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1. SAZETAK

Kratkoro¢ni ishod bolesnika s gastroshizom lije¢enih u Klini¢kom bolnickom centru Zagreb
Filip Brki¢

Gastroshiza je kongenitalna, najcesce izolirana malformacija prednje trbusne stijenke
karakterizirana prolapsom abdominalnih organa, hipoplazijom trbusne Supljine i malrotacijom
tankog i debelog crijeva. Takvo stanje nosi odredene kratkoro¢ne i dugoro¢ne komplikacije.
Cilj ovog retrospektivnog istrazivanja, koje je obuhvatilo sve bolesnike lije¢ene zbog
gastroshize u Zavodu za neonatologiju i neonatalnu intenzivnu medicinu i Zavodu za
gastroenterologiju, hepatologiju i prehranu Klinike za pedijatriju KBC-a Zagreb u periodu od
svibnja 2007. godine do svibnja 2017. god., bio je ispitati kratkoro¢ne ishode u tih bolesnika.
1z medicinske dokumentacije izdvojili smo osnovne perinatalne i demografske podatke te
klini¢ke karakteristike bolesnika. Potom, gastroshize smo podjelili, na temelju stanja
gastrointestinalnog trakta kod poroda, na jednostavne i kompleksne te smo usporedili njihove
karakteristike. Takoder, biljezili Smo broj operacija i komplikacije tijekom hospitalizacije.
Analizom podataka potvrdili smo dosadas$na stajalista: bolesnici s kompleksnim
gastroshizama radaju nezreliji (manje gestacijske dobi), rodna masa im je ¢esce ispod 10.p. za
gestaciju, imaju veci broj reoperacija i zahtijevaju znacajno duze vrijeme za postizanje
potpunog enteralnog unosa u odnosu na bolesnike s jednostavnim gastroshizama. Prezivljenje
nasih bolesnika je u skladu s rezultatima drugih centara (>90%). Medutim, vrijeme do
uspostave potpunog enteralnog unosa i vrijeme trajanja hospitalizacije je u nasoj kohorti
bolesnika znacajno duze. Broj reoperacija i postojanje sepse su se izdvojili kao znac¢ajni
¢imbenici koji utjecu na duljinu hospitalizacije. Naposljetku, ve¢ina bolesnika i nakon

hospitalizacije zahtijeva dugoro¢an multidisciplinaran nadzor.

Kljuéne rije¢i: kratkoro¢ni ishod, potpuni enteralni unos, duljina hospitalizacije



2. SUMMARY

Short term outcome in patients with gastroschisis treated in University Hospital Center Zagreb
Filip Brki¢

Gastroschisis is a congenital, usually isolated malformation of the anterior abdominal wall
characterized by the prolapse of the abdominal organs, abdominal cavity hypoplasia, and a
malrotation of the small intestine and colon. Such condition bears certain short and long term
complications. We conducted a retrospective cohort study of all gastroschisis cases treated
between May 2007. and May 2017. in University Hospital Centre Zagreb, Department of
pediatrics, Neonatal intensive care unit and Division of gastroenterology and hepatology. The
aim of this study was to determine the short term outcomes of these patients.. The medical
records of 27 gastroschisis cases were reviewed for perinatal and demographic informations
and clinical characteristics. Furthermore, we divided gastroschisis, based on the condition of
gastrointestinal tract after birth, on simple and complex types and compared their
characteristics. Also, we noted the number of surgical procedures and complications during
the hospitalization. The analysis confirmed the current standpoint: patients with complex
gastroschisis are born more immature (lower gestational age), their birthweight is more
frequently under 10th percentile, they have higher number of resurgeries, and require
significantly longer time to reach full enteral feeding compared to the patients with simple
type. The survival rate is in accordance to the results of other centers (>90%). However, time
to full enteral feeding and length of stay is significantly longer in our cohort. Also, number of
resurgeries and presence of sepsis played significant roles in duration of hospitalization.
Ultimately, most patients after hospitalization require a long term multidisciplinary

supervision.

Key words: short term outcome, full enteral feeding, duration of hospitalization



3. uvoD

Gastroshiza je kongenitalna, najc¢esce izolirana malformacija koju karakterizira prolaps
abdominalnih organa kroz defekt prednje trbusne stijenke (1), malrotacija tankog i debelog
crijeva i hipoplazija trbusne Supljine . Paraumbilikalni defekt je uglavnom lokaliziran s desne
strane pupkovine, promjera je 1-3 cm i prolabirani organi nisu pokriveni amnijskom
membranom. Anomalija se u veéini slucajeva prepoznaje prije poroda koji se u pravilu desava
nekoliko tjedana prije termina (2). lako prezivljenje bolesnika u danasnje doba prelazi 90%,
dio bolesnika ima znacajne kratkoro¢ne i dugoro¢ne komplikacije po zdravlje koje su

uglavnom odredene stupnjem ostecenja crijeva kod rodenja.

Etiologija i epidemiologija

Incidencija gastroshize krece se u rasponu od 0,7/10.000 (3) do 2-3/10.000 zivorodenih (4).
Posljednjih desetljeca biljezi se porast incidencije diljem svijeta (4-9). U Sjedinjenim
Ameri¢kim Drzavama incidencija je u razdoblju od 1995. do 2005. god. narasla s 2.32/10.000

na 4.42/10.000 zivorodenih (7). Razlog za spomenuti porast incidencije nije razjasnjen (4).

Za razliku od omfalokele, kromosomske anomalije nalaze se u svega 1,2% zahvacene
novorodencadi (10) i najées¢e nema pridruzenih ekstraintestinalnih strukturnih anomalija

(11).

Cimbenici rizika za nastanak gastroshize povezuju se s karakteristikama majki kao i raznim

okoli$nim ¢imbenicima (12).

Najkonzistentnija epidemioloska pojava koja se opetovano dovodi u svezu s povecanom
incidencijom gastroshize je dob majke, pri ¢emu 0sobito rizi¢nu skupinu ¢ine majke
tinejdzerske dobi (4, 6, 7, 9, 13). Prema podacima iz SAD-a, incidencija koja u dobi do 20.

godine zivota iznosi 1/800, progresivno se smanjuje s pove¢anjem dobi majke te iznosi



1/1900 u dobi izmedu 20. do 24. godine, 1/4900 u dobi izmedu 25. do 29. godine te svega

1/17600 u dobi nakon 30. godine Zivota (8).

Neka istrazivanja kao rizi¢ne faktore isticu bijelu rasu te nisko socioekonomsko stanje (2, 4,
6, 7, 12, 13), a mnoga povezuju povecanu pojavnost gastroshize s uzivanjem nikotina,

kokaina, metamfetamina i marihuane tijekom trudnoce (14-16).

Nedavna izvjesc¢a 0 prostornom i vremenskom grupiranju gastroshiza unutar definiranih
geografskih podru¢ja ukazuju na ulogu lokalnih teratogenih ekoloskih ¢imbenika (npr.

onecis¢ujuéih tvari) u njihovom nastanku (8, 9, 17, 18).

Patogeneza i patofiziologija
Pretpostavlja se da defekt nastaje tijekom ranog embrionalnog perioda, izmedu 4. i 10. tjedna
gestacije, u vrijeme zatvaranja lateralnih trbusnih nabora i fizioloske hernijacije crijeva u

pupcanu vrpcu (13).

PredloZene su brojne teorije koje objasnjavaju nastanak gastroshize, ukljucujuci neuspjeh
ventralne fuzije lateralnih nabora, rupture amnijske membrane na dnu pupcane vrpce (12),
lokalizirane slabosti paraumbilikalnog tkiva povezane s regresijom desne umbilikalne vene i
vaskularnog incidenta povezanog s vitelinom arterijom sto rezultira infarkcijom i nekrozom u

podrucju baze pupkovine.

U trajnom kontaktu s amnijskom tekuc¢inom prolabirano crijevo se mijenja, postaje upalno
promijenjeno, edematozno, zadebljane stijenke a na povrsini se stvaraju brojne adhezije i
pseudomembrane. Tako promijenjeno crijevo postaje prekratko i/ili insuficijentno u
obavljanju svoje funkcije nakon poroda sto se najces¢e manifestira poremecajem peristaltike i

razvojem malapsorpcije (19).



Klasifikacija

Na temelju postojanja pridruzenih malformacija crijeva i stanju samog crijeva pri porodu
razlikujemo dva tipa gastroshize. Jednostavnom nazivamo onu koja nema pridruzenih
malformacija crijeva i u kojoj je crijevo pri porodu intaktno. Nalazimo je u oko 85-90%
bolesnika. Gastroshizu s pridruzenim intestinalnim malformacijama (stenoza, atrezija,
duplikacija crijeva, Meckelov divertikul ili volvulus) ili s nekrozom i perforacijom
prolabiranog crijeva pri porodu nazivamo slozenom ili kompleksnom i ona je zastupljena u 10-
15% bolesnika (12, 20, 21). Pretpostavlja se da je za nastanak kompleksnog oblika
gastroshize uz prolongiranu prenatalnu ekspoziciju crijeva amnijskoj tekuc¢ini, dodatno
odgovorna kompresija mezenterija na razini defekta koja dovodi do ishemije crijeva s
nastankom striktura i atrezije te u najtezim slucajevima intestinalne nekroze i perforacije.
Bolesnici sa kompleksnim oblikom gastroshize imaju ve¢i morbiditet i mortalitet u odnosu na
one s jednostavnim tipom, a komplicirani klinicki tijek i dugotrajni boravak u bolnici

znacajno pridonosi i poveéanim troskovima lijecenja (21).

Prenatalna dijagnoza

Fetalni ultrazvuk je neinvazivna i neskodljiva pretraga koja u vise od 90% slucajeva otkriva
postojanje gastroshize, u 25% slucajeva prije 14. tjedna trudnoce (12, 19, 22). Pretraga
posjeduje visoku specificnost (>95%), dok je osjetljivost manja i krece se oko 75%.
Redovitim prenatalnim kontrolama, koje pretpostavljaju ultrazvu¢ne preglede u tri navrata (od
10.-12. tjedna, od 20.-22. tjedna i od 32.-34. tjedna gestacije), znacajno Se povecava
vjerojatnost detekcije gastroshize. Ranoj detekciji doprinosi i skrining na alfa-fetoprotein, ¢ija

je serumska koncentracija u maj¢inoj krvi povisena u 77-100% slucajeva.



Perinatalna skrb

Nakon prenatalne dijagnoze porod je potrebno planirati u tercijarnom centru gdje se
sveobuhvatnom medicinskom skrbi povecavaju izgledi za prezivljenje djeteta bez znacajnog
morbiditeta (12). Unato¢ mnogim istrazivanjima, optimalni nacin i vrijeme dovrsenja poroda
u slu¢aju prenatalno dijagnosticirane gastroshize ostaju dvojbeni (23). S obzirom da do danas
niti jedno istrazivanje nije ukazalo na prednost dovrsenja trudnoc¢e carskim rezom (24-26),
kao preferencijalna metoda dovrSenja poroda opéenito je prihvacen vaginalni porod, osim
kada opstetri¢ki ¢imbenici ne odreduju drugacije. Na temelju ¢injenice da se novorodencad s
gastroshizom uglavnom rada prijevremeno (GD <37 tj.), neki su pretpostavili da bi planirani
porod prije 37. tjedna gestacije osujetio prenatalno ostecenje crijeva i poboljsao ishod. Unato¢
anegdotalnim dokazima zadovoljavajucih ishoda bolesnika u kojih je trudno¢a dovrsena
planiranim porodom prije 36. tjedna trudnoce, rezultati vecine istrazivanja, ukljucujudi i
Cochrane pregled, ne ukazuju na takvu prednost. Stovise, neka istrazivanja povezuju
prijevremeni porod s ve¢im rizikom nastanka perinatalnih komplikacija (7, 27-30). Na
temelju dosadasnjih saznanja, u slucaju da je dijagnoza gastroshize postavljena prenatalno,
trudnocu se preporuca dovrsti spontanim ili induciranim vaginalnim porodom nakon 36.

tjedna trudnoce.

Lijecenje

Neposredno po porodu potrebno je odrzati fiziolosku homeostazu organizma parenteralnom
primjenom tekucine, respiratornom potporom te odrzavanjem tjelesne temperature (16).
Zastita eksponiranog crijeva, sprjecavanje pothladivanja i gubitaka tekucine iz organizma
ostvaruje se umetanjem donjeg dijela tijela novorodenceta zajedno s crijevom u sterilnu
vrecu. Dijete je najbolje poloziti na desni polubok kako bi se smanjila kompresija i istezanje

mezenterijskih krvnih zila. Postavljanje nazogastricne sonde sprjecava povracanje i aspiraciju



crijevnog sadrzaja te ujedno omogucava dekrompesiju zeluca, koji u slu¢aju prolapsa kroz

defekt fascije moze u cijelosti okludirati otvor i kompromitirati crijevnu vaskularizaciju.

Cilj kirurskog lijeCenja je repozicija evisceriranih organa u trbusnu Supljinu i zatvaranje
trbusne stijenke uz istodobno sprje¢avanje nastanka visokog intraabdominalnog tlaka (16).
Postoje dva operativna pristupa koji se koriste ovisno o stupnju viscero-abdominalne
disproporcije. Primarno zatvaranje defekta provodi se u slu¢ajevima kada je eviscerirani
sadrzaj moguce reponirati u intraabdominalnu Supljinu bez povecanja intraabdominalnog
tlaka. Primarno zatvaranje smanjuje rizik ozljede crijeva sprjeavajuéi njegovu daljnju
ekspoziciju i mehani¢ku iritaciju, smanjuje incidenciju infekcija te omogucuje raniji pocetak
enteralnog hranjenja i krace trajanje hospitalizacije (31). U slu¢ajevima kada je abdominalna
Supljina nerazvijena, primarno zatvaranje defekta dovelo bi do povecanja intraabdominalnog
tlaka iznad fizioloskih vrijednosti i nastanka tzv. abdominalnog compartment sindroma. U
takvim situacijama zbog smanjenog venskog povrata krvi u desno srce smanjuje se sréani
minutni volumen, nastaje renalna i mezenterijalna ishemija te posljedi¢no oligurija/anurija te
ishemija, nekroza i perforacija crijeva (19). Ukoliko postoji viscero-abdominalna
disproporcija i defekt nije moguce primarno zatvoriti bez opasnosti nastanka komplikacija
abdominalnog compartmenta, defekt se zatvara odgodeno, uz postupnu redukciju
evisceriranog crijeva. To je moguce uciniti na dva nacina: 1.) pomocu usivanja listova teflona
za rubove fascijalnog defekta s mobilizacijom reznjeva koze preko teflonskog protetskog
materijala (tzv. tehnika po Schusteru) ili 2.) koristenjem prozirne silasticke vrecice s prstenom
koji se postavlja na bazu defekta. U oba slucaja, nakon redukcije ekstraabdominalnog sadrzaja

slijedi definitivno zatvaranje trbusne stijenke (5, 16, 19).

Temelj postoperacijskog lije¢enja je pravovremena uspostava i postupno povecanje
enteralnog hranjenja do punih obroka s ciljem odrzavanja normalnog rasta i razvoja te

sprjecavanja komplikacija povezanih s dugoro¢nom parenteralnom prehranom. U veéine



bolesnika s jednostavnim gastroshizama i nekompliciranim klinickim tijekom s enteralnim
hranjenjem zapocinje se oko 14. postoperacijskog dana (32). Odluka o pocetku enteralnog
unosa temelji se na klini¢koj procjeni (abdominalna distenzija, volumen i izgled Zelucanog
sadrzaja, uspostava peristaltike i evakuacije crijevnog sadrzaja itd.), a zbog pridruzenog
dismotiliteta crijeva i gastroezofagealnog refluksa najcesce se zapocinje kontinuiranim

enteralnim hranjnjem (33).

Prognoza

Trajanje hospitalizacije u bolesnika s jednostavnom gastroshizom u prosjeku iznosi oko ¢etiri
tjedna (34). Komplicirani klini¢ki tijek ima novorodenc¢ad s kompleksnim oblikom
gastroshize; mnogi zahtijevaju dodatnu operaciju zbog pridruzene anomalije crijeva (npr.
zbog intestinalne atrezije i stenoze), a oni koji su rodeni s 0sobito teskom upalnom ozljedom
crijeva, kao i bolesnici u kojih je ozljeda crijeva nastala sekundarno zbog volvulusa ili
nekrotizirajuceg enterokolitisa zavrSava s izrazito smanjenom duzinom preostalog crijeva
(sindrom kratkog crijeva). Dugoro¢na parenteralna prehrana i uz nju vezane komplikacije
(bakterijemija i bolest jetre) uzrok su prolongiranoj hospitalizaciji i visokim troskovima

lijecenja ovih bolesnika (32).

Suvremene metode lijecenja doprinjele su porastu prezivljenja bolesnika s gastroshizom koje
je danas vece od 90% (35). Ishodi bolesnika s jednostavnom gastroshizom ukljucujuci i
neurorazvojni ishod, ne razlikuju se od dobno i gestacijski uparenih kontrola (36-38). Uz
napredne metode lijeCenja zatajenja crijeva, ishodi su bolji i u bolesnika s kompleksnim
gastroshizama; prezivljenje bolesnika je sve vece, potrebe za transplantacijom organa (jetra i

crijevo) sve manje, ali perzistira znacajna dugoro¢na ovisnost o parenteralnoj prehrani (39).



Oko 25% bolesnika sa gastroshizom zahtijeva operaciju nakon novorodenackog razdoblja,

najéesce zbog opstrukcije crijeva i ileusa tijekom prve godine Zivota (40).

4. CILJ RADA

Cilj ovog rada je ispitati kratkoro¢ne ishode u bolesnika lije¢enih zbog gastroshize.

5. ISPITANICI | METODE

Ovo retrospektivno istrazivanje obuhvatilo je sve bolesnike lijecene zbog gastroshize u
Zavodu za neonatologiju i neonatalnu intenzivnu medicinu i Zavodu za gastroenterologiju,
hepatologiju i prehranu Klinike za pedijatriju KBC-a Zagreb u periodu od svibnja 2007.
godine do svibnja 2017. god. Zavod za neonatologiju i neonatalnu intenzivnu medicinu
Klinike za pedijatriju je regionalni i nacionalni centar ¢etvrte razine u kojemu se lijec¢i vecina

novorodencadi s kongenitalnim malformacijama rodena u Republici Hrvatskoj.

Iz medicinske dokumentacije izdvojili smo osnovne perinatalne i demografske podatke te
klinicke karakteristike bolesnika (dob majke, spol, datum i sat rodenja, mjesto rodenja,
prenatalna dijagnoza, gestacijska dob, rodna masa, zastoj fetalnog rasta na temelju rodne
mase <10.p. za gestaciju, Apgar zbroj u 1. i 5. minuti, SNAP-1I zbroj [Score for Neonatal
Acute Physiology; mjera tezine bolesti izracunata na temelju Sest fizioloskih parametara
tijekom prvih 12 sati od primitka u bolnicu: najniza tjelesna temperatura, najnizi krvni tlak,
pO2/FiO2, najnizi serumski pH, konvulzije i diureza], nacin dovrsenja poroda, pridruzene
anomalije). Gastroshize smo kategorizirali na temelju stanja gastrointestinalnog trakta kod
poroda: u slucaju atrezije, prenatalnog volvulusa, perforacije ili nekroze crijeva gastroshiza je
oznacena kao kompleksna. Ostale su oznacene kao jednostavne gastroshize. Bolesnici su
operirani bilo primarnim zatvaranjem defekta ili sekundarno, nakon postavljanja zakrpe od
umjetnog materijala. Biljezili smo broj operacija i komplikacije nastale tijekom lijecenja

(nekroza i perforacija crijeva, ileus, infekcija, kolestaza).



Usporedili smo karakteristike bolesnika s kompleksnim i jednostavnim gastroshizama. Ishodi
bolesnika ukljucili su vrijeme do uspostave potpunog enteralnog unosa (tj. kompletne
obustave parenteralne prehrane), duljinu mehanicke ventilacije, duljinu boravka u bolnici i
smrtnost do otpusta iz bolnice. Zbog retrospektivne naravi istrazivanja podaci nisu bili

dostpuni za sve bolesnike.

Opcenite karakteristike promatrane skupine prikazane su obicajenom deskriptivnom
statistikom. U analizi razlika izmedu skupina ispitanika i povezanosti ispitivanih obiljezja
primijenjene su bivarijatne statisticke metode (Fisher exact test, t test). P vrijednosti <0,05 su

smatrane statisticki znacajnima.

6. REZULTATI

U desetogodisnjem razdoblju od 1. svibnja 2007. god. do 1. svibnja 2017. god. u KBC-u
Zagreb lijeceno je 31 novorodencadi s gastroshizom. Medicinska dokumentacija je bila
dostupna za njih 27 (87%). Sva cetiri bolesnika za koje medicinska dokumentacija nije bila
dostupna su prezivjela. Bilo je 15 (55,6%) muskih i 12 (44,4%) zenskih bolesnika prosjeéne
gestacijske dobi 35,7 (£1,8) tjedana i prosje¢ne rodne mase 2362 (+389) g. Petnaest
novorodencadi (55,6%) je rodeno prije navrsenog 37. tjedna trudnoce, a zastoj u fetalnom
rastu je bio prisutan u njih 11 (40,7%). Prosjek SNAP-II zbroja je bio 24,7 (£16,2).
Zastupljenost rodne mase (<2500 g vs. >2500 g), gestacijske dobi (>37 tj., 36-37 tj., 33-35 1.,
<331j.) i SNAP-II zbroja (0-5, 6-16, 17-28, >28) medu ispitanicima prikazano je grafi¢ki na

slikama 1., 2.1 3. (Slika 1, Slika 2, Slika 3).



Zastupljenost bolesnika Zastupljenost bolesnika _
s malom rodnom prema gestacijskoj dobi SNAP-11 zbroj
masom

4%

u0-5 u6-16
w17-28 u>28

E>2500 ¢ E<2500 g B >37 tj. m36-37 tj. = 33-35 tj. m <33 t].

Carskim rezom je rodeno 15 (55,6%) bolesnika, dvoje (7,4%) je imalo Apgar zboj manji od 7.
Majke su u prosjeku imale 22 (+4,7) godine. U 20 (80%; n=25) bolesnika dijagnoza je
postavljena prije poroda, a medijan gestacijske dobi prilikom postavljanja dijagnoze je iznosio
20,5 (8-37) tjedana. Svih dvadesetoro prenatalno prepoznatih bolesnika rodeno je planiranim
porodom u zagrebackim rodilistima druge i trece razine. Troje (11,1%) je bolesnika rodeno

izvan Zagreba. U periodu od 20-8 sati rodeno je 8 (29,6%) bolesnika.

Gastroshiza je kao izolirana anomalija bila prisutna u 25 (92,6%) bolesnika. Samo su dva
(7,4%) bolesnika uz gastroshizu imala pridruzene ekstraintestinalne anomalije: u jednog
hipospadija, obostrana blaga hidronefroza 1. stupnja i polisplenija, a u drugog dvostruki
zuénjak. Kriptorhizam je imalo 7 (77,8%) od 9 muskih bolesnika, za 6 podaci nisu bili
dostupni. U desetero (37%) bolenika nadeno je 15 pridruzenih intestinalnih anomalija: u 6
(22,2%) atrezija crijeva, u 7 (26%) mikrokolon, u jednog stenoza jejunuma i u jednog
Meckelov divertikul. S ishemijom i/ili nekrozom crijeva rodeno je 5 (18,5%) bolesnika, a
jedna je imao dodatno i perforaciju crijeva. Pored crijeva, prolaps je u jednog bolesnika

ukljucivao i veci dio jetre, a u tri bolesnice ovarije s jajovodima.



Svi su bolesnici operirani neposredno po dolasku, a medijan dobi prilikom operacije iznosio
je 3,4 (2-11; n=24) sati. Defekt prednje trbusne stijenke primarno je zatvoren u 8 (29,6%)
novorodencadi, a u 19 (70,4%) je za zatvaranje upotrijebljena zakrpa. Tijekom inicijalnog
zatvaranja defekta resekcija crijeva s formiranjem stome je ucinjena u 6 (22,2%) bolesnika.
Do kraja hospitalizacije samo je 5 bolesnika operirano jedanput. Reoperirano je njih 22
(81,5%): 8 bolesnika je imalo 1 reoperaciju, ¢etvero 2 reoperacije, ¢etvero 3 reoperacije,
dvoje 4 reoperacije, jedan 5 reoperacija, dvoje 6 reoperacija, a bolesnik s evisceriranom

jetrom reoperiran je 7 puta u svrhu redukcije zakrpe.

Razlozi ponovnih operacija bili su: ileus (n=25), redukcija/odstranjenje zakrpe (n=15),
uspostava kontinuiteta crijeva (n=11), perforacija crijeva (n=3), apsces na mjestu zatvaranja
crijevne stome (n=1), nekroza stome (n=1), nekroza crijeva bez perforacije (n=1),
dehiscijencija koznih $avi (n=1), neoanastomoza crijeva zbog opstrukcije (n=1) i formiranje

stome (n=1).

18 (66,7%) bolesnika imalo je dokazanu sepsu (57 pozitivnih hemokultura), a u jednog je
trebalo odstraniti mikoti¢ni tromb iz desnog atrija kako bi se postigla sterilizacija

hemokultura.

Prezivjelo je 26 (96,3%) bolesnika. Medu prezivjelima prosjecno vrijeme mehanicke
ventilacije iznosilo je 267 (+472) sati, potpune parenteralne prehrane 44,7 (+39,6) dana, a
duljina boravka u bolnici 168,5 (+151,6) dana. Medijan dobi do uspostave potpunog
enteralnog hranjenja iznosio je 51 (19-448; n=23) dan; u dvoje djece nije uspostavljen potpuni
enteralni unos (1 otpusten ku¢i s parenteralnom prehranom, 1 umro tijekom hospitalizacije), a
za dvoje nedostaju podaci. Osnovne demografske i klinicke karakteristike bolesnika prikazane

su u Tablici 1.
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Tablica 1. Osnovne demografske i klinicke karakteristike bolesnika

‘ N n

‘ GD (tj.) 27 - 35,7+18

‘ sC 27 15 (55,6%)

‘ RM (g) 27 - 2362 + 389

‘ RM <10.p. 27 11 (40,7%)

‘ Muski spol 27 15 (55,6%)
PRl S . 27 2 (7,4%)
min
e 2 ; @)
o | ; (s
Crijevne
komplikacije

‘ atrezija 27 6 (22,2%)

‘ nekroza 27 5 (18,5%)

‘ perforacija 27 1 (3,7%)
Broj -
reoperacija

‘ 0 27 5 (18,5%)

‘ 1 27 8 (29,6%)

‘ >2 27 14 (51,9%)
S 27 18 (66,7%)
(pozitivne HK)

‘ Kolestaza 27 17 (63%)

‘ VPEU (d)* 23 - 51 (19-448)

‘ MV (d)** 24 - 3,5 (0,6-88)
z—cli())spitalizacija 27 ) 106 (25-470)

‘ Smrtni ishod 27 1 3,7%

*nedostaju podaci (n=2), smrtni ishod (n=1), otpusten s djelomi¢nom parenteralnom terapijom (n=1) **smrtni ishod
(n=1), nedostaju podaci (n=2). Rezultati su prikazani kao medijan (raspon) ili broj (%). Kratice: RM, rodna masa;
VPEU, vrijeme do potpunog enteralnog unosa; MV, mehanicka ventilacija; HK, hemokultura; d, dani.

Prilikom otpusta iz bolnice 3 bolesnika nije imalo uspostavljen kontinuitet crijeva (stoma), 4
se hranilo isklju¢ivo sondom, 1 djelomi¢no sondom, 17 elementarnim ili semielementarnim
mlije¢nim pripravkom (5 elementarna, 11 semielementarna, 1 kombinirana
elementarna/semielementarna), a 1 je bolesnik uz elementarnu prehranu otpusten s

djelomi¢nom parenteralnom prehranom.
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Usporedili smo klini¢ke karakteristike bolesnika s jednostavnim i kompleksnim
gastroshizama (Tablica 2). Prosjek gestacijske dobi je bio zna¢ajno manji u bolesnika s
kompleksnim gastroshizama, a medu njima je bilo i znacajno viSe onih rodenih sa zastojem
rasta. Medu skupinama ispitanika nije bilo razlike u trajanju mehanicke ventilacije. lako je
lijeCenje trajalo dulje u bolesnika s kompleksnim gastroshizama, ono nije dosegnulo
statistiCku znacajnost. Znacajnim Se izdvojilo vrijeme do uspostave potpunog enteralnog
unosa koje je bilo dulje u skupini bolesnika s kompleksnim oblikom anomalije, kao i broj
intestinalnih reoperacija u istoj skupini bolesnika.

Tablica 2. Usporedba bolesnika s jednostavnim i kompleksnim tipom

gastroshize
jednostavne gastroshize (n=19) kompleksne gastroshize (n=8)
N n N n P

GD (tj.) 19 - 36,4+1,3 8 - 34,9+272 0,042
sc 19 7 (37%) 8 5 (63%) 0,398
RM (g) 19 - 2362 + 389 8 - 2359 + 514 0,979

RM <10.p. 19 11 (58%) 8 0 (0%) 0,008
Muski spol 19 11 (58%) 8 4 (50%) 1,000
Apgar <7 u5.min | 19 2 (11%) 8 0 (0%) 1,000
PITIEIE 19 4 (21%) 8 4 (50%) 0,183
zatvaranje
EZ“’J reoperacya | 1q 7 (37%) 8 7 (88%) 0,033
aeria (pozitivne | 4 11 (58%) 8 7 (88%) 0,201
VPEU (d) 17* = 43(19-448) | 6** . 181 (28-439) 0,027
MV (d) 18* - 3,5(0,0-44) | 6%* - 3,4 (0,6-88) 0,372
Hospitalizacija (d) | 19 - 76 (25-470) 7 . 196 (36-456) 0,084
Smrtni ishod 19 0 (0%) 8 1 (13%) 0,293

*otpusten s djelomi¢nom parenteralnom (n=1), nedostaju podaci (n=1) ** smrtni ishod (n=1), nedostaju podaci (n=1) * nedostaju
podaci *smrtni ishod (n=1). Rezultati su prikazani kao prosjek (standardna devijacija) ili medijan (raspon) / broj (%). Kratice:
GD, gestacijska dob; RM, rodna masa; VPEU, vrijeme do potpunog enteralnog unosa; MV, mehanic¢ka ventilacija; HK,
hemokultura; g, grami; tj, tjedni; d, dani.
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sepse (Tablica 3).
Tablica 3. Demografske i klinicke karakteristike prezivjelih bolesnika

U ispitivanju utjecaja demografskih i klinickih karakteristika prezivjelih bolesnika na duljinu

hospitalizacije znacajnost se pokazala u slu¢ajevima veceg broja reoperacija i postojanja

bolesnika i njihov utjecaj na duljinu hospitalizacije

N (%0) Medijan boravka u bolnici (d) P
Spol 0,181
M 15 (58) 106 (40-456)
7z 11 (42) 196 (25-470)
RM <10.p. 0,109
da 11 (42) 65 (25-470)
ne 15 (58) 129 (36-460)
Porod 0,629
vaginalni 12 (46) 99 (36-456)
carski rez 14 (54) 116 (25-470)
GD <37 j. 0,141
da 14 (54) 126,5 (25-460)
ne 12 (46) 69,5 (36-470)
Primarno zatvaranje 0,668
da 8 (31) 153 (25-456)
ne 18 (69) 99 (36-470)
SNAP-11 <28 0,5988
da 12 (46) 84 (40-456)
ne 14 (54) 116 (25-470)
Jednostavne gastroshize 0,084
da 19 (73) 76 (25-470)
ne 7(27) 196 (36-456)
Dob u vrijeme operacije <180 min 0,379
da 8 (31) 117 (36-352)
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N (%0) Medijan boravka u bolnici (d) P

ne 18 (69) 99 (25-470)

Broj reoperacija

>2 13 (50) 237 (92-470) 0,0001
<2 13 (50) 50 (25-124)

Kateter sepsa 0,0078
da 17 (65) 185 (46-470)
ne 9 (35) 48 (25-124)

Rezultati su prikazani kao medijan (raspon) / broj (%). Kratice: M, muski; Z,7enski; RM, rodna masa; GD, gestacijska
dob; tj, tjedni; d, dani.

1. RASPRAVA

Incidencija gastroshize u Republici Hrvatskoj nije poznata. Ekstrapoliranjem podataka o
incidenciji u drugim dijelovima svijeta (0,7-3/10.000 zivorodenih) na nasu zemlju, u RH bi se
godisnje trebalo roditi oko 2,8-12 bolesnika. S obzirom na broj lijecenih bolesnika tijekom
desetogodisnjeg perioda u KBC-u Zagreb (31 bolesnik), moze se zakljuciti da je KBC Zagreb
ustanova koja lije¢i vise od tre¢ine (42%) ukupno rodenih bolesnika s gastroshizom godisnje
Sto se uklapa u dosadasnja saznanja 0 KBC-u Zagreb kao najve¢em nacionalnom referalnom
centru za lijeCenje novorodenc¢adi s kongenitalnim malformacijama (41). Nase istrazivanje Se
nije bavilo fenomenom prostornog i vremenskog klasteriranja bolesnika s gastroshizom koje

je primije¢eno u nekim inozemnim istrazivanjima.

Pracene prenatalne varijable potvrdile su ranije uocene karakteristike: mladu zivotnu dob
majke, prematuritet i zastoj u fetalnom rastu. Potvrdilo se da gastroshiza, za razliku od drugog
najéeSceg defekta u zatvaranju abdominalnog zida (omfalokela) ima malu ucestalost

pridruzenih anomalija.

Ucestalost jednostavnih i kompleksnih gastroshiza takoder se nije znacajnije razlikovala od

iskustava drugih. Kao sto su to pokazala i druga istrazivanja, karakteristike bolesnika s
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kompleksnim gastroshizama, njihov klinicki tijek i ishodi znacajno se razlikuju u odnosu na
one s jednostavnim oblikom (42). | nase je istrazivanje potvrdilo da se bolesnici s
kompleksnim gastroshizama radaju nezreliji (manje gestacijske dobi), da im je rodna masa
¢esce ispod 10.p. za gestaciju, da imaju veéi broj reoperacija i zahtijevaju znacajno duze
vrijeme za postizanje potpunog enteralnog unosa u odnosu na bolesnike s jednostavnim
gastroshizama. lako je i trajanje hospitalizacije u bolesnika s kompleksnim gastroshizama

dulje, to se vjerojatno zbog malog broja slucajeva nije pokazalo statisticki znac¢ajnim.

Prezivljenje nasih bolesnika od 93,6% (26 od 27 bolesnika) tj. 96,8% (ukoliko uklju¢imo i
bolesnike kojima medicinska dokumantacija nije bila dostupna) u skladu je s rezultatima
drugih centara koji redom u 21. stoljecu biljeze prezivljenje iznad 90%. Ipak, vrijeme do
uspostave potpunog enteralnog unosa i vrijeme trajanja hospitalizacije u nasoj kohorti
bolesnika znacajno je duze. U analizi ¢cimbenika koji utje¢u na duljinu hospitalizacije kao
znacajni su se izdvojili broj reoperacija i postojanje sepse. Do otpusta ku¢i samo je 5 (18,5%)
bolesnika operirano jednom. Slozena narav crijevne patologije, kirurski pristup (odgodeno
zatvaranje upotrebom zakrpa od umjetnog materijala) i sklonost stvaranju priraslica vjerojatni
su nezavisni faktori koji utjecu na veliku potrebu za reoperacijama. Ujedno je i uéestalost
septickih epizoda (mikrobioloski pozitivne hemokulture), kao ¢imbenika koji se pokazao
znacajnim U produljenju hospitalizacije, bila znac¢ajno ¢esca u bolesnika s ve¢im brojem
reoperacija (13/14 u bolesnika s >2 reoperacije vs. 5/13 u bolesnika s <2 reoperacije;
P=0,004). Na duljinu hospitalizacije sigurno je utjecala i ustaljena praksa nase Klinike kojom
se svaki bolesnik nastoji prevesti na potpuni enteralni unos tijekom boravka u bolnici. Od 26
prezivjelih bolesnika samo je jedno dijete otpusteno ku¢i na djelomi¢noj parenteralnoj
prehrani, dok je potpuni enteralni unos uspostavljen u njih 25 (96,2%) (medijan dobi 51 dan),
ukljucujuéi tri od ukupno cetiri bolesnika sa sindomom kratkog crijeva. Ujedno je samo pet

(18,5%) bolesnika prilikom otpusta iz bolnice hranjeno sondom (jedan od njih djelomi¢no).

15



Sedamnaest (63%) je bolesnika tijekom lijecenja razvilo kolestazu kao izravnu komplikaciju
sistemnih infekcija i/ili dugotrajne parenteralne terapije. Vecina je bila blage naravi pa je
prilikom otpusta iz bolnice terapiju ursodeoksikolnom kiselinom zahtijevalo njih 6 (22,2%).
Troje bolesnika pri otpustu iz bolnice nije imalo uspostavljen kontinuitet probavne cijevi, a 18
(69%) ih je otpusteno na elementarnom ili semielementarnom mlije¢nom pripravku §to
posredno govori kako svi oni i nakon primarne hospitalizacije zahtijevaju stalnu skrb i
pracenje do uspostave konac¢nog zdravlja koje se u znac¢ajnog broja ovih bolesnika oc¢ekuje u

doglednom vremenu.

Ne ¢udi da su bolesnici s kompleksnim gastroshizama dulje lijeceni i da im je trebalo
znacajno dulje vrijeme do uspostave potpunog enteralnog unosa. Ovdje treba napomenuti da
se bas iz ove skupine bolesnika u svijetu regrutira najveci broj onih s kuénom parenteralnom
prehranom i transplantacijom crijeva. Nas je stav da i po cijenu nesto slabijeg tjelesnog
prirasta forsiramo prelazak na potpunu enteralnu prehranu sto je ranije moguce eliminirajuci

na taj nacin vecu ucestalost Kateter sepsi i kroni¢ne jetrene bolesti.

8. ZAKLJUCAK

Gastroshiza je ¢esta kongenitalna anomalija prednjeg trbusnog zida s nerijetkim pridruzenim
anomalijama probavne cijevi koje su ¢esto izravna posljedica uskog defekta i crijeva koje
duze boravi u amnijskoj tekucini za $to razvojno nije pripremljeno. Prezivljenje je izvrsno, ali
su i uCestalost reoperacija, potreba za dugom parenteralnom prehranom i komplikacije takvog
lije¢enja znacajno velike. Vec¢ina bolesnika i nakon otpusta ku¢i zahtijeva multidisciplinarno

pracenje i lijeCenje do kona¢nog ozdravljenja.
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