~ farmakologicznej w obu badanych piecioletnich
przedziatach.

e. zwigkszyla si¢ czgstoS¢ zastosowania antybiotykoterapii
okotoporodowej zwlaszcza w kategoriach cigz powyzej 32. tygodnia

ciazy.

2. Zwigkszenie odsetka cig¢ cesarskich w porodzie przedwczesnym na
przestrzeni 25 lat:

a. nie doprowadzilo do obnizenia umieralno$ci okotoporodowej ani
odsetka poznych zgonéw noworodkdéw wczesniaczych. Mniejsza
umieralno§¢ noworodkow obserwowano w kategoriach cigz
o dojrzatosci powyzej 32. tygodnia ukonczonych porodem sitami
natury.
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b. zwigkszeniu odsetka cig¢ cesarskich towarzyszyto zwigkszenie
zachorowalnosci noworodkow na RDS w kategorii wiekowe] cigz
ponizej 32. tygodnia.

c. nie towarzyszyto obnizenie zachorowalno$ci wczesniakéw na IVH.

d. towarzyszylo skrocenie czasu hospitalizacji na oddziale
noworodkowym.

e. zwickszeniu odsetka cie¢ cesarskich towarzyszylo obnizenie
zachorowalnosci noworodkéw wczesniaczych na infekcje drog
oddechowych.

f. nie towarzyszyl wzrost noworodkow wczes$niaczych w stanie
ogolnym dobrym mimo ogolnej tendencji ku polepszeniu stanu
ogolnego wczesniaka w ciggu badanego czasu.

3. Zwigkszenie odsetka zastosowania tokolizy farmakologicznej
w kategoriach cigz ponizej 32. tygodnia na przestrzeni 25 lat nie wptyneto
na:

a. obnizenie umieralnosci okotoporodowej ani odsetka pdznych
zgonOw noworodkoéw wcezesniaczych.

b. nie towarzyszyto obnizenie zachorowalnos$ci wczesniakoéw na IVH,
na RDS, na infekcje drog oddechowych oraz na stan ogdlny
noworodka oceniany wg skali punktowej Apgar.

4. Rozpoczeciu zastosowania petlnego cyklu terapii kortykosteroidami
w ciggu 25 lat:
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a. towarzyszyto obnizenie umieralnosci okotoporodowej, zwigkszenie
odsetka noworodkéw urodzonych w stanie ogdlnym dobrym oraz
skrocenie czasu hospitalizacji na oddziale noworodkowym, jednak nie
udowodniono jej bezposredniego korzystnego wplywu na powyzsze

wskazniki. Bezposredni korzystny wplyw podawania
glikokortykoidow stwierdzono tylko u dzieci o dojrzatosci 22-28
tygodni cigzy.

b. nie towarzyszyly zmiany odsetka po6znych zgonow
noworodkowych.

c. nie towarzyszyly zmiany odsetka zachorowalno$ci na RDS, IVH.

d. towarzyszylo obnizenie odsetka zachorowalnosci na infekcje
uktadu oddechowego zwtaszcza w kategorii ciaz ponizej 32. tygodnia.

e. towarzyszytlo zwickszenie wartosci wskaznika pH wsrod
noworodkow wczesniaczych.

5. Zwigkszeniu odsetka zastosowania antybiotykoterapii okoloporodowej na
przestrzeni 25 lat:

a. nie towarzyszylo obnizenie umieralnosci okoloporodowe;.
Odwrotnie u wczesniakow, urodzonych przez matki, ktore nie
otrzymywaly  antybiotykow =~ w  okresie = okoloporodowym
obserwowano nizszy wskaznik umieralnosci okotoporodowe;.

b. towarzyszyto obnizenie odsetka pdznych zgondéw noworodkow
oraz zachorowalnosci wczesniakow na I[VH.

c. nie towarzyszyly zmiany odsetka zachorowalnosci na RDS oraz
polepszenie stanu ogdlnego wg skali punktowej Virginii Apgar.

d. towarzyszyto obnizenie zachorowalnosci noworodkow na infekcje
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uktadu oddechowego, co prawda mniejsza liczbe klinicznie jawnych
infekcji wykazywaly wczesniaki, urodzone przez matki, ktore nie

otrzymywaty okotoporodowej antybiotykoterapii.

e. nie towarzyszyto skrdcenie czasu hospitalizacji noworodkdéw na
oddziale noworodkowym. Odwrotnie u wcze$niakow, urodzonych
przez matki, ktéore nie otrzymywaly antybiotykow w okresie
okotoporodowym obserwowano krotszy czas hospitalizacji, zwtaszcza

wsrod dzieci o dojrzatosci powyzej 32. tygodnia cigzy.
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8. STRESZCZENIE

Porod przedwcezesny pozostaje podstawowym problemem potoznictwa.
Mimo znacznego rozwoju perinatologii, zwlaszcza w czasie ostatnich 20-25
lat, odsetek porodéw przedwczesnych utrzymuje si¢ na statym poziomie ok.
6-7%.

W niniejszej pracy podjeto probe przesledzenia wptywu réznych zmian
w profilaktyce 1 prowadzeniu porodu przedwczesnego na stan noworodkow
11ich przezywalno$¢.

Aby tego dokona¢ przeanalizowano dane zebrane od 132 pacjentek
z dokonanym porodem przedwczesnym w latach 2009-2013 1 noworodkoéw
przez nie urodzonych — grupy badane oraz 132 pacjentki, ktore urodzity
przedwczesnie w latach 1993-1997 1 noworodkow przez nie urodzonych —
grupy kontrolne.

Na przestrzeni 25 lat w porodzie przedwczesnym zwigkszyl si¢ odsetek
cig¢ cesarskich, zwiekszyt si¢ odsetek zastosowania leczenia tokolitycznego
w kategoriach cigz ponizej 32. tygodnia cigzy oraz zwigkszyla si¢ czgstos¢
zastosowania antybiotykoterapii okotoporodowej. Zwiekszeniu odsetka cigc
cesarskich w  porodzie przedwczesnym towarzyszylo obnizenie
zachorowalnosci  noworodkéw  wczesniaczych na  infekcje  drog
oddechowych.  Rozpoczeciu  stosowania  pelnego  cyklu  terapii
kortykosteroidami w ciggu 25 lat towarzyszylo obnizenie umieralno$ci
okotoporodowej, polepszenie stanu ogdlnego wczesniaka oraz obnizenie
odsetka zachorowalnos$ci na infekcje uktadu oddechowego. Zwigkszeniu
odsetka zastosowania antybiotykoterapii okotoporodowej towarzyszyto
obnizenie odsetka poznych zgondéw noworodkéw oraz zachorowalnos$ci
wczesniakow na IVH 1 na infekcje uktadu oddechowego.

Nie wykazano istotnego statystycznie zwigzku miedzy zwigkszeniem
odsetka ci¢¢ cesarskich na przestrzen1 25 lat a: umieralnoscig
okotoporodowa, odsetkiem péznych zgondw noworodkow wczesniaczych,
zachorowalnos$ciag na IVH 1 polepszeniem stanu ogoélnego noworodkow.
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Zwigkszenie odsetka zastosowania tokolizy farmakologicznej w kategoriach
cigz ponizej 32. tygodnia cigzy nie wplynglo na umieralnos¢
okotoporodowg, odsetek poznych zgonow noworodkow wczesniaczych,
zachorowalnos¢ na IVH, infekcje drog oddechowych 1 na stan ogolny
wczesniakow. Rozpoczgciu  zastosowania petnego cyklu terapii
kortykosteroidami nie towarzyszyly zmiany odsetka pdznych zgonow
noworodkowych, zachorowalnosci na RDS oraz IVH. Zwigkszeniu odsetka
zastosowania antybiotykoterapii na przestrzeni 25 lat nie towarzyszylo
obnizenie umieralno$ci okoloporodowej, obnizenie zachorowalnos$ci
noworodkow na infekcje ukladu oddechowego 1 skrocenie czasu
hospitalizacji noworodkéw na oddziale noworodkowym.
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SUMMARY

Premature labour is one of the main problems in obstetrics. Despite the
significant development of perinatology, especially over the last 20-25 years,
the incidence of preterm births remains at a constant level of about 6-7%.

The work herein tries to analyze the influence of various changes in the
premature births prevention and management on the state of newborns and
their survival.

In order to do it, data collected from 132 patients who gave birth
prematurely in 2009-2013 and their newborns — the examined groups and
132 patients who gave birth prematurely in 1993-1997 and their newborns —
control groups, were analyzed.

The percentage of cesarean sections, the percentage of tocolytic
treatment up to 32 weeks of pregnancy and the frequency of use of the
perinatal antibiotic therapy increased within the last 20 years. The decrease
in the incidence of premature neonatal respiratory tract infections was
accompanied by an increase in the percentage of cesarean sections in
preterm labor. The reduction of the perinatal mortality, improvement in the
general state of premature babies and a decrease in the percentage of
incidence of neonatal respiratory tract infections accompanied the beginning
of the application of the full cycle of treatment with glucorticoids. The
decrease in the late neonatal mortality and incidence in premature infants of
IVH and premature neonatal respiratory tract infections was accompanied by
the increase in the percentage of the perinatal antibiotic therapy.

A statistically significant relationship between the increase in the
percentage of cesarean sections within the last 25 years and the perinatal
mortality, the percentage of the late neonatal mortality, the incidence of IVH
and the improvement in the general state of premature babies has not been
demonstrated. Changes in the percentage of the late neonatal mortality and
the incidence of RDS and IVH were not associated with the the beginning of
the application of the full cycle of treatment with glucorticoids. The increase
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in the percentage of tocolytic drugs use in terms of pregnancies below the
32nd week of pregnancy did not affect the perinatal mortality, the
percentage of the late neonatal mortality, the incidence of IVH, premature
neonatal respiratory tract infections and the general state of premature
babies. Changes in the percentage of the late neonatal mortality, the
incidence of RDS and IVH were not associated with the beginning of the
application of the full cycle of treatment with glucorticoids. Decrease in the
perinatal mortality, the reduction of the percentage of incidence of neonatal
respiratory tract infections and shortening the duration of neonatal
hospitalization in the neonatal unit were not accompanied by the increase in
the percentage of use of the perinatal antibiotic therapy increased within the
last 20 years.
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