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POPIS I OBJASNJENJE KRATICA KORISTENIH U RADU:

AA - arterio-arterijske
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IVC - donja Suplja vena

IVCS - sindrom donje Suplje vene

IVF — metode umjetne oplodnje

MVP — maksimalni okomiti stupac plodove vode (engl. maximal vertical pocket)

NIPT - neinvazivno prenatalno testiranje
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OGTT - test opterecenja glukozom

PAPP-A - trudnicki plazmatski protein-A

TAPS - sindrom fetalne anemije i policitemije (engl. Twin Anemia Polycythemia Sequence)

TRAP - blizanacki sindrom retrogradne arterijske perfuzije (engl. Twin reversed arterial perfusion

sequence)

TT —tjelesna tezina

TTTS - sindroma medublizanacke transfuzije (engl. Twin to twin transfusion syndrome)

VV - veno-venske
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SAZETAK

Naslov rada: Usporedba blizanacke i jednoplodne trudnoce
Autor: Bojana Racki

Jednoplodna trudnoca se definira kao razvoj jednog fetusa u maternici. Blizanacka trudnoca
podrazumijeva razvoj dvaju fetusa u maternici. Planiranje prehrane i pracenje povecanja tjelesne
tezine kljuéni su za odrzavanje zdravlja majke i fetusa u svakoj trudno¢i. Smjernice i preporuke ovise
o potrebama jednoplodne odnosno blizanacke trudnoce. Preporuca se unos istih nutrijenata, ali u
povecanim dozama kod blizanacke trudnoce. Antenatalna skrb vazan je dio svake trudnoce.
Neinvazivni i invazivni prenatalni testovi neophodni su za otkrivanje kromosomskih anomalija i
drugih komplikacija u obje vrste trudnoc¢a. Ultrazvuk se u jednoplodnim trudno¢ama koristi u
odredivanju gestacijske dobi, ranom otkrivanju anomalija i pracenja rasta fetusa. Uz sve navedeno u
blizanackim se trudno¢ama takoder koristi za diferenciranje zigociteta i korioniciteta. Jednoplodne
trudnoce obi¢no traju oko 40 tjedana, dok blizanacke u prosjeku traju 37 tjedana. Vaginalni porodaj
najsigurniji je za fetus i majku kada se radi o terminskoj jednoplodnoj trudno¢i te kao takav je najcesci
nacin dovrSenja jednoplodne trudnoce. S druge strane, blizanci se takoder poradaju vaginalno, ali zbog
vece stope prijevremenih porodaja u toj skupini je veca ucestalost carskog reza nego kod jednopodnih
trudnoc¢a. Takoder se u blizanackim trudnocama cesce javljaju komplikacijama poput gestacijskog
dijabetesa i preeklampsije. Postoje univerzalne smjernice za vodenje jednoplodne trudnoce, dok
blizanacke trudnoce Cesto ovise o iskustvu opstetricara zbog manjka istih. Veca je ucestalost
maternalnih i perinatalnih komplikacijama kod blizanackih nego kod jednoplodnih trudnoéa. Uz
fetalne komplikacije koje se vidaju u jednoplodnoj trudno¢i, postoje komplikacije specificne za
monokorijate poput sindroma transfuzije blizanaca na blizance (TTTS) i sekvence policitemije
blizanacke anemije (TAPS). U¢inkovita prenatalna skrb i pravovremene intervencije kljuéni su za
poboljsanje ishoda za majku i dijete u oba tipa trudnoce. Svaka trudnoca je jedinstvena i zahtijeva

personalizirana razmatranja za povoljne ishode.

Kljuéne rijeci: trudnoca, antenatalna skrb, komplikacije trudnoce



SUMMARY

Title: Difference between twin and singleton pregnancy

Author: Bojana Racki

A singleton pregnancy is defined as the development of one fetus in the uterus, while a twin pregnancy
is the development of two fetuses in the uterus. Planning nutrition and monitoring weight gain are
crucial for maintaining the health of both the mother and fetus in any pregnancy. Guidelines and
recommendations depend on the needs of singleton and twin pregnancies. The intake of the same
nutrients is recommended, but in increased amounts for twin pregnancies. Antenatal care is an
important part of every pregnancy. Non-invasive and invasive prenatal tests are essential for detecting
chromosomal abnormalities and other complications. Ultrasound is used in singleton pregnancies to
determine gestational age, early detection of anomalies, and monitoring fetal growth. In addition to
these, in twin pregnancies, it is also used to differentiate zygosity and chorionicity. Singleton
pregnancies usually last around 40 weeks, while twin pregnancies 37 weeks on average. Vaginal
delivery is the safest option for both the fetus and the mother in term singleton pregnancies, making it
the most common way to complete a singleton pregnancy. On the other hand, twins can be delivered
vaginally in only about 40% of cases, with most being born via cesarean section. Twin pregnancies
result in higher rates of preterm births and complications such as gestational diabetes and
preeclampsia. There are universal guidelines for managing singleton pregnancies, whereas twin
pregnancies often depend on the experience of the obstetrician due to a lack of specific guidelines.
There is a higher incidence of maternal and perinatal complications in twin pregnancies compared to
singleton pregnancies. In addition to fetal complications seen in singleton pregnancies, there are
complications specific to monochorionic twins, such as twin-to-twin transfusion syndrome (TTTS)
and twin anemia-polycythemia sequence (TAPS). Effective prenatal care and timely interventions are
key to improving outcomes for both the mother and child in both types of pregnancies. Each

pregnancy is unique and requires personalized considerations for favorable outcomes.

Key words: pregnancy, antenatal care, complications



1. UVOD

Trudnoc¢a je pojam koji se koristi za opisivanje razdoblja razvoja ploda unutar maternice. Jednoplodna
trudnoca je trudnoca s razvojem jednog ploda u maternici (1). Blizanacka trudnoca je trudnoca s dva
ploda u maternici. Smatraju se visokorizi¢nim trudno¢ama te zahtijevaju jedinstvena razmatranja za

postizanje povoljnih perinatalnih i maternalnih ishoda (2).

Jednoplodna trudnoca obicno traje oko 40 tjedana ili 9 kalendarskih mjeseci, mjereno od zadnje
menstruacije do porodaja (1). Prosjecno trajanje blizanacke trudnoce je 37 tjedna (3). Trudnoca se
prati kroz tri razdoblja odnosno tri tromjesec¢ja. Prvo tromjesecje zapocinje 1. tjednom i zavrSava 12.

tiednom gestacije, drugo je tromjesecje od 13. do 28 tjedna te trece od 29. do 40. tjedna gestacije (1).

1.1. EPIDEMIOLOGIJA

Jednoplodne trudnoce Cine ¢ak 96% svih trudnoca, ostalih 4% sacinjavaju viSeplodne trudnoce. Broj
blizanackih trudnoca je u porastu u cijelom svijetu i ¢ini 3% svih porodaja (4). Prevalencija spontano
nastalih blizanackih trudnoca varira od drzave do drzave. Prema podacima iz 2018. najvise takvih
trudnoca zabiljeZeno je u Nigeriji, a najmanje u Japanu. U proteklih 30 godina broj blizanackih
trudnoca se rapidno povecava pogotovo u drzavama s visokim i srednjim BDP-om. Razlozi su: sve
starija Zivotna dob majke, obiteljska anamneza viseplodnih trudno¢a, smanjena plodnost oba partnera,
ostecenje jajnika i jajovoda te problemi s ovulacijom. Zbog navedenih razloga sve se ¢eS¢e provode

metode potpomognute ili umjetne oplodnje (IVF) (4,5).

Blizanacka trudnoéa je povezana s ¢e§¢im maternalnim i perinatalnim komplikacijama. Maternalni
mortalitet je 2.5 puta veci, a perinatalni mortalitet ¢ak 2-3 puta veci u blizanackim nego u
jednoplodnim trudno¢ama. Visi perinatalni mortalitet objaSnjava se ¢eS¢om pojavom prematuriteta,

fetalnog zastoja u rasti, maloj porodajnoj masi i intrapartalnoj asfiksiji blizanaca (5).

1.2. ZIGOTNOST I KORIONICITET
Zigotnost 1 korionicitet su bitni pojmovi koji opisuju isklju¢ivo viseplodnu trudnocu. Blizanci se mogu

razviti iz jedne ili dviju odvojenih jajnih stanica (slika 1). Cesce, oko 70%, dolazi do ovulacije i



oplodnje dviju jajnih stanica te se takvi blizanci nazivaju fraternalni, dvojajcani ili dizigotni blizanci.
Dok se jednojajcani, identi¢ni ili monozigotni blizanci razvijaju iz jedne oplodene jajne stanice u 30%
slucajeva svih blizanackih trudnoca. Oplodnjom jedne ili viSe jajnih stanica mogu nastati i vise od dva

fetusa, ali ovaj Ce se rad najvise temeljiti na blizancima (6,7).

Dvojajcani (dizigotni) blizanci su genetski razli€iti jer potjecu iz dviju odvojeno fertiliziranih jajnih
stanica. Dijele samo pola istih gena poput ostale brace ili sestara iz obitelji. Mogu biti istog ili
razlicitog spola. Svaki blizanac se razvija u svom amniju i korionu, i imaju odvojene posteljice.
Hiperovulacija je svojstvo koje moze biti nasljedno s majcine strane po zenskoj liniji, stoga se u tim
obiteljima uo¢ava pojava blizanaca kroz generacije. Broj dvojaj¢anih blizanaca je u porastu zbog

postupaka medicinski potpomognute oplodnje (6,7).

Jednojajcani (monozigotni) blizanci su genetski identi¢ni i gotovo uvijek istoga spola jer se razvijaju
iz jedne oplodene jajne stanice. lako imaju isti genotip, njihov se fenotip moze razlikovati zbog
razlicitih intrauterinih i izvanjskih utjecaja. Daljnja podjela monozigota ovisi o trenutku diobe zigote
odnosno diferencijaciji embrioblasta i trofoblasta. Diobu pratimo u 4 trenutka. Ukoliko se dioba
dogodi tijekom prva 72 sata nakon oplodnje nastati ¢e dva embrija svaki sa svojim amnijem i
korionom jer diferencijacija embrioblasta i trofoblasta jo$ nije zapocela. Stoga se nazivaju diamijski,
dikorionski monozigotni blizanci. Dok 4 do 8 dana nakon oplodnje zapocinje diferencijacija
embrioblasta i trofoblasta, ali ne i amnija zbog ¢ega se diobom u ovom periodu razvijaju
monokorionski, diamnijski, monozigotni blizanci. Nakon 8. dana zapoc¢inje i diferencijacija amnija
stoga embriji dijele korion i amnij — monokorionski, monoamnijski monozigotni blizanci. Ukoliko

dioba nakon diferencijacije embrionalnog $tita nije potpuna razvijaju se tzv. sijamski blizanci (6).

Ultrazvucna dijagnostika je od velike vaznosti u ocijeni zigotnosti. Zigotnost monoamnijskim ili
monokorionskim blizananaca moze se procijeniti velikom sigurno$¢u jer su oni uvijek monozigotni.
Medutim ako je rije¢ o bikorionskim blizancima, zigotnost se ne moze utvrditi sa sigurnoscu. Imaju li
blizanci jedan ili dva koriona ponekad se odreduje u prvom tromjesecju, a zasigurno u drugom

tromjesecju trazenjem A-znaka. Mjerenjem debljina membrane koja odjeljuje plodove moze se odrediti



broj koriona. Ukoliko je debljina membrane veca od 2mm odnosno nade se zadebljanje spoja dvaju

koriona — blizanci su bikorionski (6).

Bitno je naglasiti da se pojedini poremecaji javljaju samo u odredenoj skupini blizanaca. S obzirom da
dizigotni i bikorionski/biamnijski blizanci ne dijele korion i amnij ne mogu razviti feto-fetalne
vaskularne anastomoze. Takoder u prije navedenoj skupini blizanaca prijevremenim porodajem
zavrSava oko 40-50% dok je u ostalih monozigota znacajno ¢es¢i. U oko 10-15% monokorionskih
blizanaca postoje medublizanacke anastomoze koje mogu biti uzrok teskih komplikacija trudnoce.
Potrebno je rano prepoznavanje i nadzor nad svim blizanac¢kim, a posebno monokorionskim
trudno¢ama kako bi se omogucila pravodobna ocjena kasnijeg rizika. Nadzor uklju¢uje redovito

pracenje rasta i razvoja fetusa te mjerenje kolic¢ine plodove vode (6,7).
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Slika 1 - Research Gate: The formation of dizygotic and monozygotic twins. [slika s interneta]

[pristupljeno 10.06.2024]. Dostupno na: https://www.researchgate.net/figure/The-formation-of-

dizygotic-and-monozygotic-twins-Dizygotic-twins-are-the-product-of-two_figl 338842739
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2. ANTENATALNA SKRB

Antenatalna ili prenatalna skrb je skup mjera zdravstvene zastite trudnice s ciljem prevencije, ranog
otkrivanja i lijecenja nepovoljnih ishoda trudnoce (8). Vaznost antenatalne skrbi u blizanackoj
trudno¢i proizlazi iz povecane ucestalosti komplikacija koje prate cijeli tijek ovih trudno¢a. Osim
komplikacija, blizanacke trudnoce su opterecene visSim perinatalnim mortalitetom i morbiditetom u

rodene djece od jednoplodnih trudnoca (9) .

2.1. DOBITAK NA TJELESNOJ MASI TRUDNICE

Neizostavni dio antenatalne skrbi ukljucuje raCunanje i pracenje dobitka na tjelesnoj masi trudnice koji

se racuna pomocu indeksa tjelesne mase (ITM) na pocetku trudnoce (10).

Ameri¢ki medicinski institut (IOM) izdao je smjernice i preporuke o prirastu tezine za trudnice s
jednoplodnom trudo¢om. Ukupan preporuceni dobitak na tjelesnoj masi za trudnice koje spadaju u
pothranjenu skupinu (ITM < 18,5 kg/m?) iznosi 12,5 — 18 kg. Za Zene s normalnom tjelesnom masom
(ITM 18,5 24,9 kg/m?) preporuceni dobitak iznosi 11,5 — 16 kg. Zenama s prekomjernom tjelesnom
masom (ITM 25,0 do 29,9 kg/m?) preporuceni dobitak iznosi 7 — 11,5 kg te za pretile zene (ITM > 30

kg/m?) iznosi 5 -9 kg (11).

Za blizanacku trudnocu smjernice su drugacije. Preporuceni dobitak na tjelesnoj masi za Zene s
normalnom tjelesnom masom (ITM 18,5 -24,9 kg/m?) i blizanatkom trudnocom iznosi 16,8 — 24,5 kg.
Za Zene s prekomjernom tjelesnom masom (ITM 25,0 do 29,9 kg/m?) dobitak tijekom blizanacke
trudnoce iznosi 14,1 do 22,7 kg. Ako je Zena pretila (ITM > 30 kg/m?) dopustiv dobitak na tjelesnoj

masi iznosi 11,4 — 19,1 kg (9).

Potrebno je naglasiti da je dobitak na tjelesnoj masi kod Zena s normalnim ITM-om i blizana¢kom
trudno¢om 47 - 56% veci od Zena s jednoplodnom trudno¢om, dok je kod pretilih Zena postotak jos§

veéiiiznosi 111 - 120% u odnosu na pretile Zene s jednoplodnom trudnoc¢om (10).



2.2. PREHRAMBENE SMJERNICE ZA BLIZANACKE TRUDNOCE

Trudnoc¢a je fiziolosko stanje Zene koje zahtjeva povecan nutritivni i energetski unos. Viseplodna
trudnoca zahtjeva visi stupanj fizioloSke prilagodbe majke od one u jednoplodnoj trudno¢i. Nepravilna
i neravnomjerna prehrana trudnica povecava rizik od niza komplikacija kao npr. prijevremenog

porodaja, male porodajne mase djeteta, razvoja gestacijskog dijabetesa itd. (12).

Prema prehrambenim smjernicama za blizanacke trudnoc¢e Drustva za materno-fetalnu medicinu
(SMFM — engl. The Society for Maternal-Fetal Medicine) iz 2009. godine bitno je razmotriti ITM
trudnice. S obzirom na specificnu fiziologiju blizanacke trudnoce preporucena je kontrolirana prehrana
s nadomjestanjem mikro i makronutrijenata (Tablica 1) te odrzavanje normalnog ITM. Preporuceni
dnevni kalorijski unos u prvom tromjesecju za trudnice s normalnim I'TM iznosi 40-45 kcal/kg.
Kalorijski unosi za druga dva tromjesecja se preracunavaju na temelju razlike postignutih vrijednosti u

prvom tromjesecju i preporucenih vrijednosti (9).

Povec¢anje bazalnog metabolizama Zena s jednoplodnom trudno¢om iznosi otprilike 5% za prvo
tromjesecje, 11% za drugo tromjesecje te 24% za trece tromjesecje. Istrazivanja pokazuju da kod
blizanacke trudnoce u posljednjem tromjesec¢ju dolazi do povecanje bazalnog metabolizma za dodatnih
10 % (10). 1z Cega se moze zakljuciti o razlicitosti i dostatnosti energetskog unosa samo za
zadovoljavanje potreba bazalnog metabolizma u trudnica. Preporuceno je dnevni energetski unos
hrane podijeliti na 3 glavna i 3 meduobroka. Od kojih ¢e se 20 % energije osiguravati iz proteina, a po

40% iz ugljikohidrata niskog glikemijskog indeksa i masti (9) .

Veca potreba vitamina i minerala temelji se na hipotezi o ubrzanoj potro$nji maj¢inih rezerva istih

(10).

Tablica 1: Doze mikronutrijenata i makronutrijenata u trudnoci (9, 13)

Jednoplodna trudnoéa Blizanac¢ka trudnoc¢a
cijela trudnoca 1. tromjesecje 2.1 3. tromjesecje
Folna Kkiselina 600 - 800 ng/dnevno 1000 pg/dnevno 1000 pg/dnevno
Vitamin D 400-800 IU/dnevno 1000 mg/dnevno 1000 mg/dnevno




Vitamin Ci E 85 mg/dnevno (C) i 15 500-1000 mg (400 IU)/dnevno
mg/dnevno (E)
Zeljezo 30 mg /dnevno 60 mg/dnevno 120 mg/dnevno
Kalcij 250 mg/dnevno 1500 mg/dnevno | 2500 mg/dnevno
Magnezij 350 mg/dnevno 400 mg/dnevno 800 mg/dnevno
Cink 11 mg/dnevno 15 mg/dnevno 30 mg/dnevno
ViSestruko nezasi¢enih
min. 200 mg/ dnevno 300-500 mg/dnevno
omega-3 masnih kiselina

2.3. ANTENATALNA DIJAGNOSTIKA KROMOSOMSKIH ANOMALIJA
Promjenu strukture ili broja kromosoma koji uzrokuju razlicite poremecaje nazivamo kromosomske

anomalije ili kromosomopatije. Kromosomopatije mogu biti numericke ili strukturne prirode (14) .

Numericke anomalije koje zahvacaju jedan kromosom u setu nazivaju se aneuploidije. Ukoliko postoji
manjak jednog kromosoma naziva se monosomija, a ako postoji visak jednog kromosoma trisomija.
Oba poremecaja mogu zahvatiti autosome i gonosome. NajéeSce trisomije autosoma jesu Downov
sindrom (21.kromosom), Edwardsov sindrom(18. kromosom ) i Patauov sindrom (13. kromosom), a
trisomija gonosoma je Klinefelterov sidrom (47,XXY). Turnerov sindrom je najpoznatija monosomija
(45,X) (15). Poliploidije su takoder numericke anomalije koje zahvacaju cijeli set kromosoma. Pojava
tri kromosoma u svakom setu naziva se triploidija i ozna¢ava se 3n. Poliploidija se vise uocava u

biljnome svijetu jer najcesce takve anomalije nisu spojive sa zivotom (14).

Strukturne kromosomopatije ukljucuju translokacije, delecije i duplikacije. Translokacija je anomalija
u kojoj se cijeli ili samo dio kromosoma prespoji na neki drugi. Translokacije se naj¢es¢e povezuju s
pojavom tumora kao npr. Philadelphia translokacija (9;22)(q34;q11) koju pronalazimo u kroni¢noj
mijeloi¢noj leukemiji (16) . Delecije su posljedica loma dijela odnosno kraka kromosoma i najcesce su
letalne. Sindrom macjeg placa (engl. Cri-du-chat syndrom) uzrokovan je delecijom kratkog kraka 5.
kromosoma (17). Duplikacija je anomalija diploidnog organizma u kojoj se odredene sekvence DNA

pojavljuju vise od 2 puta (18) .



Probir kromosomskih anomalije je bitan dio antenatalne skrbi. Preporucen je svim trudnicama, a
posebno indiciran Zenama starijima od 36. godina, s poznatim nasljednim bolesti, kromosomskim
anomalijama u obiteljskoj anamnezi ili optere¢enom reproduktivnom anamnezom. Antenatalnu
dijagnostiku kromosomopatija dijelimo na neinvazivnu i invazivnu. Neinvazivnim se metodama radi

probir i rauna rizik prisutnosti kromosomopatije , dok se invazivnim metodama ista dokazuje (19).

Rani kombinirani probir je neinvazivni test kojim se pomoc¢u ultrazvucnih, biokemijskih biljega i dobi
majke odreduje rizik trudnice za kromosomopatije. Test je osmisljen i implementiran od strane Fetal
Medicine Foundation (FMF) iz Londona s ciljem osiguravanja bolje skrbi za trudnice (20). Provodi se
u prvom tromjesecju trudnoce, to¢nije od 11 do 13+6. tjedna. Ultrazvuc¢ni pregled ukljucuje mjerenje
nuhalnog nabora (engl. nuchal transluscency - NT). Abnormalno nakupljanje tekucine u toj regiji
moze biti jedan od pokazatelja Downovog sindroma. Zatim se mjeri udaljenost tjeme-trtica (engl.
crown-rump lenght - CRL) te se ultrazvu¢no procjenjuje gestacijska dob. Serumski biokemijski biljezi
majke uklju¢uju humani korionski gonadotropin (BhCG) i trudnicki plazmatski protein-A (PAPP-A).
Na temelju vrijednosti NT-a, BhCG-a i PAPP-A racunaju se rezultati. Rezultati se prikazuju u obliku
omjera i oznacavaju individualnu procjenu rizika. Rezultat moze biti svrstan u skupinu niskog,
srednjeg i visokog rizika za kromosomsku anomaliju kod djeteta. Ukoliko je trudnica svrstana u
skupinu niskog rizika nije potrebna daljnja prenatalna dijagnostika, a za preostale skupine potrebno je

provesti daljnju dijagnostiku (21).

Neinvazivno prenatalno testiranje (NIPT) omoguéuje rano otkrivanje rizika za genetske anomalija.
NIPT moze otkriti rizik za fetalne trisomije i gonosomalne anomalije ve¢ od 10. tjedna trudnoce s
visokom osjetljivosti. Temelji se na analizi promjena u slobodnoj placentnoj DNK u maj¢inoj krvnoj
plazmi, stoga ne predstavlja rizik za fetus. NIPT ima izuzetnu vrijednost kao probirni test, ali 1 dalje ne
moze zamijeniti invazivne dijagnosti¢ke postupke. Rezultati testa mogu biti negativni odnosno niskog
rizika od prisutnosti genetickog poremecaja Sto sacinjava > 95% rezultata, ali mogu biti i pozitivni §to
zahtjeva daljnju invazivnu dijagnostiku poput amniocenteze ili sl. (22). Specifi¢nost i osjetljivost testa
varira s obzirom na kromosomopatiju. Ispitivanja NIPT-a u trudno¢ama visokog rizika pokazuju da

stope otkrivanja trisomija 21, 18 i 13 iznose priblizno 98 %, uz stopu lazno pozitivnih rezultata od 0,5



% ili manje (American College of Obstetricians and Gynecologists, 2012; Bianchi, 2012; Palomaki,
2011, 2012). NIPT je postao klini¢ki dostupan kao probirni test, ali se ne smatra zamjenom za

invazivne dijagnosticke testove (23).

Invazivni prenatalni zahvati su postupci koji ukljucuju uzimanje i analiziranje uzorka korionskih
resica, postelji¢nog tkiva, krvi ili amnijske tekucine za citogeneticku obradu. Preporuceni su kada
postoje pozitivni rezultati probirnih testova ili kada postoji povecan rizik od genetskih poremecaja na
temelju obiteljske anamneze ili ultrazvucnih nalaza. Invazivni perinatalni zahvati dijele se u ovisnosti

tkiva koje analiziraju, na amniocentezu, kordocentezu i biopsija korionskih resica (CVS) (24).

Amniocenteza se najcesce izvodi izmedu 16. i 18. tjedna trudnoce. Postoji i moguénost izvodenja
amniocenteze izmedu 12. i 14. tjedna trudno¢e medutim ona se izbjegava jer je povecan rizik od
spontanog pobacaja nakon samog zahvata. Rezultati klasi¢ne amniocenteze mogu se ocekivati 2 — 3
tjedna nakon pretrage. Izvodi se transabdominalnim uvodenjem igle u amnijsku Supljinu uz navodenje
ultrazvukom, te uzimanje uzorka amnijske tekucine za daljnju analizu. Amniocenteza u blizanackoj
trudno¢i ima ve¢i rizik od komplikacija zbog tehnickih razloga i potrebe multicenteze. Prije izvodenja
same amniocenteze potrebna je biometrijska i strukturna analiza plodova zatim odredivanje leziSta
posteljica i septuma te mjerenje kolic¢ine amnijske tekucine. Potrebno je i odabrati najprikladnija
mjesta punkcije na kozi trbuha trudnice. Nakon ulaska u prvu amnijsku Supljinu i uzimanja uzorka
injicira se 1-3 ml indigokarmnia kako bi se potvrdilo da je drugi uzeti uzorak doista iz druge amnijske
Supljine. Ukoliko je drugi uzorak obojan indigokarminom znaci da se punkcija mora ponoviti za

dobivanje drugog uzorka (slika 2.) (24).



Slika 2 - Obgyn Key: One method of performing amniocentesis in twins [slika s interneta]

[pristupljeno 15.06.2024]. Dostupno na: https://obgynkey.com/invasive-prenatal-diagnostic-

procedures-2/

Biopsija korionskih resica (engl. chorionic villus sampling, CVS) izvodi izmedu 11. i 14. tjedna
trudnoce, radi odredivanja kromosomskih i genskih poremecaja ploda. Budu¢i da je biopsija
korionskih resica rizi¢niji invazivni zahvat s vi§im postotkom komplikacija od amniocenteze, najcesce
se provodi u slucaju abnormalnog ultrazvu¢nog nalaza i izrazito povisenog rizika nakon biokemijskog
ili kombiniranog probira. Moguce komplikacije zahvata jesu spontani pobacaj, vaginalno krvarenje,
infekcije, ruptura membrana, Rh imunizacija i poviSena razina alfa-fetoproteina (AFP) u maj¢inom
serumu. Prema istrazivanjima spontani pobacaji se javljaju od 0,3% do 1,0% slucajeva. CVS se
najcesce izvodi transabdominalnim putem uvodenjem igle do posteljice pod kontrolom ultrazvuka, pri
¢emu se aspirira dio posteljicnog tkiva za analizu (slika 3) (25). Kasni CVS ili placentocenteza je
metoda kojom se uzima biopsija posteljice u drugom ili tre¢em tromjesecju za fetalnu kariotipizaciju,
DNA, enzimatske i druge analize. Prednost ove metode u odnosu na amniocentezu je da se direktnom
kariotipizacijom rezultati analize mogu o&ekivati ve¢ nakon 3 dana (24). Sto uvelike smanjuje napetost
dugotrajnog iS¢ekivanja nalaza kod trudnica i omogucava dovoljno vremena za donoSenje odluke o

daljnjem tijeku trudnoce (25).


https://obgynkey.com/invasive-prenatal-diagnostic-procedures-2/
https://obgynkey.com/invasive-prenatal-diagnostic-procedures-2/
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Slika 3 - MedlinePlus: Chorionic villus sampling [slika s interneta] [pristupljeno 25.06.2024].

Dostupno na: https://medlineplus.gov/ency/presentations/100194_4.htm

Kordocenteza ili perkutana aspiracija krvi pupkovine (PUBS) invazivna je metoda kojom se uzima
uzorak krvi fetusa iz pupCane vene radi dijagnostic¢kih i terapijskih svrha. Najéesce se izvodi izmedu
18. 1 20. tjedna trudnoce, ali ukoliko je potrebno moguce ju je izvesti nakon 12. tjedna trudnoce s
povecanim rizikom od spontanog pobacaja i komplikacija samog postupka. Izvodi se
transplacentnarnim ili transamnijskim uvodenjem igle na 1-2 cm od insercije pupkovine uz navodenje
ultrazvuka (slika 4). Komplikacije postupka ukljucuju fetalnu bradikardiju ili asistoliju, infekcije,
fetalno krvarenje ili trombozu pupkovine, prijevremeno prsnuc¢e vodenjaka, fetomaternalnu transfuziju
i druge. Prednost kordocenteze u odnosu na ostale invazivne metode jest moguénost fetalne terapije.
Stanja koja zahtijevaju fetalnu terapiju jesu: intrauterina transfuzija kod Rh imunizacije, terapija
sr¢anih aritmija, poremecaja odredenih ¢cimbenika koagulacije i dr. Ukoliko se ustanovi jaka anemija
fetusa kao kod hemoliticke bolesti, kordocentezom je moguce izvesti intravaskularnu transfuziju (24).
Istrazivanja pokazuju da iako je kordocenteza u blizanackoj trudnoé¢i kompliciranija u samom

izvodenju, nema povecanog rizika od komplikacija u odnosu na jednoplodnu trudnoc¢u (26).
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Slika 4 - Anesthesia Key: Diagram of cordocentesis procedure used in intrauterine transfusion. [slika s

interneta].[pristupljeno 25.06.2024]. Dostupno na: https://aneskey.com/anesthesia-for-fetal-surgery-

and-other-fetal-therapies/

2.4. ULTRAZVUCNA DIJAGNOSTIKA

Ultrazvucna dijagnostika je metoda za sigurno pracenje trudnoce. Koristi se za redovite kontrole
jednoplodnih trudnoca, ali i za ranu dijagnostiku patoloskih stanja karakteristi¢nih za blizanacke

trudnoce (27) .

U osnovnu antenatalnu skrb blizanac¢kih trudnoé¢a spadaju odredivanje gestacijske dobi i korioniciteta,
detekciju kromosomsih i strukturnih anomalija fetusa. Prvi ultrazvucni pregled je preporuceno obaviti
izmedu 11. 1 13. tjedna trudnoce (prvo tromjesecje). Odredivanje gestacijske dobi najpouzdanije se
odreduje kada je CRL izmedu 45 1 84 mm tj. izmedu 11. i 14. tjedna gestacije. Gestacijska dob, kao i
termin porodaja Zena koje su spontano zacele odreduje se prema ve¢em od dva CRL-a, a ukoliko se
prvi UZV pregled obavi u 14. tjednu trudnoce dob se odreduje prema ve¢em opsegu glavice (HC).
Postupak odredivanja gestacijske dobi je jednostavniji u trudnoca koje su nastale nakon IVF postupka
jer se po¢etkom trudnoée uzima datum embriotransfera. U sklopu prvog ultrazvu¢nog pregleda

odreduje se broj koriona i amnija. Amniocitet se odreduje vizualizacijom intraamnijske pregrade, a
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korionicitet se definira mjerenjem debljine membrane na mjestu insercije amniona u posteljicu — A
znak (slika 5). Kod dizigotnih blizanaca uocava se ,,deblja“ stjenka koja nastaje spajanjem dvaju
membrana koriona s tankim slojevima amniona sa svake strane (BCBA, bikorijati, biamnijati). Kod
monozigota (MCBA, monokorijsti, bilamnijati) intraamnijska pregrada je mnogo tanja jer je gradena
samo od 2 sloja amnija — T znak (slika 5). Ukoliko blizanci nemaju izmedu sebe pregradu nazivaju se
— MCMA, monokorijati, monoamnijati §to se moze potvrditi i vaginalnim ultrazvukom. Broj posteljica
je Cesto tesko odrediti s obzirom da se kod dizigotnih blizanaca posteljice ¢esto nalaze jedna pored
druge pa se tesko razaznaje da li se radi o jednoj ili dvije posteljice. Takoder pri prvom pregledu bitno
je oznaciti blizance kako bi se tijekom trudno¢e mogao pratiti njihov odvojeni razvoj i odredivanje NT

u sklopu ranog kombiniranog probira (27).

Chorion

4+—— Amnion
T sign
Wwsa9
Dichorionic Monochorionic
diamniatic diamniotic

Slika 5 - Radiology Key: Lambda i T znak [slika s interneta] pristupljeno 30.06.2024. Dostupno na:

https://radiologykey.com/multiple-gestation-2/

Ponavljanje ultrazvucnih pregleda odreduje se individualno obzirom na vrstu patologije trudnoc¢e. Ako
se radi o nekompliciranoj BCBA trudno¢i preporuka je prvi pregled obaviti u prvom tromjese¢ju zatim
jedan u drugom tromjesecju i ako je sve u redu, pregled ponavljati svakih 4 tjedna. U
nekompliciranim, monokorionskim trudno¢ama nakon prvog pregleda u prvom tromjese¢ju potrebno

je obaviti pregled svaka 2 tjedna nakon 16. tjedna gestacije kako bi se otkrile moguce patologije poput
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sindroma medublizanacke transfuzije (TTTS - engl. Twin to twin transfusion syndrome) ili sindrom
fetalne anemije i policitemije (TAPS — engl. Twin Anemia Polycythemia Sequence). Uz klasi¢an
ultrazvucni pregled monozigotnih trudnoca treba ukljuéiti i color Doppler srediSnje mozdane arterije

kod koje se prati otpor i vr$na sistolicka vrijednost da bi se otkrio mogu¢i TAPS (27) .

Ultrazvucni pregled u drugom tromjesecju ukljucuje anomaly scan - detaljan pregled anatomije
blizanaca, biometriju, cervikometriju i indeks plodove vode (AFI) (27). U okviru anomaly scan -a
mogu se uociti mnoge malformacije, ali se neke ne prezentiraju tako rano u trudno¢i stoga je bitno i u
kasnijim pregledima obratiti paznju. Detaljan pregled anatomije fetusa ukljucuje pregled lubanje i
mozga, karakteristi¢nih tocka lica, vrata, prsnog kosa i srca, abdomena, bubrega i mokra¢nog mjehura,
kraljeznice i ekstremiteta. Fetalna biometrija temelji se na mjerenjima 4 parametara pomocu kojih se
prati rast fetusa : biparijetalni dijametar (BPD), opseg glave (HC), opseg abdomena (AC) i duljina
dijafize femura (FL). U fetalnu biometriju takoder spada i procjena tjelesne tezine fetusa. Mjerenje

duljine vrata maternice pokazao se kao pouzdan prediktivni ¢imbenik za prijevremeni porodaj (28).

Procjenu koli¢ine plodove vode iskazujemo pomoc¢u AFI-a ili kao najdublji slobodni dzep (MPD —
maximum pool depth). Poremecaj koli¢ine plodove vode moZe biti kao povecanje (polihidramnij) ili
smanjenje koli¢ine (oligohidramnij). Polihidramnij podrazumijeva koli¢inu plodove vode ve¢u od
2000ml i AFI veci od 25. Najcesce je idiopatske naravi, ali moze biti i posljedica npr. gestacijskog
dijabetesa ili fetalne anemije. Oligohidramnij podrazumijeva manju koli¢inu plodove vode od
ocekivane za odredenu gestacijsku dob. Klinicki se dijagnosticira ultrazvu¢nim pregledom, na temelju
mjerenja indeksa amnionske tekuc¢ine (AFI) <5 cm ili maksimalni okomiti stupac plodove vode < 2
cm. Oligohidramnij je Cesto idiopatski, ali moZe biti i posljedica poznate majcine, fetalne ili

placentarne patologije(28).
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3. PORODAJ

Svaki porodaj je jedinstven i ovisi 0 mnogim ¢imbenicima. Na ishod porodaja jednog djeteta ili
blizanaca utjecati e isti ¢cimbenici, a to su: prezentacija i polozaj fetusa, ucinkovitost uterine

kontrakcije, velic¢ina fetusa, veli¢ina zdjelice trudnice, druge komplikacije trudnoce i sl. (29).

U porodaju jednoplodne trudnoce dijete je u 96% slucajeva u uzduznom stavu glavom. Stav glavom
oznacava da se uzduzna os djeteta poklapa s uzduznom osi majke. U 3% porodaja dijete je u stavu

zatkom dok je u preostalih 1% u popre¢nom ili kosom polozaju (29).

U blizanackoj trudno¢i oba ploda su u stavu glavom u 42 % slucajeva, prvi glavom, a drugi zatkom u

27% slucajeva te prvi glavom drugi poprijeko u 18% slucajeva. Oba blizanca u stavu zatkom suu 6 %

slucajeva, a u popre¢nom polozaju je 5% blizanaca. Ostale kombinacije ¢ine oko 1% blizanaca (30).

3.1. DOVRSENJE JEDNOPLODNE TRUDNOCE

Vaginalni porodaj najsigurniji je za fetus i majku kada se radi o terminskoj jednoplodnoj trudno¢i
odnosno o gestacijskoj dobi od 37. do 42. tjedna. Prednost se daje vaginalnom porodaju zbog
povecanog morbiditeta i mortaliteta povezanog s carskim rezom. Otprilike 80% svih jednoplodnih

vaginalnih porodaja je u terminu i spontanog je pocetka, dok je 11% prijevremeno, a 10% poslije

termina. Stanja kao $to su: trudnoca je duza od 42+0 tjedana, prsnuce plodnih plodova prije porodaja,

gestacijski hipertenzivni poremecaji (preeklampsija, eklampsija), HELLP-sindrom , odumiranje fetusa,

ogranicCenje fetalnog rasta, korioamnionitis, abrupcija posteljice i druga stanja indikacije su za

indukciju vaginalnog porodaja (31).

Broj carskih rezova u trudno¢ama je u porastu. 1990. godine je iznosio 7%, a 2023. godine ¢ak 21%
$to nadmasuje idealno prihvatljivu stopu carskog reza koja iznosi oko 10%-15% prema WHO-u (32)
Apsolutne indikacije za zavrSetak trudnoce elektivnim planiranim carskim rezom odnosi se na
situacije kada porodaja vaginalnim putem nije moguc. A to su: suzenje zdjelice IV stupnja kada je
conjugata vera < 6 cm , tumori smjesteni u maloj zdjelici koji zatvaraju porodajni kanal, poprecni

polozaj ploda, perzistentni visoki uzduzni stav ploda te straznji parjietalni Litzmanov asinklitizam.
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Relativne indikacije za zavrSetak trudnoce planiranim carskim rezom su: placenta previa, placenta
accreta, stanje iza dva ili viSe prethodna carska reza, stanje nakon miomektomije s otvaranjem

materiSta, relativno suZena zdjelica/suzena zdjelica 3. stupnja - conjugata vera izmedu 6 i 8 cm (33).

Osim intraoperacijskih rizika (infekcija, ozljeda organa ili potreba za transfuzijom krvi zbog
krvarenja), mnoge komplikacije mogu se pojaviti postpartalno. Postpartalno povecan je rizik od
tromboembolije. Bitno je napomenuti i komplikacije koje se odnose na slijede¢u trudnoc¢u poput

rupture maternice, neplodnost i anomalija posteljice kao $to su placenta previa, increta ili accreta (33).

3.2. DOVRSENIJE BLIZANACKE TRUDNOCE

Stav glava-glava ¢ini otprilike 42% blizanaca i op¢enito je prihvaceno da se tada porodaj vodi
vaginalno u bilo kojoj gestacijskoj dobi. Kod stava zadak/glava za vrijeme vaginalnog radanja postoji

opasnost od nastanka tzv. kolizije blizanaca (30).

Glava prvog blizanca otvara us¢e maternice i $iri meki dio porodajnog kanala, §to ¢ini porodaj drugog
blizanca, bez obzira na njegov stav (glavom, zatkom ili koso), najées¢e nesmetanim uz prisustvo
iskusnog opstetricara (30). Nakon vaginalnog porodaja prvog blizanca, odreduje se polozaj, namjestaj,
drzanje i stav drugog djeteta. Ako je vodeca Cesta drugog blizanca postavljena na ulaz zdjelice prokida
se vodenjak uz kontinuiran kardiotokografski (CTG) nadzor drugog blizanca zbog poveéanog rizika
od razvoja intrapartalne asfiksije i fetalne patnje (6). Komplikacije kao $to su ispala pupkovina i
abrupcija placente razlog su lo$ijeg perinatalnog ishoda drugog blizanca. Ukoliko porodaj drugog
blizanca nije moguce zavrsiti vaginalno, izvodi se hitni carski rez kako bi se porodio drugi blizanac u
oko 4-10% slucajeva (30). Poremecaji koji se ucestalije javljaju u blizanackim trudno¢ama su:
nepravilnost trudova, abnormalne prezentacije, prolaps pupkovine, abrupcija i nisko sjelo posteljice te

obilna krvarenja pri i nakon porodaja (6).

Randomizirano istrazivanje potvrdilo je da dovrSenje blizanacke trudnoée elektivnim carskim rezom
ne poboljSava perinatalni ishod u odnosu na vaginalno radanje, bez obzira na stav drugog blizanca.

Vecina autora je suglasna da je vaginalni porodaj jednako siguran za oba blizanca. Medutim, dokazano
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je da carski rez smanjuje stopu intrakranijskih krvarenja kod djece vrlo niske porodajne tezine (ispod

1500 g) kod jednoplodne, a i kod blizanackih trudnoca, bez obzira na njihov stav (30).

Carski rez je preporucen svim polozajima u kojima glava nije vodeca Cest prvog blizanca i ukoliko
postoji opasnost za majku ili fetuse. Sam tijek operacije je vrlo sli¢an onom u jednoplodnoj trudnodi,
ali se treba obratiti paznju na tendenciju drugog blizanca da mijenja poloZzaj.(34) Blizanacke trudnoce
su pod povisenim rizikom od postpartalnog krvarenja koje je nerijetko obilno i uzrokovano atonijom
uterusa zbog prerastegnutosti maternice (35). Atonija uterusa lijeci se masazom maternice i primjenom
oksitocina iv. vode¢i racuna o hemodinamskom statusu trudnice. Ukoliko se krvarenje ne zaustavi

potrebno je kirursko zbrinjavanje atonije (36).

Ne postoje jasne preporuke kada dovrsiti blizanacku MCBA trudnoc¢u. Cheong i sur. (34) u
preglednom ¢lanku o planiranju dovrSenja trudno¢e kod nekompliciranih MCBA blizanackih trudnoca
preporucuju porodaj u 36. tjednu trudnoce. Americko drustvo ginekologa i opstetricara (ACOG)
predlaze dovrsenje trudno¢e MC blizanaca izmedu 34. i 38. tjedna trudnoce.
Monokorionske/biamnijske blizanacke trudno¢e s medublizanackim transfuzijskim sindromom se
dovrsavaju izmedu 32.i 34. tjedna. Monokorionske/monoamnijske trudnoce treba dovrsiti do 34.
tjedna trudnoce. Vecina autora smatra da se nekomplicirane bikorionske blizanacke trudnoce

dovrsavaju izmedu 38. i 39. tjedna (30).

ACOG nalaze da se nacin porodaja blizanackih trudnoca odreduje individualno na temelju polozaja

oba fetusa, fetalnih otkucaja srca te maternalnog i fetalnog status (4).

Ne postoji jedinstveno misljenje o najboljem vremenu za porodaj blizanaca. Optimalno vrijeme za
porodaj blizanaca ovisi izmedu ostaloga i o korionicitetu. Pokazalo se da poradanje monokorionskih
blizanaca nakon 36. tjedna odnosno 38. tjedna za bikorionske blizance ima povecan rizik za

intrauterinu smrt koja premasuje rizik od neonatalne smrti u tom periodu (30).
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3.3. FETALNI NADZOR

Kardiotokografija (CTG) je metoda kojom se omogucuje nadzor ploda tijekom trudnoce i porodaja.
CTG sadrzi zapis sr¢ane akcije fetusa te trajanje i intenzitet trudova. S obzirom na nacin pracenja
djetetove srcane akcije moze podijeliti na direktnu i indirektnu. Kod direktne (unutarnje) na djetetovu
se glavu postavlja bipolarna elektroda, a osnovni preduvjet da plodovi ovoji nisu o¢uvani. Kod
indirektne (vanjske) kardiotokografije na majcinu se trbusnu stjenku postavljaju dvije sonde za
pracenje fetalnih otkucaja i registriranje trudova. U jednoplodnoj trudnoci sonda se postavlja na onu

majc¢inu stranu trbuha gdje je najblize fetalnom srcu (37).

U blizanackoj trudno¢i svaki fetus mora imati svoju sondu — Doppler ultrazvuéni uredaj postavljenog
na trbuh trudnice. Polozaj detektora odreduje se uz vizualizaciju abdominalnog ultrazvuka kako bi
svaki detektor primao signale od odredenog fetusa (slika 6). Primanje signala majCinih ili otkucaja
srca drugog fetusa moze dati nerealnu sliku sr¢ane akcije prvog fetusa. S obzirom da CTG ima nisku

specifi¢nost zahtjeva pravilnu lije¢ni¢ku interpretaciju (38).

Slika 6 - 2015 FIGO CONSENSUS GUIDELINES ON INTRAPARTUM FETAL MONITORING

[slika s interneta].[pristupljeno 27.06.2024]. Dostupno na: https://slideplayer.com/slide/10929347/

3.4. PRIJEVREMENI PORODAJ

Prijevremeni porodaj se definira kao porodaj izmedu 22. i 36+6/7 tjedna trudnoce (15). Prema podjeli
WHO-a s obzirom na trajanje trudnoce prijevremeni porodaj dijelimo na: ekstremno niske gestacije <
28 tjedana, vrlo niske gestacije 28-32 tjedna, rani prijevremeni porodaj 32-37 tjedan, kasni

17


https://slideplayer.com/slide/10929347/

prijevremeni porodaj 34-37 tjedan. Oko 50% blizanackih trudnoca zavrSava spontanim, prijevremenim
porodajem prije 37. tjedna, a oko 10 % prije 32. tjedna (39,40). Prijevremenim porodajem zavrSava
6,1% jednoplodnih trudnoca. U skupini vrlo niske gestacije nalazi se 3,6% blizanackih trudnoca
odnosno 0,4% jednoplodnih trudnoca. U skupini ranog prijevremenog porodaja 18,2% blizanackih i
1,4% jednoplodnih te u kasnom prijevremenom porodaju 33,0% blizanackih naspram 4,3%

jednoplodnih porodaja (41).

Etiologija prijevremenog porodaja blizanackih trudnoca jest naj¢es¢e multifaktorijalna zbog cega je
tesko planirati dovrSenje trudnoce (25). Prati se porast u incidenciji prijevremenih porodaja blizanaca
posljedi¢no povecanju broja razlicitih patoloskih stanja. Mogucéi uzroci prijevremenog porodaja u
blizanackim trudno¢ama jesu stanja poput preeklampsije, gestacijskog dijabetesa, insuficijencija i
hipoksija posteljice i sl. (40). Posljedice prijevremenog porodaja su najcesce vidljive u nezrelosti
djeteta — prematuritetu. Respiratorni distres sindrom, sepsa, nekrotizirajuéi enterokolitis i
intraventrikularno krvarenje samo su od nekih komplikacija koje se javljaju u prematurusa i

zahtijevaju hitnu hospitalizaciju i lijeCenje (4).

Bakterijska vaginoza takoder se povezuje se s prijevremenim porodajem. Nastaje promjenom
bakterijskog sastava vaginalne flore — prevladavanje anaerobnih bakterija s pomanjkanjem laktobacila.
Vaginoza se dijagnosticira uzimanjem vaginalnih briseva. lako se pokazalo da je infekcija povecava
rizik od prijevremenog porodaja, lijeCenje i eradikacija iste ne smanjuje stopu ucestalosti

prijevremenog porodaja koji je uzrokovan prijevremenim prsnuc¢em plodovih ovoja (42).

Jedna od metoda koja nam moze pomoc¢i u predikciji prijevremenog porodaja jest cervikometrija.
Cervikometrija ili ultrazvu¢no mjerenje duljine vrata maternice bila je tema meta analize 2010. godine
u kojoj je pokazano da asimptomatske Zene s blizanaCkom trudno¢om imaju 25% veci rizik od
prijevremenog porodaja ukoliko je duljina cerviksa kra¢a od 25 mm izmjerena prije 28. tjedna
trudnoce (42,43). Takoder ukoliko je duljina cerviksa manja od 20 mm mjerena od 20. do 24. tjednu
rizik za prijevremeni porodaj prije 32. tjedna iznosi 42.2%, a za porodaj prije 34. tjedna cak 62%. Na
temelju ovih podataka zakljuceno je da mjerenje cervikalne duljine od 20. do 24. tjedna trudnoce je

dobar prediktivni ¢cimbenik (43). Istrazivanja iz 2009. godine pokazuju da cervikometrija u
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kombinaciji s mjerenjem fetalnog fibronektina ima vecu pozitivnu prediktivnu vrijednost nego svaki

test zasebno (42).

Amnijski mulj ili ,,amniotic sludge* je ultrazvucni nalaz hiperehogenog materijala u amnijskoj

tekucini smjestenog uz unutarnje usce cerviksa. Trudnoce u kojima je uocena ova pojava imale su veéi

stopu prematuriteta i korioamnionitisa (42).

S obzirom da je uzrok prijevremenog porodaja multifaktorijalan u prevenciji se koriste mnoge metode.

Mirovanje je jedna od prvih preporuka koja se daje Zenama s blizanackom trudno¢om iako nema

dokaza da je metoda uCinkovita. Profilakticka tokoliza se viSe ne primjenjuje osim u slu¢ajevima kada

je potrebna odgoda porodaja zbog primjene kortikosteroidne terapije. Primjena antibiotika u slucaju
bakterijske vaginoze takoder nije smanjila stopu prijevremenih porodaja. Serklaza i umetanje
cervikalnog pesara su metode koje su kroz povijest izazvale opre¢na misljenja, ali u tijeku su
istrazivanja koje bi mogla iznijeti nove dokaze. Primjena intramuskularnog ili intravaginalnog
progesterona smanjuje rizik samo u zena s kratkim vratom maternice. Zbog svega navedenog jos ne

postoji univerzalno u¢inkovita metoda za prevenciju prijevremenog porodaja (42).
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4. KOMPLIKACIJE TRUDNOCE

Komplikacije trudno¢e mogu se javiti neovisno o broju plodova, ali se njihova ucestalost povecava u
viseplodnim trudno¢ama. lako se komplikacije dijele na fetalne i maternalne, bitno je naglasiti da

fetalne komplikacije utje¢u na majku i obrnuto (44).

4.1. FETALNE KOMPLIKACIJE:

Komplikacije koje su najcesce posljedica kongenitalnih anomalija, genetskih poremecaja, zastoja u
razvoju i inkompatibilnosti fetalnih s maj¢inim protutijelima mogu se javiti u svim trudno¢ama (45).
Za razliku od toga postoje fetalne komplikacije koje su jedinstvene za viSeplodne trudnoce i Cesto

zahtijevaju rano postavljanje dijagnoze, pojac¢an nadzor ili pravovremeno lijeenje.

4.1.1. SINDROM FETO-FETALNE TRANSFUZIJE

Sindrom feto-fetalne transfuzije (TTTS) komplikacija je vezana za monokorionske, diamnijske
blizanacke trudnoce, a nastaje zbog poremecaja zajednicke cirkulacije. Javljau 10 — 15%
monokorionskih trudno¢a odnosno 0.07% svih trudnoc¢a. Poremecaj protoka krvi izmedu fetusa nastaje
zbog hemodinamicki neuravnotezene anastomoze krvnih Zila posteljice. Postoje 3 vrste anastomoza:
arterio-arterijske (AA), veno-venske (VV) i arterio-venske (AV). AA i VV anastomoze nalaze se u
povrsinskom dijelu posteljice i dvosmjernog su protoka stoga odrzavaju hemodinamicku stabilnost
placentarnoga krvotoka. AV anastomoze nalaze se u dubljim dijelovima posteljice i najcesce su
jednosmjernog protoka krvi zbog ¢ega se krv preusmjeruje prema jednom od blizanaca. TTTS nastaje

zbog povecanog broja AV anastomoze (46).

Dijagnoza TTTS-a se postavlja na temelju ultrazvu¢nog nalaza koji zahtjeva prikazivanje: (1) jedne
posteljice, (2) istih vanjskih genitalija u oba blizanca, (3) znacajne razlike u koli¢ini plodove vode
(39). Quintero-vi kriteriji se koriste za klasifikaciju stadija TTTS-a. Oni se odreduju na temelju

ultrazvuénih kriterija (Tablica 2).
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Tablica 2: Quintero-vi kriteriji se koriste za klasifikaciju stadija TTTS-a (46—48)

Stadij Ultrazvu¢ni parametar Kategoricki kriterij Prevalencija*
maksimalni okomiti stupac MVP <2 cm kod blizanca davatelja;
I 11% - 15%
plodove vode (MVP) MVP > 8 cm kod blizanca primatelja

nije moguce vizualizirati mokra¢ni mjehur
I mokraéni mjehur fetusa blizanca davatelja nakon kontinuiranog 20% - 40%

ultrazvucnog pregleda vise od 60 minuta

patoloski doplerski nalaz kao Sto je
umbilikalna arterija, ductus odsutan ili obrnuti dijastolicki protok u
11 38% - 60%

venosus 1 CD umbilikalne vene umbilikalnoj arteriji i odsutan ili obrnuti

protok u ductusu venosusu blizanaca

v fetalni hidrops fetalni hidrops jednog ili oba blizanca 6% -7%

v odsutna sr¢ana aktivnost fetusa fetalna smrt jednog ili oba blizanca 2%

*Po procjeni Drustva za fetomaternalnu medicinu (SMFM) 2013.

Blizanac, od kojeg se krv odvodi, naziva se blizanac davatelj. Posljedi¢no ¢e razviti hipovolemiju koja
¢e uzrokovati renalnu hipoperfuziju. Zbog renalne hipoperfuzije aktivirati ¢e se renin — angiotenzin -
aldosteron sustav $to dovodi do oligurije i oligohidramnija. Ultrazvuéno ¢e se vidjeti smanjen volumen

plodove vode prikazan maksimalnim okomitim stupcem plodove vode manjeg od 2 cm (47).

Blizanac primatelj ¢e razviti hipervolemiju koja uzrokuje rastezanje sr¢anog misica i lucenja atrijskog
natriuretskog peptida (ANP). ANP inhibira luCenje renin — angiotenzin - aldosteron sustava koje
dovodi do poliurije i polihidramnija. Ultrazvuéno se prikazuje maksimalni okomiti stupac plodove
vode veci od 8 cm. Kod blizanca primatelja mogu se uociti i druga patoloska stanja kao $to su:

insuficijencija atriovenskih zalistaka, dijastolicka disfunkcija, pulmonalna stenoza ili atrezija (47).

Trudnice najcesce nemaju nikakve specificne simptome. Nespecificni simptomi koji se mogu javiti

jesu veliki dobitak na tezini u kratkom vremenu, osjec¢aj boli i laznih trudova (47).
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Prognoza ovisi o stadiju TTTS-a i gestacijskoj dobi pri postavljanju dijagnoze. Ranija gestacijska dob
1 visi stadij se povezuju s lo$ijom prognozom. PreZivljenje jednog blizanca varira izmedu 15% - 75%,

a prezivljenje oba blizanca do 50% s lijecenjem (47).

Postoji vise metoda lijeCenja TTTS-a: (1) Amnioredukcija, (2) Fetoskopska laserska fotokoagulacija

krvnozilnih anastomoza posteljice, (3) Septostomija, (4) Feticid jednog blizanca; (46)

Amnioredukcija se koristi kada je MVP > 8 cm odnosno kada nastane polihidramnij. Punkcijom se
smanjuje volumen plodove vode do vrijednosti MVP 5-6 cm. Osim smanjenja volumena plodove vode
tim se postupkom smanjuje tlak na placente krvne zile i povec¢ava protok kroz iste. Najcesce je

potrebno ponavljati postupak (46).

Fetoskopska laserska fotokoagulacija krvnozilnih anastomoza posteljice je minimalno invazivna
operacija koja pomocu lasera koagulira anastomoze i pritom dijeli krvne zile posteljice kako bi svaki
blizanac imao svoju krvnu opskrbu. Ovaj postupak se naziva i selektivna laserska fotokoagulacija i
prva je linija lijeCenja TTTS-a. Zahtjeva detaljan preoperativni ultrazvuéni pregled kojim se to¢no

lokalizira posteljica i predvidaju mjesta anastomoza krvnih zila i razdjelne membrane (46).

Septostomija omogucava uravnotezenje volumena plodove vode, ali je zbog povecanog rizika od

zaplitanja pupkovina napustena kao metoda lije¢enja TTTS-a (46).

Feticid jednog blizanca nastaje prekidom krvne opskrbe jednog blizanca. Koristi se samo u

slucajevima kada je gubitak jednog blizanca neizbjezan (46).

4.1.2. SINDROM FETALNE ANEMIJE I POLICITEMIJE

Sindrom fetalne anemije i policitemije (engl. Twin Anemia and Polycytemia Syndrom, TAPS)
posljedica je nejednake podjele eritrocita odnosno usporenom transfuzijom izmedu monokorionskih
blizanaca $to rezultira anemijom u davatelja i policitemijom u blizanca primatelja. TAPS mozZe nastati
spontano ili kao komplikacija nakon laserske fotokoagulacije u TTTS-u (49). TAPS se javlja u 3-5%

monokorionskih trudnoc¢a (46).
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U spontanom TAPS-u se, za razliku od TTTS-a, mogu na¢i 3 - 4 AV anastomoze malog promjera
(<Imm) u blizini ruba placente. Kompenzatorne AA anastomoze su takoder manjeg promjera (< 1mm)
i uocavaju se u 10% - 19% posteljica sa spontanim TAPS-om. U poslijelaserskom TAPS-u prosje¢no

se nalaze 2 AV anastomoze vrlo malog promjera i samo sporadi¢na AA anastomoza (49).

TAPS nastaje zbog prevladavanja krvnih zila s malim promjerom i jednosmjernim tokom krvi - spori
prijenos krvi (< 15 ml/dnevno). Blizanac davatelj razvija anemiju, dok blizanac primatelj policitemiju

(49).

Hematoloski odgovor anemi¢nog blizanaca ocCituje se lucenjem eritropoetina i poticanjem
ektramedularne hematopoeze. Anemic¢ni blizanac ¢e pri porodaju imati retikulocitozu u krvi §to
pomaze u razlikovanju kroni¢nog TAPS-a i akutnog intrapartalnog TTTS-a. Posljedi¢no anemiji
razvija se hiperdinamicna cirkulacija koja moze uzrokovati sr¢anu disfunkciju, zatim organomegaliju
sekundarnih hematopoetskih organa. Postoji i veci rizik od razvoja fetalnog i posteljicnog hidropsa

(49).

Blizanac primatelj ¢e zbog hiperviskoznosti krvi, suprimirati lucenje eritropoetima i eritropoezu kao
kompenzatorni mehanizam. Pri porodaju blizanac ¢e imati snizenu razinu retikulocita i
trombocitopeniju. Trombocitopenija se razvija zbog smanjenog lucenja prekursora hematopoeze i
tkivne hipoksije. Smanjen volumen plazme uzrokuje smanjeni protok i perfuziju slezene. Policitemija i
smanjen volumen plazme dovode do hiperviskoznosti krvi koja povecava rizik od tromboza, nekroze
koze, ishemije ekstremiteta i cerebralnih lezija. Zbog kompenzatornih mehanizama koji se javljaju u

oba blizanca TAPS sporije klinicki progredira od TTTS-a (49).

Prenatalna dijagnostika TAPS-a temelji se neujedna¢enim CD mjerenjima vr$ne sistolicke brzine
(engl. peak systolic velocity, PSV) sredisnje cerebralne arterije. PVC srediSnje cerebralne arterije
anemicnog blizanca biti ¢e povisen, dok ¢e u policitemic¢nog biti snizen (50). Dodatni ultrazvu¢ni
nalazi se mogu naci u 80% slucajeva koji nastaju kao posljedica poremecaja. Bitno je naglasiti da to
nisu dijagnosticki kriteriji, ali mogu biti dodatni pokazatelj TAPS-a. MoZze se uociti da je posteljica

neujednacene ehogenosti i debljine. Takav nalaz se cesce javlja u spontanom TAPS-u, nego u
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postlaserskom. Dio posteljice koji pripada anemi¢nom blizancu je hiperehogena i zadebljala, dok s
druge strane hipoehogena i stanjena. Za blizanca davatelja karakteristican je UZV nalaz
kardiomegalije, dok je u primatelja vidljiva kongestija jetrenih venula i naziva se engl. ,,starry —sky

liver (49).

Postnatalna dijagnostika sastoji se od kompletne krvne slike oba blizanca i detaljan pregled
posteljicnih krvnih zila. Pregledom posteljice mogu se uoc€iti manji broj malih placentnih anastomoza.
Hemoglobin je glavni pokazatelj diskordantnosti. Razina hemoglobina ovisi o prisutnosti ve¢
postojec¢ih komplikacija, redoslijed porodaja, odgodenog podvezivanja pupkovine (Tablica 3). Razlika
razine hemoglobina medu blizancima je ve¢a od 80 g/L.. Omjer retikulocita >1.7 u korist anemi¢nog
blizanca. Ukoliko je razina hemoglobina anemi¢nog blizanca nakon porodaja niska lijeci se

transfuzijom (49).

Tablica 3: Postnatalno stupnjevanje TAPS-a na temelju hemoglobina (49)

Stupanj | Razina hemoglobina medu blizancima
I razlika > 8 g/dl

I razlika > 11 g/dl

I razlika > 14 g/dl

v razlika > 17 g/dl

A" razlika > 20 g/dl

TAPS moze nastati kasnije u trudno¢i, tijekom drugog ili treCeg tromjesecja. Stoga je bitno posumnjati
1 postaviti dijagnozu. Nakon postavljanja dijagnoze TAPS-a, moguc¢nosti lijeCenja ovise o gestacijskoj
dobi, tezini stanja, vrsti - spontani ili postlaserski. Ovisno o svemu prije navedenome moguce je
provoditi tjedne preglede — ekspektativni stav, provoditi transfuziju anemi¢nog blizanca i parcijalnu
eksangvinotransfuziju policitemi¢nog blizanca te primarnu ili ponovnu fetoskopsku lasersku ablaciju
anastomoza. Parcijalna eksangvinotransfuzija se izvodi uklanjanjem krvi i nadomjestanjem iste

jednakim volumenom fizioloske otopine (49).
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4.1.3. BLIZANACKI SINDROM RETROGRADNE ARTERIJSKE PERFUZIJE

Blizanacki sindrom retrogradne arterijske perfuzije (engl. Twin reversed arterial perfusion (TRAP)
sequence) javlja se u 1% monokorijalnih trudnoca i karakteriziran je patoloskim vaskularnim
anastomozama te djelomi¢nim ili potpunim nedostatkom razvoja srca u jednog blizanca — ,, acardiac
twin “. Drugi blizanac ima normalno razvijeno srce —,, pump twin ““ te opskrbljuje blizanca akardijusa
retrogradnim protokom krvi kroz jednostruke arterijske anastomoze. Napredovanjem trudnoce raste
sr¢ano 1 cirkulatorno opterecenje blizanca donora. Postepeno dolazi do razvijanja kongestivnog
sr¢anog zatajenja i polihidramnija . Zbog povrata deoksigenirane krvi kroz anastomoze u blizanca
donora se javlja hipoksija i zastoj u rastu dok je akardijus normalne veli¢ine ili ve¢i od o¢ekivanog

(27,51).

TRAP nosi ve¢i rizik od prijevremenog puknuca plodovih ovoja i prijevremenog porodaja zbog
prerastegnutosti maternice. Perinatalni mortalitet blizanca donora iznosi do 55%. Omjer tezina
akardijusa i blizanca donora > 70% povezuje se 90%-tnom pojavom prijevremenog porodaja, 40%-

tnom pojavom polihidramnija i 30%-tnim razvojem kongestivnog zatajenja srca (27,51).

TRAP se moze ultrazvuéno dijagnosticirati ve¢ u prvom tromjesecju. Znacajne biometricke razlike
medu blizancima i odsutnost morfoloski urednog srca dijagnosticki su kriteriji TRAP-a. Uz razliku AC
parametara mogu se uociti i druge malformacije glave, trupa ili ekstremiteta akardijusa uz
generalizirani, supkutani edem. Patognomonican nalaz je prikaz Color Dopplerom paradoksalne
cirkulacije u akardijalnom blizancu, s arterijskom krvlju koja te¢e prema blizancu, umjesto od i u
kaudalno-kranijalnom smjeru u trbusnoj aorti, $to moze biti vidljivo ¢ak i tijekom prvog tromjesecja

(27,51).

Akardijus se dijeli na 4 tipa s obzirom na morfoloski izgled (Tablica 4) (27,51).

Tablica 4: Klasifikacija akardijusa (51)

Naziv Karakteristike Incidencija
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Acardius acephalus dobro razvijena zdjelica i donji | 60% - 75%
ekstremiteti, bez razvoja
kostanog stupa, torakalnih

organa i gornjih ekstremiteta

Acardius anceps morfoloski najrazvijeniji; 10%
prepoznatljiv oblik tijela i
ekstremiteta s rudimentarno

razvijenom glavom i licem

Acardius acormus prisutan samo koStani stup dok | 5%
je ostatak tijela samo masa;
glava je povezana direktno s

posteljicom ili preko pupkovine

Acardius amorphus odsutnost prepoznatljivih 20%

struktura

Klasifikacija predstavlja samo detaljan morfoloski opis no ne utje¢e na prognozu ili najbolju terapijsku
opciju. S obzirom da akardijus nema karakteristi¢ne anatomske strukture za procjenu mase pomocu

ultrazvuka, njegova se masa procjenjuje pomoc¢u formule:

masa fetusa (g) =1.2 x (najveca duljina u cm)?>— (1.7 x najve¢a duljina u cm)

Razlicite su tehnike i moguénosti lijecenja: okluzija pupkovine i fotokoagulacija anastomoza kao i
intrafetalne metode poput laserske terapije. Ukoliko je lijeCenje potrebno preporuceno ga je provesti
izmedu 16. 1 18. tjedna gestacije. Stopa prezivljenja blizanca donora nakon provedenog lije¢enja iznosi

80%. Nakon provedenog lijeCenja potrebne su redovite ultrazvucne kontrole blizanca donora (27,51).

4.1.4. DISKORDANTNI BLIZANCI

Diskordantni rast je patologija specifi¢na za blizanacku trudnocu i oznacava se razlikom tjelesne
tezine (TT) blizanaca > 25% te vrijednosti TT jednog blizanca ispod 10. centile za gestacijsku dob.
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Javlja se i zastoja u rastu (IUGR) samo jednog blizanca. Ukoliko su oba blizanca ispod 10. centile za

gestacijsku dob nazivaju se malim blizancima za gestacijsku dob te ne predstavlja patologiju (27,52).

Uzroci zastoja rasta su razli€iti i ¢esto multifaktorijalni. Najces¢i uzroci su: kromosomske
abnormalnosti i infekcije poput citomegalovirusne, toksoplazmoze ili rubeole. IUGR kod

monokorijata je najcesce posljedica nejednolike raspodjele posteljicne mase i krvnih zila (27,52).

Intrauterini rast blizanaca prati se pomocu krivulja rasta jednoplodnih trudnoca iako blizanacke
trudnoce imaju drugaciju dinamiku rasta. Preporuceno je drzati se postojecih krivulja rasta kako se,
zastoj rasta koji se razvija u tre¢em tromjesecju, ne bi zamijenio fizioloskim gubitkom na porastu TT

(27,52).

Diskordantna strukturna aneuploidija oznacava pojavu gdje su monozigotni blizanci diskordantni za
malformacije usprkos istoj genetickoj strukturi. U slu¢aju da je malformacija prisutna u oba blizanca,
najcesce je u jednoga vise razvijena. Zbog toga je bitan detaljan anomaly scan na pocetku trudnoce

(27,52).

U prac¢enju IUGR-a koriste se NICE (National Institute for Health and Care Excellence) smjernice.
One nalazu da se diskordantnost blizanaca treba opisati i pratiti na svakom UZV pregledu nakon 20.
tjedna gestacije. Ukoliko diskordantnost bude veca od 25% razlike u izracunatoj tezini blizanaca
potrebno je intenzivirati nadzor i ukljuciti pretragu CD, ali diskordantni rast kao izolirani ¢imbenik ne

smije biti sam po sebi indikacija za prijevremeni porodaj blizanaca (27,52).

4.1.5. SPOJENI BLIZANCI
Spojeni ili sijamski blizanci su blizanci koji su nepotpuno odvojeni odnosno radaju se spojeni
razli¢itim dijelovima tijela (53). Javlja se 1.5 na 100 000 trudnoca stoga se smatra rijetkom pojavom.

Cesce se radi o fetusima Zenskog spola 3:1 te gotovo 60% bude mrtvorodeno (54).

Mogu biti spojeni s dorzalne ili ceS¢e ventralne strane. Klasificiraju se u ovisnosti o spojenim
dijelovima tijela i sufiksa -pagus (gréki — srasten). Sijamski blizanci koji su spojeni prsnim kosem i

cesto dijele jedno srce nazivaju se thoracopagus (19%); spojeni donjim dijelom prsnog kosa i gornjim
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dijelom trbuha — omphalophagus (18%), spojeni lubanjama — craniophagus (5%) ; spojeni zdjelicom -
ishiopagus (11%), spojeni donjim dijelom trbuha i zdjelicom - parapagus (28%), spojeni kraljeznicom
- rachipagus (2%); spojeni sakrumom i paerineumom - pygopagus (6%). Poseban oblik sijamskih
blizanaca su parazitski blizanci - jedan je blizanac vrlo slabo razvijen i u potpunosti ovisi o drugom te
fetus in fetu oblik blizanaca - jedan blizanac nalazi se u tijelu drugog. Sijamski blizanci se gotovo

uvijek radaju s drugim kongenitalnim anomalijama (53,54).

Mogucénost kirurskog odvajanja blizanaca ovisi o lokalizaciji spojenih dijelova i spojenosti vitalnih
organa. Smrtnost nakon razdvajanja varira, ovisno o tipu i na¢inu njihove povezanosti. Primjerice,
blizanci spojeni zavrSetkom kraljeznice imaju 68 % Sansu uspjesnog odvajanja, dok je u slu¢ajevima

blizanaca koji imaju zajednicko srce uspjesno odvajanje nemoguce (53,54).

4.1.6. INTRAUTERINA SMRT JEDNOG BLIZANCA PRIJE TERMINA PORODAJA

Intrauterina smrt jednog blizanca moze se dogoditi tijekom cijele trudnoc¢e. Ukoliko se dogodi u
prvom tromjesecju najéesée ne ugrozava daljnji razvoj drugog fetusa (55). U literaturi se naziva

,» Vanishing Twin Syndrome* — jedan fetus se u potpunosti ili djelomi¢no resorbira. Ovaj sindrom se
javlja u oko 36% blizanackih trudnoca i 20 - 30% trudnoca postignutim IVF postupcima. Trudnica
moze primijetiti vaginalno krvarenje ili bol u zdjelici te zahtjeva pregled i pojacani nadzor. Preostali

fetus ima vecu Sansu za prezivljenje i porada se kao jednoplodna trudnoca (56).

Intrauterina smrt jednog fetusa u drugom ili tre¢em tromjesecju je rijetka opstetricka komplikacija koja
je povezana s poviSenim maternalnim i fetalnim mortalitetom i morbiditetom. U takvim trudno¢ama
¢esce dolazi do prijevremenog porodaja, razvoja preeklampsije, [IUGR-a, neuroloskih komplikacija ili
odumiranja drugog blizanca. Trudnica moze razviti diseminiranu intravaskularnu koagulopatiju (DIK)
$to je po zivot opasno stanje. Lijeci se identifikacijom i lijeCenjem primarnog poremecaja koji je

doveo do razvoja DIK-a (55).

Prognoza i ishod nakon smrti jednog fetusa u blizanackoj trudno¢i uvelike ovise o gestacijskoj dobi u

trenutku dijagnoze i placentacije (55).
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4.2. MATERNALNE KOMPLIKACIJE:

Maternalne komplikacije trudnoce mogu se javiti i u prije zdravih Zena. Bitno je rano i redovito
provodenje antenatalne skrbi kako bi se prevenirao nastanak komplikacija. Ukoliko se komplikacije
razviju bitno je pravovremena dijagnostika i lijecenje kako bi se sprijecili nepovoljni ishodi trudnoce.
Komplikacije koje se mogu javiti u svim trudno¢ama se: hipertenzija, gestacijski dijabetes, infekcije,
spontani pobacaj, razvoj anemije i dr. (57). Otprilike 9-10% trudnica ili oko 14 milijuna Zena godi$nje

razvije neku vrstu komplikacije (58).

4.2.1. GESTACISKI DIJABETES

Gestacijski dijabetes (GDM) je dijabetes koji se prvi puta dijagnosticira u trudno¢i. Razvija se zbog
poremecene tolerancije glukoze i inzulinske rezistencije. Inzulinska rezistencija u trudno¢i razvija se
zbog jakog dijabetogenog ucinka placentnih steroidnih i proteinskih hormona. Posteljica djeluje kao
potentan endokrini organ koji utjeCe na metabolizam trudnice. HCG je glavni proinzulinski hormon
prije 20. tjedna trudnoc¢e nakon toga ve¢ina hormona djeluje antiinzulinski. Maj¢ina hiperglikemija
dovodi do fetalne hiperglikemije i hiperinzulinemije. S obzirom da maj¢ina glukoza moze, a inzulin ne
moze proci posteljicnu barijeru velika koli¢ina majcine glukoze ¢e se metabolizirati u fetusu.
Posljedicno fetalnoj hiperglikemiji razvijaju se prekomjeran rast fetusa, visceromegalija i kuSingoidni
izgled novorodenceta. Gestacijski dijabetes javlja se 2-3 puta ¢esce u blizanackim nego u
jednoplodnim trudno¢ama. Zbog poviSenog perinatalnog mortaliteta i morbiditeta bitna je rano

postavljanje dijagnoze GDM (59,60).

Tijekom prvog pregleda svim trudnicama se odreduje razina glukoze nataste u svrhu otkrivanja
manifestnog dijabetesa u trudnoci. Ukoliko je glukoza nataSte > 7 mmol/L postavlja se dijagnoza

manifestnog dijabetesa (7,60) .

Izmedu 24. -28. tjedna trudnoce provodi se probir svih trudnica testom optereéenja glukozom (OGTT).
OGTT se provodi s 75g glukoze 1 mjerenjima koncentracije glikemije na taste te 60 minuta i 120
minuta nakon opterecenja. Dijagnoza gestacijskog dijabetesa se postavlja na temelju kriterija (Tablica

5) International Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups (IADPSG) (7,60).
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Tablica 5: IADPSG kriteriji za postavljanje dijagnoze gestacijskog dijabetesa

Glukoza u venskoj krvi nataste (mmol/L) >5.1
Koncentracija glukoze nakon 60 min. (mmol/L) >10.0
Koncentracija glukoze nakon 120 min. (mmol/L) >8.5

Osnovno lije¢enje GDM je dijabeticka dijeta. Ona ukljucuje ograniCenje kalorijskog unosa: 1800
kcal/dnevno za zene koje miruju odnosno 2100 kcal/dnevno za one koje rade. Racuna se pomocu
formule 25-35 kcal/kg idealne tjelesne mase. Ucinkovitost dijete prati se pomoc¢u antropometrijskih
podataka. Ukljucivanje inzulina u terapiju preporucuje se kad je: (1) vrijednost glukoze nataste visa od
6.1 mmol/L, (2) srednja vrijednost glukoze u dnevnom profilu visa od 7.0 mmol/L, (3) razina inzulina
u plodovoj vodi visa od 20 ulJ/L, (4) dokazan ubrzan rast fetusa, placente ili polihidramnij, (5)
prisutna glikozurija visa od 2,0 mmol/L/24h; Inzulinskom terapijom se nastoji usporiti prekomjeran
fetalni rast i sprijeciti neonatalne komplikacije. Dobra kontrola glikemije postize se uklju¢ivanjem
kratkodjelujuceg inzulina prije svakog obroka i primjenu srednjedugodjelujuceg inzulina tijekom no¢i.

Tijekom trudnoce doze se povecavanju, najc¢es¢e nakon 30. tjedna trudnoce (60) .

Pri svakom pregledu trudnice bitno je i izmjeriti krvni tlak zbog toga $to trudnice s GDM imaju
povecan rizik od razvoja preeklampsije. Uz krvni tlak radi se analiza bubrezne funkcije i pregled
cerviksa kako bi se predvidjela moguc¢nost prijevremenog porodaja. UZV-pracenje rasta treba zapoceti

s 18 — 22 tjedna gestacije i nastaviti svaka 4 tjedna (60) .

Nakon porodaja potrebno je pratiti glikemiju majke bez primjene inzulina. OGTT se ponovo provodi 6

tjedana nakon porodaja. 5 -10% Zena s GDM razviti ¢e dijabetes tipa 1 (60) .

4.2.2. PREEKLAMPSIJA I EKLAMPSIJA
Preeklampsija je novonastalo ili pogorsanje postojeceg visokog krvnog tlaka koje je praceno
proteinurijom. Javlja se poslije 20. tjedna trudnoée (61) . Preeklampsija se pojavljuje u oko 4%

jednoplodnih trudnoc¢a dok je pojavnost u blizanackim trudno¢ama 2-3 puta ¢e$¢a. Veoma je vazna
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¢injenica da se preeklampsija u 25% slucajeva javlja nakon porodaja, najcesce tijekom prva 4 dana

(62,63) .

Hipertenzija u trudno¢i definira se pomocu klasifikacije Americkog drustva ginekologa i opstetricara

(Tablica 6) (63) .

Tablica 6: Klasifikacija hipertenzije u trudno¢i Americkog drustva ginekologa i opstetri¢ara

Naziv

Karakteristike

Kroni¢na hipertenzija

krvni tlak >140/90 mm Hg dijagnosticiran prije
20. tjedna trudnoce ili poviseni krvni tlak prvi
put zabiljezen u trudnodi i perzistira 6 tjedna

nakon porodaja

Preeklampsija/eklampsija

sistolicki krvni tlak > 140 mm Hg ili dijastolicki
>90 mm Hg; zabiljeZzen nakon 20. tjedna
trudnoce u ranije normotenzivne trudnice;

Proteinurija > 300mg/ 24h ili 300mg/L urina;

Preeklampsija superponirana na kroni¢nu

hipertenziju

novonastala proteinurija u trudnice s ranije
dijagnosticiranom hipertenzijom ili pogorSanje
stanja ve¢ dijagnosticirane hipertenzije ili

proteinurije

Gestacijska hipertenzija

hipertenzija nakon 20. tjedna trudnoce bez
drugog poremecaja koji bi upucivao na

preeklampsiju

Hipertenzija u preeklampsiji nastaje kao posljedica povisenja perifernog otpora krvnih zila uslijed

arterijske 1 venske vazokonstrikcija. Uz hipertenziju javljaju se i smanjeni minutni volumen, u odnosu

na normotenzivnu trudnoéu, i smanjeni ukupni volumen plazme. Hipovolemija je posljedica povecane

propusnosti endotela i transudacije plazme. Osim hemodinamic¢kih promjena u trudnice razvija se i
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insuficijencija uteroplacentnoga krvotoka i posljedicni intrauterini zastoj rasta fetusa. Insuficijencija
uteroplacentnoga krvotoka nastaje zbog izostale fizioloske pretvorbe spiralnih arterija. U njima ostaje
oc¢uvan muskuloelasti¢ni sloj koji smanjuje promjer arterija i do 60%. Mogu se naci i endotelne

promjene sli¢ne aterosklerozi pod nazivom ,,akutna ateroza“ (62,63) .

Preeklampsija je karakterizirana trima simptomima, zbog ¢ega je prije nosila naziv EPH-gestoza, tzv
toksemija trudnoce. Prvi klinicki simptom je hipertenzija. Hipertenzijom se smatraju vrijednosti tlaka
vise od 140mm Hg sistolicki i/ili 90 mmHg dijastolicki. Drugi simptom je proteinurija definirana kao
izlu¢ivanje proteina vise od 300 mg/ 24h ili 300mg/L urina. Proteinurija je najsnazniji pokazatelj
fetalne ugrozenosti. Tre¢i simptom su edemi koji mogu prethoditi hipertenziji i proteinuriji.
Nakupljanje tekucine Cesto se primijeti kao brzi porast na tjelesnoj tezini — vise od 500 g na tjedan.
Edemi najcesce nastaju na podrucju lica i ruku te peritibijalno. Osim glavnih simptoma u klinickoj
slici mogu se primijetiti i promjene na retini, hiperrefleksija, ascites i hidrotoraks, distendirana jetra,

parestezije u nogama i rukama itd. (62,63) .

Jedina definitivna terapija preeklampsije je porodaj. Ostali oblici lije¢enja dovode samo do
ublazavanja simptoma i produljuju trajanje trudnoce. Ukoliko se dijagnosticira preeklampsija, a
trudnica je u terminu onda je poZeljno inducirati dovrsenje trudnoée kako bi se izbjegle potencijalne
opasnosti. Trudnici s blagom preeklapsijom i udaljenom od termina savjetuje se mirovanje na lijevom
polu u bo¢nom polozaju da bi se povecao uteroplacentarni protok. Trudnice i s blagom
preeklampsijom moguce je ambulantno pratiti uz antihipertenzivnu terapiju te uz redovite kontrole
krvnog tlaka, TT, koli¢ine proteina u urinu, broj trombocita i pracenje stanja ploda kako bi se na

vrijeme uocili simptomi pogorsanja (63).

U slucaju pogorSanja stanja potrebna je hitna hospitalizacija. U trudnica s teSkom preeklampsijom
(dijastoli¢ki tlak >110 mm Hg) mora se uvesti antihipertenzivna terapija — (urapidil, hidralazin,
diazoksid, labetalol ili nifedipin). Ukoliko se teska preeklampsija javi izmedu 32. i 34. tjedna
opravdana je primjena kortikosteroidne terapije s ciljem ubrzavanja sazrijevanja fetalnih plu¢a. Nakon
34. tjedna trudnice imaju u pravilu povoljan perinatalni ishod stoga bi se kod njih inducirao porodaj
(63).
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Eklampsija se definira kao pojava konvulzija u trudnica s preeklampsijom uz odsutnost drugih bolesti
srediSnjeg ziv€anog sustava. Rizik za razvoj eklampsije 3 puta je veci u primigravida, trudnica mlade
zivotne dobi te pri visSeplodnim trudnoc¢ama. Eklampti¢ni napadaj nastaje u 1/200 bolesnica s
preeklampsijom. Eklampti¢ni napadaj sastoji se od dvije faze: tonicka i klonicka. Tonicku fazu
karakteriziraju gubitak svijesti Zene te pojavu generaliziranih misi¢nih kontrakcija u trajanju 30 -ak
sekundi. Moguc¢a je i pojava opistotonusa zbog snazne kontrakcije ledne muskulature. Klonicka faza je
obiljezena naizmjeni¢nim trzajima misic¢a koja moze trajati i do nekoliko minuta. Po zavrsetku

napadaja trudnica moze biti jo§ kratko vrijeme bez svijesti (63).

Lijecenje eklampsije i dalje je predmet brojnih rasprava te ne postoji jedinstveno stajaliste, ali ukoliko
se ne lijei eklampsija je obi¢no smrtonosna. Skupina mjera u lijeCenju sastoje se od osiguravanja
adekvatne funkcije kardiorespiratornog sustava, suzbijanju epileptickih napadaja — magnezijevim
sulfatom ili diazepamom, sprjeCavanja ponovne pojava napadaja, sniZzenja tlaka ako je visi od 160/110
mm Hg, te stabilizacije bolesnice i osiguravanja uvjeta za definitivnu terapiju — porodaj. Nacin
porodaja ovisiti ¢e o gestacijskoj dobi te 0 opéem stanju majke i fetusa. Tijekom porodaja potrebno je

nastaviti primjenu magnezijeva sulfata kako bi se prevenirala pojava novih epileptickih napadaja (63).

42.3.HELLP - SINDROM

Sindrom hemolize s poviSenim jetrenim enzimima i niskim brojem trombocita tijekom trudnoce i
postpartalno, poznatiji je pod akronimom HELLP-sindrom. Akronim HELLP dolazi iz engleskog
jezika i oznacava glavne znacajke sindroma: H — , haemolysis*/ hemolizu, EL — ,,elevated liver
enzymes‘/ poviseni jetreni enzimi, LP — ,low platelet count* / trombocitopenija; Ucestalost sindroma
je 0.2 - 0.6% svih trudnoca i u 70% slucajeva se razvija u trecem tromjesecju. Najcesce se pojavljuje
kao komplikacija preeklampsije, ali moZe biti i kao samostalni entitet. U prilog tvrdnji da je HELLP-
sindrom samostalni entitet govore ¢injenice kako se u 15 - 20% slucajeva sindrom javlja bez
hipertenzije i proteinurije te kako samo 4 — 12% trudnica s preeklampsijom razviju simptome ovoga

sindroma (63,64).
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Patofizioloski mehanizam nastanka HELLP-sindroma zapocinje vaskularnim oStecenjem endotela
krvnih Zila koje uzrokuje intravaskularnu aktivaciju trombocita. Aktivacijom trombocita otpustaju se
vazoaktivne tvari poput tromboksana A, i serotonina koji uzrokuju spazam krvnih zila, agregaciju
trombocita i pogorsanje endotelnog ostecenja. Mikroangiopatska hemoliticka anemija nastaje zbog
sekvestracije 1 destrukcije eritrocita prolaskom kroz male, oStecene krvne Zile koje sadrze fibrinske
¢epove. Fibrinski depoziti se nakupljaju u jetrenim sinusoidama te opstruiraju krvni protok kroz jetru
uzrokujuéi povisene jetrene enzime. Ukoliko je opstrukcija blazeg stupnja javlja se periportalna
nekroza, a u tezim slu¢ajevima mogu nastati intrahepati¢ko krvarenje, subkapsularni hematom ili

ruptura jetre (63).

Multiparitet i dob majke starije od 25 godina rizi¢ni su ¢imbenici za razvoj HELLP-sindroma.
Takoder genetska predispozicija odnosno pojava HELLP-sindroma u obiteljskoj anamnezi povecava
mogucénost razvoja sindroma. U najnovijim istrazivanjima pokazalo se da infekcija SARS-CoV-2

virusom u trudno¢i moze dovesti do razvoja HELLP-sindroma (64).

S obzirom da je HELLP-sindrom multisistemski poremecaj simptomi koji se javljaju ovise o
zahvacenosti organskog sustava. Cesto se javlja bol u epigastriju i/ili u gornjem, desnom kvadrantu
popra¢ena mucninom, povracanjem i umorom. Mogu se javiti i Zutica, edem nogu, glavobolja i
poremecaji vida. Prezentacija trudnice s obilnim krvarenjem, abrupcijom posteljice, akutnim
bubreznim zatajenjem, jetrenim hematomom ili ablacijom retine smatra se hitnim stanjem. Klinickim
preglednom mozZe se uoditi i hipertenzija (>140/90 mm Hg) te ascites i edem stopala ukoliko je
prisutan. Ako postoji sumnja na bilo koju od prije navedenih komplikacija potrebno je obaviti hitan
pregled uz laboratorijske pretrage (kompletna krvna slika, krvni razmaz, jetreni enzimi — AST, ALT,

bilirubin, kreatinin) (64).

Za stupnjevanje tezine HELLP-sindroma koriste se dvije klasifikacije. Prva se temelji na
prisutnosti/odsutnosti simptoma. Ukoliko su prisutna sva 3 simptoma naziva se kompletni HELLP-

sindrom te samim time oznacava povecan rizik od razvoja DIK-a i ¢esto se preporuca hitni porodaj
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unutar 48 sati od prvih simptoma. Ako su prisutne jedna ili dvije abnormalnosti naziva se parcijalni
HELLP-sindrom. Druga klasifikacija se temelji na broju trombocita (Tablica 7) (61).

Tablica 7: Klasifikacija HELLP-sindroma na temelju broja trombocita (63)

Stupanj Broj trombocita

L. stupanj broj trombocita < 50 000 / uL

IL. stupanj broj trombocita 50 000 — 100 000/ uL
1. stupanj broj trombocita 100 000 — 150 000 / pL

Rana dijagnostika i zapocinjanje lijeCenja klju¢ni su uspjesnost ishoda trudnoce. LijecCenje se
prilagodava individualno prema opéem stanju trudnice i fetusa te gestacijskoj dobi. Konzervativno
lijeCenje se temelji na adekvatnoj kontroli krvnoga tlaka i primjeni tekucina u slucaju oligurije.
Povisene vrijednosti jetrenih enzima ne bi trebale biti popracene bolovima u gornjem dijelu abdomena.
Uz pravilno konzervativno lijeenje i osiguranom skrbi u tercijarnim centrima trudnoca se moze
produziti i do 15 dana. Pokazalo se da je antenatalna primjena kortikosteroidne terapije udruzena s
znatnim pobolj$anjem laboratorijskih parametara. Opravdana je i primjena magnezijeva sulfata za
prevenciju eklampti¢nih konvulzija bez obzira na prisutnost hipertenzije. Ukoliko je broj trombocita

manji od 50 x 10°/L potrebno je u terapiju ukljuciti i krvne pripravke (61).

4.2.4. SINDROM DONJE SUPLJE VENE

Sindrom donje Suplje vene (IVCS) je heterogena skupina simptoma koji nastaju zbog opstrukcije
donje Suplje vene odnosno smanjenog venskog priljeva krvi u srce. Najc¢esce je uzrokovan
tromboembolijskim procesima ili tumorima, ali moze biti uzrokovan i drugima poput trudnoce. Prva
dijagnoza ovog sindroma postavljena je 1953. godine kada su doktori primijetili trudnice koje su se
prezentirale sa simptomima cirkulacijskog Soka prilikom lezanja na ledima. Simptomi su se odmah
povukli postavljanjem trudnice u bo¢ni polozaj. IVCS se pojavljuje kasnije u trudnoéi kao posljedica
povecanja gravidne maternice koja komprimira donju $uplju venu (IVC) u lezeéem polozaju. Cesée se
javlja u viSeplodnim u odnosu na jednoplodne trudnoée zbog veé¢eg volumena maternice u kojoj se

nalaze blizanci (65).
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Neki autori definiraju IVCS kao pad sistolickog tlaka od 15 do 30 mm Hg ili povecanje broja sr€anih
otkucaja za barem 20 otkucaja u minuti. Moguce je i da trudnica ispunjava navedene kriterije, a da
pritom nema simptoma. Uoceno je takoder smanjenje minutnog sréanog volumena za 9 — 30%

prilikom lezanja na ledima u odnosu na onaj u bo¢nom polozaju (66).

Kompresija gravidne maternice na IVC i abdominalnu aortu uzrokuje hipotenziju, vensku kongestiju i
nakupljanje u donjim dijelovima tijela. [IVCS se moze prezentirati i tahikardijom, tahipnejom,
hipoksemijom, zaduhom i edemima (67). Opstrukcija IVC kompenzira se preusmjeravanjem venske
krvi u kolateralne venske sustave poput vene azygos koja polazi kao desna uzlazna slabinska vena i

ulijeva se u gornju Suplji venu (66).

Dijagnoza se postavlja isklju¢ivanjem ostalih mogucih uzroka poput duboke venske tromboze i pluéne
embolije, kroni¢ne venske insuficijencije, tumora i sl. U slucaju da je IVCS uzrokovan trudno¢om
mogu se primijeniti vanjski manevri pomicanja maternice kako bi se otklonila kompresija [VC.
Ukoliko dode do nestajanja simptoma, moZe se smatrati potvrdnim testom za prije navedenu dijagnozu

(67).

Lijecenje IVCS-a ovisi o primarnom stanju. Svim trudnicama u zadnjem tromjese¢ju, a trudnica s
viSeplodnim trudno¢ama i prije, savjetuje se $§to manje lezati na ledima odnosno preporuceno je
leZanje na lijevom boku. Porodaj je jedina definitivna terapija [IVCS-s uzrokovanog pritiskom

maternice na [IVC (67).
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5. ZAKLJUCAK

Blizanacka trudnocda je Cesto visokorizi¢na trudnoca s razvojem fetalnih i maternalnih komplikacija.
Perinatalni mortalitet i morbiditet u blizanacke trudnoce je znacajno visi nego u jednoplodnoj trudnoci.
Kako bi se rizik od komplikacija smanjio na najmanju mogucu mjeru potrebno je na vrijeme i detaljno
provoditi antenatalnu skrb. Neizostavni dio antenatalne skrbi ukljucuje pra¢enja opéeg stanja trudnice i
fetusa, planiranje prehrane i pracenje prirast na tjelesnoj tezini u blizanacke i jednoplodne trudnoce.
Prvi pregled pozeljno je obaviti izmedu 11. i 13. tjedna trudnoce. On ukljucuje rani probir na
kromosomske anomalije i ultrazvuéni pregled na kojem se izmedu odreduje gestacijska dob i

korionicitet u blizanackoj trudno¢i.

Prijevremeni porodaj je komplikacija koja se javlja ¢esce u blizanackoj trudnoc¢i nego u jednoplodnoj.
U predikciji koristi se cervikometrija koja na temelju duljine cerviksa nastoji iskazati moguénost
pojave prijevremenog porodaja. Posljedice prijevremenog porodaja su naj¢esée vidljive u nezrelosti
djeteta. Respiratorni distres sindrom, sepsa, nekrotizirajuéi enterokolitis i intraventrikularno krvarenje

samo su neke komplikacije koje se javljaju u prematurusa i zahtijevaju hospitalizaciju i lijeenje.

Ces¢im ultrazvucnim pregledima nastoji se redovito pratiti rast i razvoj fetusa te rano postavljanje
dijagnoze poremecaja specificnih za blizanacku trudno¢u. U monokorionskim, diamnijskim
trudno¢ama javljaju se vaskularni poremecaji koji se ne bi smjeli previdjeti. TTTS, TAPS i TRAP su
poremecaji koji Cesto ugrozavaju zivot blizanaca i zahtijevaju pravovremeno lijeCenje. Druge
komplikacije specifi¢ne za blizanacku trudnoc¢u uklju¢uju diskordantnost blizanaca, pojavu spojenih

blizanaca i intrauterinu smrt jednog blizanca.

Prilagodba trudnice za blizanac¢ku trudnocu veéa je od jednoplodne. Potrebno je osigurati dostatnost
nutrijenata za oba fetusa. Trudnice s blizanackom trudno¢om podloznije su razvoju komplikacija
poput preeklampsije, gestacijskog dijabetesa, HELLP-sindroma i IVCS. Prije navedene komplikacije

mogu se javiti tijekom cijele trudnoce stoga je bitno redovitim pregledima pratiti stanje trudnice.
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Svaka trudnoca je jedinstvena u cijelom svom tijeku. Za razliku od drugih stanja Cesto ne postoje
univerzalne smjernice za vodenje blizanackih trudnoca stoga zahtijevaju veliko iskustvo i angazman

lije¢nika.
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