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SAZETAK
Granice prezivljavanja izrazito nezrele nedonos¢adi

Tea Rosandié

Posljednjih pet desetlie¢a dolazi do neprestanog porasta prezZivljenja izrazito nezrele
nedono$c¢adi. Razlog je tomu golemi napredak u podrucjima perinatologije i neonatologije te
razumijevanju problematike izrazito prijevremenog poroda. Napredak je takoder postignut i u
neurorazvojnim ishodima ove ranjive nedono$¢adi, no tempo napretka u podrucju
neurorazvojnih morbiditeta zaostaje za onim u prezivljenju. Izrazito nezrela nedonosc¢ad Cine vrlo
mali mali udio ukupno prijevremeno rodenih, no unato€¢ tome upravo ta podskupina najvise
pridonosi neonatalnom i dje€¢jem morbiditetu i mortalitetu. Jedan od osnovnih izazova s kojim se
perinatalna i neonatalna medicina susrecu jest jasno definirati razinu zrelosti fetusa ispod koje
su prezivljenje i/ili prihvatljivi neurorazvojni ishod vrlo malo vjerojatni. Tu se govori o periodu
perivijabilnosti, ali i 0 granici prezivljavanja kao dogovorenoj vrijednosti dobi trudnoce pri kojoj
polovica novorodencadi prezivi, a polovica ne. Ove je termine nuzno poznavati i istrazivati kako
bi se mogla donijeti pravilna i opravdana odluka o postupanju kod izrazito nezrele nedonos¢adi,
osobito one rodene oko granice prezivljavanja. Takoder, velika je potreba za razvijanjem jasnih
i jedinstvenih smjernica i novih klini¢kih koncepcija za ovu populaciju. Kod razvijanja smjernica
kao pomoci za donoSenje odluke vazno je postivati etiCka nacCela te analizirati glavne moguce
ishode izrazitog prematuriteta i klju¢ne faktore koji na njih utje€u. Danas je u razvijenom svijetu
dostupno mnogo nacionalnih smjernica i smjernica zdravstvenih drustava, koje se sukladno
razliitim izvorima podataka, viSe ili manje razlikuju. Zato je nuzno nastaviti istrazivati i
medusobno se usporedivati s glavnim ciljem pruzanja najbolje moguce skrbi i podrSke izrazito

nezreloj nedonoscadi i njihovim obiteljima.

Klju€ne rijeci: izrazito nezrela nedonos¢ad, granica prezivljavanja, ishodi



SUMMARY
Limits of survival in extremely preterm infants

Tea Rosandié

Survival of extremely preterm neonates has continuously improved over the past five decades.
The reason for this is the tremendous progress in the fields of perinatology and neonatology, as
well as the understanding of the issues related to extremely preterm birth. Although the
neurodevelopmental outcome of these extremely vulnerable preterm infants has also
significantly improved, the pace of its improvement appears to have lagged behind that of
survival. Extremely premature infants make up a very small proportion of the total premature
births, but despite that contribute the most to both neonatal and infant morbidity and mortality.
One of the main challenges faced by perinatal and neonatal medicine is to define the level of
fetal maturity below which survival and/or acceptable neurodevelopmental outcomes are highly
unlikely. This refers to the period of periviability, as well as the threshold of viability, which is the
agreed-upon gestational age at which half of the newborns survive and half do not. It is
necessary to understand and explore these terms in order to make proper and justified decisions
regarding the management of extremely preterm infants. Furthermore, there is a significant need
for the development of uniform guidelines and new clinical concepts for this population. When
developing guidelines, it is important to respect ethical principles and analyze the main outcomes
of extreme prematurity and the key factors that influence them. In the developed world, there are
numerous national guidelines and guidelines from healthcare societies available, which, based
on different sources of data, may vary to a greater or lesser extent. Therefore, it is necessary to
continue researching and comparing findings with the main goal of providing the best possible

care and support for extremely preterm infants and their families.

Key words: extremely preterm infants, limits of survival, outcomes



1. UVOD

Napredak u neonatologiji i neonatalnoj intenzivnoj njezi doveo je do povecanog
prezivljenja izrazito nezrele nedonoscadi. Takva je nedonos¢ad pod vrlo visokim rizikom
od neonatalnog mortaliteta te prezivlienja s dugotrajnim i teSkim zdravstvenim
problemima. Suvremena granica prezivlenja pomie se prema sve nizim dobima
trudnoce, a odluke o lije€enju sve manje vijabilnih fetusa ostaju dio etiCkog spora.
Svakako, fokus perinatalne i neonatalne medicine usmjeren je na spasavanje zivota one
nedonos$cadi s izlje€ivim stanjima, umanjivanje nepotrebne patnje onih s loSom

prognozom te osiguranje najboljih zdravstvenih ishoda prezivjele nedonos¢adi.

1.1.Definicije

1.1.1. NEDONOSENOST
Nedonosenost, odnosno prematuritet, definira se kao rodenje prije navrSenog 37. tjedna
trudnoce (prije 259. dana od prvog dana posljednje menstruacije) (1). Nedonos¢ad se

prema dobi trudnocée dalje moze svrstati u Cetiri podskupine (2):

e izrazito nezrela nedonoscad (izrazita nedonos$enost) — rodenje prije navrSenih 28
tiedana trudnoce (prije 196. dana)

e vrlo nezrela nedonosS¢ad — rodenje od navrSenih 28 tjedana trudnoce, a prije
navrsena 32 tjedna trudnoce

e umjerena nedonoSenost - rodenje od navrSenih 32 tjedna trudnoce, a prije

navrsena 34 tjedna trudnoce



e kasna nedono$enost —rodenje u razdoblju od navr§ena 34 tjedna trudnoce do prije

navrsenih 37 tjedana trudnoce

1.1.2. PERIVIJABILNOST
Perivijabilnost, drugim rijeCima graniCna sposobnost za zivot, odnosi se na rodenje u
najranijem periodu fetalne zrelosti gdje postoji razumna vjerojatnost ekstrauterinog
prezivljenja (3). U posljednje se vrijeme tim periodom smatra rodenje od navrsenih 20
tiedana trudnoce (20 0/7) do prije navrSenih 26 tjedana trudnoée (25 6/7) (4). Treba
naglasiti da prezivljenje nije nuzno krajnji rezultat rodenja u periodu perivijabilnosti vec
postoji cijeli niz ishoda od sigurne ili gotovo sigurne smrti do prezivlena s velikom

vjerojatnosti pobola (4).

1.1.3. GRANICA PREZIVLJAVANJA
Granica prezZivlavanja dogovorena je vrijednost dobi trudnoée pri kojoj polovica
novorodencadi prezivi, a polovica ne. Vazno je istaknuti da ova granica nije ,dogovorena“
na globalnoj razini i uvelike se razlikuje ne samo izmedu razvijenih zemalja i zemalja u
razvoju (5), vec€ i unutar pojedine zemlje ovisno o mjestu rodenja i organizaciji perinatalne

zastite (6). U razvijenim zemljama ta se granica krece izmedu 23 i 25 tjedana trudnoce

(6).

1.2.Incidencija
U svijetu se u zadnjem desetljecu prema WHO-u prijevremeno rada oko 15 milijuna djece
godisnje, Cime se stopa nedonosSenosti posljednjih godina kre¢e izmedu 10,6% (7) i
11,1% (5). Ta se stopa znatno razlikuje izmedu zemalja pa tako u dijelu europskih zemalja
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iznosi svega 5%, dok se u nekih afriCkin zemalja penje i do 18%. Za naglasiti je da je
stopa nedonoSenosti u vecini industrijaliziranih zemalja u porastu (8), gdje se istice SAD
s vrhuncem 2006. godine kada je stopa iznosila 12,8% (9). Zanimljivo, Hrvatska je jedna
od tri zemlje u kojima je zabiljezen pad stope prijevremenih poroda u periodu od 1990.

do 2010. godine (5). Danas se stopa nedonoS$enosti u Hrvatskoj krece oko 6%.

Izrazito nezrela nedono$c¢ad (rodenje prije navrSenog 28. tjedna trudnoée) ¢ine vrlo mali
udio od ukupno prijevremeno rodenih sa 5,2% na globalnoj razini, a svega 0,7% u SAD-
u (10). Unato€ malom apsoluthom broju izrazite nedonosenosti, upravo ta podskupina

najviSe pridonosi neonatalnom i djeCjem morbiditetu i mortalitetu.

1.3.Javnozdravstveni zna€aj — smrtnost, pobol i neurorazvojni ishod
Prematuritet je vodeci uzrok neonatalne smrti u razvijenim zemljama i istodobno jedan od
glavnih uzroka djeCjeg morbiditeta. Oko 0,5% djece rodi se prije treCeg trimestra
trudnoce, a takvo izrazito rano rodenje glavni je uzrok novorodenacke smrtnosti te uzrok
gotovo 40% ukupne dojenacke smrtnosti (11). U velikoj studiji provedenoj u 19 klinickinh
centara u SAD-u, smrtnost izrazito nezrele nedonosc¢adi rodene od 2013. do 2018. godine
iznosila je 21,7%, $to je pokazalo pad od 2,3% u odnosu na one rodene od 2008. do
2012. godine (12). Unato€ stalnom napretku medicine, izrazito nezrela nedono$¢ad
nesrazmjerno znacajno doprinosi novorodenackom i dojenackom mortalitetu, a kod
prezivjelih i akutnom, odnosno dugoro¢nom pobolu. Prema mnogim studijama kod vise
od 2/3 izrazito nezrele nedonoS¢adi za vrijeme inicijalne hospitalizacije zabiljezen je neki

od ozbiljnih neonatalnih morbiditeta; nekrotizirajuéi enterokolitis, teSko intrakranijalno



krvarenje, periventrikularna leukomalacija, bronhopulmonalna displazija, rana/kasna
novorodenacka sepsa, teSka retinopatija prematuriteta (13,14). Osim toga, i dalje veliki
problem ostaju dugoroCne posljedice izrazite nedonoSenosti kao cjelozivotni morbiditeti,
ali i viSestruko veca potroSnja oskudnih bolni¢kih resursa. Od dugoroc€nih teskih
morbiditeta naj¢es¢e su zabiljezena mentalna retardacija, cerebralna paraliza, sljepoca i
gluhoca, Cija se u€estalost i stupanj smanjuju razmjerno s porastom dobi trudnoce (15).
Otprilike 20-25% izrazito nezrele nedonos€adi kao posljedicu prematuriteta imat ce
barem jedan od navedenih neurorazvojnih oStecenja, dok ¢e polovina takvih imati vise od
jednog (16). Kod izrazito prerano rodenih, veca je ucestalost i psihi¢kih problema te
problema u ponasanju u odnosu na terminski rodene, pa su tako skloniji anksioznosti,
depresiji, ADHD-u, poremecajima iz spektra autizma, izbjegavaju¢em i antisocijalnom
poremecaju osobnosti (17-19). Osim toga, u nedonos€adi su znatno ¢eS¢e zabiljezene
govorno-jezicne, kognitivne i motoriCke teSkocée (17,20,21). lako se u zadnjim
desetljeCcima vidi napredak u neurorazvojnom ishodu izrazito nezrele nedonos$¢adi, taj je
napredak znatno sporiji nego onaj u prezivljenju takve djece i nastavlja predstavljati veliki

teret.

Jedan od osnovnih izazova s kojim se perinatalna i neonatalna medicina susrecu jest
jasno definirati razinu zrelosti fetusa ispod koje su prezivljenje i/ili prihvatljivi neurorazvojni
ishod vrlo malo vjerojatni. Upravo nepostojanje jasnih i jedinstvenih smjernica za
postupanje s izrazito nezrelom nedonoS¢adi rodenom u periodu perivijabilnosti
predstavlja vaznu temu za raspravu i stavlja naglasak na potrebu za razvijanjem novih

klini¢kih koncepcija za ovu populaciju.



2. ODLUKA O ODRZAVANJU ZIVOTA NEDONOSCETA

Znanstveni radnici i obitelji nedonoScCeta suo€avaju se s velikim izazovima pri donoSenju
vrlo sloZene odluke o postupanju kod rodenja izrazito nezrelog nedonosceta. Upravo je
slozenost i tezina donoSenja ove odluke u nesigurnosti oko ishoda — hoce li nedonoscad
koja prezivi biti teSko oSteCena ili ¢e se dobro oporaviti. Neupitno je da izrazito nezrela
nedonoscad, osobito ona rodena oko granice prezivljavanja, pri rodenju zahtijeva neki
oblik aktivnog lijeCenja kao terapije koja spaSava Zivot. No postavlja se pitanje je li
lijeCenje u svrhu spaSavanja Zivota u svakom slu€aju u najboljem interesu djeteta.
Nerijetko, u tako nezrele nedonos¢adi, teSki i cjelozivotni morbiditeti koji se oCekuju i
vjerojatnost takvog nepovoljnog ishoda uvelike nadilaze malu vjerojatnost kvalitetnog
Zivota kao krajnjeg ishoda. Imajuci to na umu, vazno je znati kada je to slu€aj i takve

odluke moci objasniti pomoc¢u utemeljenih €injenica.

2.1. Eticki okviri
Glavna vodilja kod odlucivanja o tome pristupiti li aktivnim lijec¢enjem ili pasivnom njegom
jest postivanje interesa djeteta. Svako nedonoS¢€e ima pravo na lije€enje ukoliko ima
razumne Sanse za prezivljenje. U ovim sluCajevima pravo djeteta na lijeCenje nadilazi
pravo roditelja na odluCivanje. Takoder, vodeci se najboljim mogucim interesom djeteta,
ukoliko je lijeCenje uzaludno, Sto znacCi da nece rezultirati produzenjem Zivota, odnosno
smanjenjem mortaliteta, treba postivati spokoj djeteta i odustati od aktivnog lijeCenja.
Najvece se dileme javljaju kod one nedonos€adi gdje je prognoza nesigurna i ishod je

moguc¢ u oba smjera, a u tim slu€ajevima roditelji imaju pravo na donoSenje odluke (22).



Pravo je roditelja, odnosno skrbnika, dobiti toéne informacije i sudjelovati u odluci
postupanju s njihovim djetetom. Kako bi bili kompetentni u donoSenju odluke, moraju na
vrijeme biti informirani o stanju njihova djeteta, shvatiti znacenje i vaznost njihove odluke
te razumjeti moguce ishode i posljedice odluke (23). Upravo ovakav pristup predstavlja
pomak prema zajedni¢kom donoSenju odluke gdje su roditelji aktivni sudionici u
donoSenju odluke. Mnoge su studije zabiljezile veliki porast u uklju€ivanju roditelja u
odluku o ukidanju, odnosno ustezanju intenzivnog lijeCenja nedonosc¢adi na granici

prezivljenja (24).

Zadatak je zdravstvenih djelatnika da pruze bitne informacije roditeljima, odnosno
skrbnicima djeteta Sto ukljuCuje podatke o mortalitetu i morbiditetima te vjerojatnosti
mogucih ishoda prema relevantnim studijama, ali i ograni¢enja tih podataka za
predvidanje to¢nih ishoda (3). LijeCnici trebaju osigurati da se uvijek poStuju temeljna
nacela lijecnicke etike (dobrocinstvo, neskodljivost, pravednost) i u bliskoj suradnji sa
skrbnicima odluke o postupanju temeljiti na odnosu koristi i Stete odredenog lijeCenja za
nedonosCe. Treba naglasiti da lijeCnik nije duzan na zahtjev roditelja pruziti
neodgovarajuce ili uskratiti u€inkovito lije€enje. One postupke koji su Stetni za nedonosce,
koji mu ne donose korist, uzaludni su ili su produljivanje umiranja, treba smatrati
neprikladnim i ne provoditi ih. Vazno je, kao savjesnom lije¢niku, postivati ulogu roditelja
u donoSenju odluke, ali prije svega imati na umu da je primarna odgovornost pacijent i

njegova dobrobit (25).

Vrlo je vazno osigurati jednaku njegu svoj nedonoscadi sa slichom prognozom. Svako
nedonosCe moze se svrstati u jednu od tri kategorije prema vjerojatnosti loSeg ishoda

prema kojima razlikujemo skupinu gdje je vjerojatnost loSeg ishoda =290%, zatim onu gdje



je 50% — 90% te na kraju onu skupinu u kojoj je los ishod <50% vjerojatan (22). LoS ishod
najceSce se definira kao smrt unato€ aktivnom lijeCenju ili prezivljenje sa tesSkim

oStecenjem. Ekvivalentno tome, mozemo govoriti o tri skupine prema prognozi:

e Skupina s loSom prognozom, gdje su intenzivnhe mjere i lijeCenje u svrhu
prezivljenja etiki nedopustivi i trebaju se provoditi palijativhe mjere.

e Skupina s povoljnom prognozom, gdje se intenzivne mijere i lijeCenje u svrhu
spasSavanja Zivot trebaju provoditi i etiCki su nuzni.

e Skupina s nejasnom prognozom, gdje je teSko odrediti odnos koristi i Stete
intenzivnih mjera lijeCenja za dijete. U ovom se sluCaju odluka zasniva na
preferencijama roditelja, odnosno skrbnika. Primjena intenzivnih mjera i lijecenja u

svrhu spaSavanja zivota tada je eticki dopustiva, ali ne i nuzna.

Ponekad je teSko odrediti granice pojedine skupine i odrediti u koju skupinu pojedino
nedonosCe spada, no ono Sto je izrazito vazno i jedino etiCki ispravno jest poznavati
nacelo pravednosti te uvijek postupati u skladu s njim i svakom pacijentu sa sli€¢nom

prognozom ponuditi i omoguciti iste oblike njege .

2.2.Klinicki okviri
Prognoza izrazito nezrele nedonos€adi i sukladno postupanje po etiCkim nacelima
temelje se na dostupnim klinickim podatcima i studijama. Upravo analiziranje glavnih
mogucih ishoda prematuriteta (gdje najceSc¢e govorimo o smrtnosti, odnosno preZzivljenju
te neurorazvojnom ishodu) (16) i klju€nih faktora koji na njih utje€u osigurava Sto to€nije

predvidanje prognoze nedonoscCeta i daljnje ispravno postupanje.



2.2.1. PREZIVLJENJE
Vjerojatnost prezZivljenja nedonoscCeta najvazniji je faktor u donosenju odluke o daljnjem
postupanju. Zato je neophodno poznavati kljuéne faktore koji utjeCu na prezivljenje i
koristiti ih za $to toCnije predvidanje ishoda, §to nadalje postaje temelj odabira daljnjih

postupaka kod nedonoS&eta rodenog u periodu perivijabilnosti.

Faktori koji utjeCu na prezivljenje nedonoscadi su:

e DOB TRUDNOCE

Dob trudnoce najCesci je faktor koji se koristi kao prediktor vjerojatnosti prezivljenja i
stoji kao najvaznija determinanta svih perinatalnih ishoda. U periodu perivijabilnosti,
samo 5 dodatnih dana in utero moze povecati Sansu za prezivljenje i do 200% (26).
Mnogim su studijama provedenim dillem svijeta u posljednja tri desetlje¢a opisane
stope prezivlienja specificne za tjedne trudnoée za nedono$€ad u periodu
perivijabilnosti. Za one rodene u 22. tjednu trudnoce preZivljenje se krece od 0% (27—
29) pa do zavidnih 57% u jednoj novijoj studiji provedenoj u Njemackoj (30). Ovo je
pokazatelj kako postoje velike varijacije u rezultatima razli€itih studija Sto moze biti
odraz neuskladenosti definiranja prezivljenja, razli€itoj pruzenoj skrbi (aktivno lijeCenje
ili pasivnha njega) i mnogim drugim faktorima. Takoder, sigurno je da se vjerojatnost
prezivljenja povecéava sukladno s trajanjem trudnoce pa je tako u gotovo svim novijim
studijama stopa prezivljenja rodenih u 25. tjednu trudnocée veéa od 50% (31), a penje
se i do 90% (30). Ovako veliko znacenje i najmanjih razlika u trajanju trudnoce istice

vaznost ranog i preciznog odredivanja dobi trudno¢e pomocu UZV-a.



o PORODAJNA MASA

Porodajna je masa samostalan faktor koji utjeCe na prezivljenje kod izrazito nezrele
nedonoscadi. Krajem proSlog stoljeca, kod nedonos¢adi s porodajnom masom <500
grama stopa prezivljenja bila je blizu 0%. Danas, zahvaljujuci napretku znanosti i
medicine ishodi su puno bolji. To pokazuje i studija iz 2019. godine gdje je 26% izrazito
nezrele nedonosSc¢adi sa porodajnom masom <400 grama preZivjelo do otpusta (32).
Unato¢ velikom napretku u preZivljenju, treba imati na umu da su takva nedonosc¢ad

pod izrazito velikim rizikom od viSestrukih morbiditeta kao posljedica prematuriteta.

e SPOL

Zenski spol navodi se kao nezavisan faktor pozitivno povezan s prezivljenjem izrazito

nezrele nedonosc¢adi (33).

e PLODNOST TRUDNOCE

U viSeplodnih trudno¢a znacajno je vecéa uclestalost prijevremenih poroda kao i
intrauterinog zastoja u rastu te novorodencadi niske porodajne mase koji neupitno
doprinose perinatalnom i neonatalnom morbiditetu i mortalitetu (34). Osim toga, u
izrazito nezrele nedonosc¢adi iz viseplodnih trudnoca zabiljezena je znatno veca stopa
neonatalnog mortaliteta nego u prematurusa iste dobi trudnoce iz jednoplodnih

trudnoca (35).



e PRENATALNA PRIMJENI KORTIKOSTEROIDA

Primjena kortikosteroida kod oCekivanog prijevremenog poroda jedna je od najvaznijih
antenatalnih terapija koja uvelike doprinosi neonatalnom ishodu. Kod izrazito nezrele
nedonoScadi, prenatalna primjena steroida znacajno smanjuje stopu mortaliteta, a
jednako pozitivan utjecaj ima i na neonatalne morbiditete kao posljedicu prematuriteta;
smanjuje uCestalost teSkog intrakranijskog krvarenja, nekrotiziraju¢eg enterokolitisa

te bronhopulmonalne displazije (36).

e STAV O ZAPOCINJANJU LIJECENJA U RADAONI

Zabiljezene su varijacije u stopi prezivljenja izmedu razliCitih drzava pa i razli€itih
klini¢kih centara ovisno o inicijalnom pristupu u radaoni — aktivno lijeCenje ili pasivna
njega. Prednost je dana onoj nedonoscadi kojoj se pristupa aktivnim mjerama
lije€enja. Aktivno lijecenje obuhvaca potporu disanju, prehrani i specifiénim organima,
odnosno organskim sustavima, to¢nije kombinacije neposredne asistirane ventilacije,
terapije surfaktantom, primjene adrenalina, kompresije toraksa, primjene antibiotika,
primjene parenteralne prehrane s varijacijama izmedu studija/neonatalnih jedinica

intenzivnog lijeCenja (37,38).
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2.2.2. NEURORAZVOJNI ISHOD
Napredci u neurorazvojnom ishodu kontinuirano zaostaju za napredcima u prezivljenju.
Upravo je time naglasena vaznost usmjeravanja na takozvano preZivljenje bez
neurorazvojnih oStec¢enja kada se donosi odluka o pruZanju neonatalne skrbi (39). Klinicki
podatci o neurorazvojnim ishodima vazna su komponenta u zajedniCkom donoSenju

odluke o postupanju, kako za lije¢nike, tako i za roditelje, odnosno skrbnike.

Najvazniji faktor koji utjeCe na ucCestalost i tezinu neurorazvojnih osteéenja jest dob
trudnoce (40,41). Svakim tiednom trudnoce pada stopa neurorazvojnih ostecenja i ishod
je bolji (42). U mnogim su studijama zabiljezene znacajne razlike u prevalenciji teskih
neurorazvojnih oste¢enja kod prezivjele nedonosc€adi rodene s 22 — 24 tjedna trudnoce
te one rodene s 25 — 27 tjedana trudnoce (43,44). U mnogim je smjernicama upravo
ovakvo grupiranje pomoglo u odredivanju granica takozvane ,sive zone® i jedna je od
osnova za etiCki dopustivu, ali ne i nuznu primjenu intenzivnih mjera u nedonoscadi

unutar tih granica.

Mnoge studije navode i zenski spol kao prednost, kako u prezivljenju, tako i u
neurorazvojnom ishodu. Time je zabiljezeno da Zenska nedono$€ad ima vecu stopu

prezivljenja bez teSkih neurorazvojnih ostecenja (44,45).

Jedan od vrlo znacajnih faktora jest i inicijalno postupanje u radaoni, gdje razlikujemo
one aktivno lije€ene intenzivnim mjerama u svrhu spasavanja Zivota te one u kojih takve
mijere nisu ni zapocete ili su prekinute. Cak i kod izrazito nezrele nedonogéadi rodene s
22 ili 23 tjedna trudnoce zabiljeZena je veca stopa prezivjelih bez teSkih morbiditeta kod

onih lije€enih aktivno intenzivnim mjerama (46).
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Napredci u perinatalnoj i neonatalnoj njezi uvelike su utjecali na ishode izrazito nezrele
nedonoscadi, s jedne su strane izravno poboljSali prezivljenje te prezivljenje bez
neurorazvojnih ostecenja, a s druge strane neizravno smanjujuéi ucestalost akutnih

novorodenackih morbiditeta (47).

2.2.3. OSTALI CIMBENICI KOJI UTJECU NA ISHOD
Uz ranije navedene Cimbenike koji utjeCu na prezivljenje i neurorazvojni ishod, mnogi su
drugi faktori, iako rjede korisSteni u prognoziranju ishoda prematuriteta, znacajni i ne treba

ih zanemariti.
Cimbenici koji, manje ili viSe, utjedu na ishod izrazito preuranjenog poroda su:

e Zdravlje majke prije i tijekom trudnoce

e Omijer tezine za dob trudnoce

e Optimalan perinatalni nadzor

e Aktivno vodenje poroda

e Drzava ili regija rodenja (nacionalna organizacija, rezultati i smjernice)
¢ Razlike u stavovima i u pridrzavanju lokalnih smjernica

e Organizacijska razina rodiliSta i radno optereéenje (iskustvo) timova

¢ Dostupnost odgovarajuce perinatalne zastite

Mnogo je utvrdenih maternalnih ¢imbenika rizika koji poveéavaju vjerojatnost spontanog
prijevremenog porodaja poput dobi (adolescencija i uznapredovala dob), rase, loSe
prehrane, kratkog razmaka izmedu trudnoc¢a, psiholoskih cCimbenika, genetske

predispozicije, infekcija i kroni¢nih ili novonastalih medicinskih stanja (8,48,49). Medutim
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zabiljezena je i veza izmedu maternalnih morbiditita i prezivljenja izrazito nezrele
nedonoscadi direktno. Dijabetes u trudnodi, preeklampsija i eklampsija te korioamnionitis
u majke nezavisni su Cimbenici povezani s loSom prognozom izrazito nezrelog
nedonosceta (13,50-52). Takoder, uz ranije navedene dob trudnoce i porodajnu tezinu
kao faktore koji utjeCu na prezivljenje, proucavan je i utjecaj omjera tezine za dob
trudnoce. U nedonosc¢adi premaloj za dob trudno¢e, odnosno nedostascadi, zabiljeZzena
je manja stopa preZivljenja nakon izrazito preuranjenog poroda (13). S druge strane, u
skupini izrazito nezrele nedonos$c¢adi nisu dokazane razlike u stopama mortaliteta i
morbiditeta izmedu onih velikih za dob trudnocée i onih urednog omjera teZine i dobi
trudnoce (53). Termin premalo za dob trudnoce ili nedostaS¢e oznaCava novorodence
Cija je tezina <10. percentile za dob trudnoce, dok se ona Cija je tezina >90. percentile

svrstavaju se u veliku za dob trudnoce.

Najbolji nacin da se nedonoscetu osigura maksimalna korist od vrhunskih neonatalnih
struCnjaka jest transport trudnice u odgovarajuce specijaliziranu neonatalnu ustanovu
prije rodenja, takozvani in utero transfer. Dokazano je bolje prezivljenje izrazito nezrele
nedonoScadi kada se radaju u visoko specijaliziranim jedinicama s boljom perinatalnom i

neonatalnom njegom, iskusnijim timovima i adekvatnom opremom (54,55).

Uz aktivno lije¢enje novorodenceta intenzivnim mjerama odmah po porodu s nuznosti da
je to u najboljem interesu djeteta, neupitno znacCajan utjecaj na preZzivljenje i ishode
izrazito preuranjenog poroda imaju i antenatalne intervencije te aktivho vodenje samog
porodaja. Uz veC spomenutu administraciju kortikosteroida, dokazi podrzavaju ulogu
antenatalne primjene magnezijeva sulfata kod Zena s rizikom od prijevremenog poroda

kao neuroprotektivnog sredstva (56). S obzirom na jasne prednosti koje donosi svaki
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dodatni dan trajanja trudnoc¢e, mnogo je pozornosti usmjereno na metode odgadanja ili
sprjeCavanja preuranjenog porodaja. KoriStene metode su cervikalna serklaza i primjena
tokolitika, iako mnoge studije iznose da je upitna djelostvornost tokolize u odgadanju
izrazito preuranjenih poroda i ne nalaze znacCajne razlike u prezivljenju i pobolu

nedonoscadi (57-59).

Razlike u dostupnosti resursa neonatalne medicine izmedu zemalja pa i razli€itih regija
jedne zemlje, poput broja i iskustva stru€njaka specijalista neonatologije, broja kreveta
na odjelima neonatologije, kvalitete i dostupnosti napredne opreme, dovode do razlika u
ishodima nedonosc¢adi (60,61). Mnoge su studije zabiljezile znatne varijacije u ishodima
izrazito nezrele nedono$c€adi izmedu bolnica i regija jedne drZzave. Znacajan udio
varijacija u ishodima, posebice glede prezivljenja, pripisivan je razlikama u praksi u
zapocinjanju aktivnog lije€¢enja u svrhu spasavanja Zivota (62). Tome u prilog idu i podatci
da su najvece razlike izmedu klinickih centara, odnosno regija, u prezivljenju u prvih
nekoliko sati nakon izrazito preranog rodenja Sto sugerira da je moguci uzrok razliCita
perinatalna i neonatalna njega (63). Takve varijacije u opstetrickim i neonatalnim
intervencijama koje dovode do znacajnih razlika u ishodima (64—66) upucuju na to da
ve€ina perinatalnih intervencija nije standardizirana niti je utemeljena na dokazima i

naglasavaju vaznost za stalnim razvijanjem i provodenjem jasnih smjernica.
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3. PREDVIDANJE ISHODA

Neonatalni mortalitet i morbiditet pripisivani prematuritetu mogu se smanijiti adekvatnim
perinatalnim i neonatalnim intervencijama kod majki i njihove izrazito nezrele
nedonoscadi (19). Iz tog je razloga vazno svakom pojedincu antenatalno procijeniti
individualne rizike za moguce ishode nedonoSenosti i time moci djelovati primarnom
prevencijom. Predvidanje ishoda nuzno je pri donoSenju odluka o tome koje terapijske
intervencije primijeniti te pri pruzanju kljuCnih podataka roditeljima za informirano
donoSenje odluka, a procijenjena vjerojatnost nekog ishoda omogucuje stratificiranje
perinatalnog lijeCenja prema riziku $to osigurava opravdanu primjenu neke terapijske

mjere za maksimalnu dobrobit nedonosceta.

3.1.1zvor podataka
Prediktivne metode temelje se na podatcima iz epidemioloskih populacijskih studija o
odabranim ishodima. Vrlo je korisno kao izvor podataka uzimati veéi broj relevantnih
istrazivanja kako bi rezultati bili $to objektivniji pa se za pregled statistike nerijetko koriste
meta-analize. Kod takvih usporedbi mnostva razliCitih studija, posebice internacionalnih
dolazi do komplikacija, najvise zbog nedostatka standardiziranog prikupljanja podataka
te zbog razlika u definicijama i nacinu izvjeScivanja. Problemi usporedbe su brojni; koriste
se razliciti izvori podataka, odabiru razliCiti numeratori (npr. neki uzimaju smrtni ishod u
radaonici, neki smrt prije 28. dana, neki smrt prije otpusta iz bolnice, a neki smrt prije prve
godine...) i denominatori (npr. Ziv fetus u dobi trudnoée 20 tjedana trudnoce, svi
zivorodeni, zivorodeni u pojedinom rodiliStu, hospitalizirani u neonatalnoj intenzivnoj
jedinici lll razine...). Takoder, razlike mogu potjecati i od razliCite dostupnosti perinatalne
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zastite, razliCitin obiljezja majki, trudnoca i novorodencadi, prenatalnog i postnatalnog
lijeCenja, uzimanja u obzir postojeCih nacionalnih ili lokalnih smjernica o zapoc€injanju
intenzivnog lije€enja ili odustajanju od daljnjeg lijeCenja. Ono Sto treba imati na umu jest
da su modeli za predvidanje ishoda nastali na podatcima iz velikih epidemioloskih
populacijskih studija, a da lijeCnici i obitelj nedonoSceta trebaju specificne informacije o
individualnim rizicima za pojedinca. Dakle, primjenjivost modela moze biti ograni¢ena
Cinjenicom da je temeljen na podatcima koji su do trenutka koriStenja zastarjeli (67).
Mnogi su takvi modeli razvijeni na podatcima iz populacijskih studija provedenih na
nedonoScadi rodenoj i do 15 godina prije, dok su neki pak razvijeni na podatcima

prikupljenim prije no $to je terapija surfaktantom postala opc¢e prihvaéena (68—70).

3.2.Modeli za predvidanje ishoda
Modeli, odnosno alati za predvidanje ishoda izrazite nedonoSenosti koriste se za procjenu
vjerojatnosti, odnosno rizika pojave odredenog stanja u buducnosti kroz kombinaciju
razliCitih prognostickih Cimbenika. U kliniCkim okruzenjima, prognoza moze uvelike
varirati medu specijalistima neonatolozima Sto naglasava vaznost razvijanja, odnosno
postojanja pouzdanog alata za predvidanje ishoda. Mnogi su modeli dostupni za
kvantificiranje povoljnog, odnosno nepovoljnog ishoda, a uglavnom se govori o riziku od
smirti i riziku od teskih neurorazvojnih oSte¢enja. Maniji je broj prediktivnih modela baziran
isklju€ivo na prenatalnim informacijama gdje se najceS¢e unose dob trudnoce, porodajna
tezina, spol, plodnost trudnoce i administracija kortikosteroida . S druge strane mnogi za

raCunanje rizika koriste i postnatalno dobivene informacije (npr. Apgar zbroj, pH
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pupkovine i tjelesna temperatura pri prijamu u jedinicu intenzivhog lijeCenja

novorodencadi) i kao takvi nisu prikladni za antenatalno savjetovanje (71,72)

3.3. Kasniji negativni prediktori prezivljenja
Osim spomenutih prenatalnih informacija, predvidanje rizika od nepovoljnog ishoda kod
izrazito nezrele nedonos$Cadi moze se nadopuniti koriStenjem informacija dostupnih
kasnije tijekom KkliniCkog tijeka. Znacajni Cimbenici koji povecavaju vjerojatnost

negativnog ishoda su:

e Respiracijska potpora

e Vrijeme primjene CPAP-a

e Visok FiO2

e Ucestalost kasnih sepsi

e Dani parenteralne prehrane

e (Odluka o ustezanju daljnjeg intenzivnog lijeCenja

e Strah da ¢e zaostati teSka neuroloska ostecenja u prezivjelih

Prognoza ishoda u trenutku inicijalne dijagnoze tijekom vremena se moze promijeniti
zbog progresije bolesti, odgovora na terapiju, odnosno izostanka istog ili pojavom novih
komplikacija prematuriteta. S napredovanjem postnatalne dobi opada vaznost nekih
inicijalnih prognosti¢kih ¢imbenika (npr. porodajne tezZine) kao utjecaja na preziviljenje,
dok raste utjecaj pojave i tezine respiratorne bolesti (68). Prolongirana invazivna
ventilacija povezana je s poviSenim rizikom od neurorazvojnih osteéenja (19).

Neinvazivna ventilacija (CPAP) ima svoje pozitivne, ali i negativne u€inke pa je nuzno
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naci optimalnu duljinu trajanja neinvazivne ventilacije kako bi se maksimizirali benefiti, ali
i sprijeCile komplikacije prolongirane primjene. Jedan od pokazatelja potrebe za daljnjom
respiratornom potporom i neuspjelog prekidanja CPAP-a jest i visok FiO2, odnosno visoka
frakcija kisika u udahnutom zraku potrebna da se odrzi zadovoljavaju¢a arterijska
koncentracija kisika (73). Takoder, u kasnijim danima hospitalizacije izrazito nezrele
nedonoScadi glavni utjecaj na negativan ishod imaju, uz potrebu za respiratornom
potporom, veci broj kasnih neonatalnih sepsi te veci broj dana na parenteralnoj prehrani.
Iz ovog je za zakljuCiti kako se rizik od smrti ili prezivljenja s teSkim neurorazvojnim
oStecenjima moze raCunati i postnatalno u viSe vremenskih to¢aka tijekom hospitalizacije

nedonosceta, ali treba sagledati Cimbenike koji u tom trenutku imaju najveci utjecaj (68).
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4. DOSTUPNE SMJERNICE U SVIJETU
4.1.Zasto ih trebamo?

Mnoga znanstvena drustva i organizacije objavljuju smjernice o0 postupanju s izrazito
nezrelom nedonosc¢adi. U isto vrijeme, sve je veéi naglasak na vaznosti informiranja
buducih roditelja o moguc¢im ishodima i njihova ukljuCivanja u donoSenje odluke.
Smijernice i preporuke donesene od strane stru¢njaka trebaju biti razvijene na najboljim
podatcima i dokazima dostupnima u tom vremenu i stoga sluziti kao pouzdan izvor za
olakSavanje donoSenja odluke. Smjernice nisu zamjena za znanje i stru¢nost te klini¢ku
prosudbu iskusnih neonatologa te njega pruzena svakom pojedincu uvijek mora biti
individualizirana. lako je ukljuCenost roditelja u danasnje vrileme nuzna kao i
individualizacija postupanja od slu€aja do slu€aja, sluzbene smjernice su neophodne jer
se donosenje odluka ne temelji samo na Siroko prihva¢enim etickim nacelima, vec¢ je i
pod snaznim utjecajem drustvenih, ekonomskih i pravnih razmatranja. Svakako je svrha
smjernica da predstavljaju konsenzus za postupanje i podrsku klini¢arima i roditeljima koji
se susrecu s velikim izazovima kod izrazito nezrele nedonosc¢adi rodene u periodu

perivijabilnosti (74).

4.2.Pregled smjernica u svijetu
U razvijenom svijetu dostupno je mnogo nacionalnih smjernica i smjernica znanstvenih
drustava o postupanju kod izrazito nezrele nedono$¢adi. Te se smjernice, sukladno s
izvorima podataka na temelju kojih su nastale, medusobno viSe ili manje razlikuju (75).
Uglavnom svake smjernice razlikuju period takozvane sive zone, ograniCen naj¢eSce
tiednima trudnoce, u kojem najvazniju ulogu imaju stavovi klini¢ara i roditelja. Siva zona
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je period u kojem je ishod izrazito nesiguran te medicinske odluke postaju jo$
kompleksnije pa je nuzno razmotriti dodatne faktore (76). S druge strane, za periode oko
sive zone (manje, odnosno vise tjedana trudnoce) smjernice daju jasne preporuke za

postupanje s izrazito nezrelom nedonoscadi.

4.2.1. EUROPSKE SMJERNICE
Pregledom nacionalnih smjernica europskih drzava zabiliezene su varijacije u
preporukama za postupanje s nedonosc¢adi rodenom izrazito prerano, a razli€ita je i
ukljuenost roditelja u donoSenje odluke izmedu drzava. U gotovo svim smjernicama
istiCe se dob trudnoce od 22 tjedna kao jedna krajnost, te ona od 25 tjedana kao druga
krajnost. Velika vecina dostupnih smjernica europskih drzava ne preporuca aktivho
lijeCenje u svrhu prezivljenja kod nedonoscadi u dobi od 22 tjedna trudnoce, dok takoder
niti jedne smjernice ne zagovaraju pasivnu, odnosno palijativnu njegu u nedonoscadi
rodene u 25. tjednu trudnoce (75). Medutim, dio europskih drzava za navedene rubne
dobi trudnoce nisu imale preporuke ili su navele da mjere trebaju biti individualizirane.
Vecina studija za dob trudnoce od 22 tjedna navodi da je smrt neizbjezna, stoga ne postoji
obveza temeljena na nacelu dobrocinstva da se ponudi reanimacija nedonoSceta, a ako
se ista zatrazi njeno provodenije klini¢ar treba odbiti (77). Takoder u 22. tjednu trudnoce,
porod carskim rezom, kao mjera intervencije, ne bi trebao biti ponuden, a ako se zatrazi,
zahtjev treba odbiti jer je majka time izloZzena rizicima operacije, a opravdavajuceg
klinickog benefita za fetus nema (78). Preporuke nisu tako polarizirane za dobi trudnoce
od 23 i 24 tjedna. Ne samo izmedu drzava, nego i unutar jedne drzave izmedu viSe
profesionalnih organizacija koje su izdale smjernice nije postignut konsenzus u
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postupanju kod rodenja u 23. i 24. tjednu. Vazno je naglasiti da sve viSe smjernica
zagovara sagledavanje i ostalih ¢Cimbenika koji utje€u na ishod, a time i potiCe koriStenje
modela za predvidanje ishoda i stratifikaciju prema riziku od loSeg ishoda. Tako, uz dob
trudnoCe, u obzir za odredivanje rizika od loSeg ishoda uzimaju se i nepromjenjivi i
promjenijivi, fetalni i maternalni ¢imbenici, odnosno odluka o postupanju na temelju dobi

trudnoce se utjecjem ih faktora upotpunjava (79,80).

4.2.2. SMJERNICE U SAD-u
Donja granica ispod koje se ne oCekuje prezivlenje smatra se 22 tjedna pa se ni na
zahtjev roditelja reanimacija i intenzivno lije€enje ne bi trebali provoditi, s iznimkom one
izrazito nezrele nedonoscadi bez dodatnih nepovoljnin prognostickin ¢imbenika uz
izrazenu snaznu zelju roditelja i pristanak ¢lanova neonatoloSkog tima. Dio smjernica
izdanih od znanstvenih druStava u SAD-u preporuca individualiziranu odluku o njezi za
nedonos$¢ad rodenu od 22. do 25. tjedna trudnoce (81,82). Interpretacija ovakve prakse
mogla bi biti da se u tim studijama siva zona nesigurnog ishoda proteze i na ta dva rubna
tiedna trudnoce. Neki stavovi u SAD-u sli€niji su onima u Europi, pa tako za nedonosc¢ad
rodena u 22. tjednu trudnoce zagovaraju palijativhu njegu, dok za one rodene u 25. tjednu
aktivno lije€enje u svrhu spasSavanja zivota. Za zonu izrazito nesigurnog ishoda, 23. i 24.
tiedan trudnoce preporuke su da se mjere postupanja individualiziraju ili da se postupa

prema zeljama roditelja (83).
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4.2.3. SMJERNICE U JAPANU
Japan je drzava s jednom od najnizih stopa neonatalnog mortaliteta u svijetu, a posebice
se istiCe stopa mortaliteta izrazito nezrele nedonosc¢adi koja je znatno niza nego u ostalim
razvijenim zemljama (84). Donja granica fetalne vijabilnosti, kao u vecini zemalja,
postavljena je na 22 tjedna trudnocée, no zanimljivo je da polovica nedonos¢adi rodena
tako rano lije€ena aktivnim intenzivnim mjerama u svrhu spaSavanja zZivota (85). U
Japanu uglavnom nema jasnih preporuka za palijativhu njegu, odnosno aktivno lije¢enje
stratificiranih prema dobi trudnoce, no svakim tjednom trudnoce viSe veca je proporcija
onih lijecenih aktivnim intenzivnim mjerama. Tako ¢e >80% prematurusa rodenih u 23.
tiednu trudnoée te >90% onih rodenih u 24. tjiednu trudnode biti aktivno lijeceni u svrhu
spasSavanja zivota. Ono $to je vazno naglasiti, jest da je stopa posljedicnih morbiditeta i
dalje visoka, medutim ujedno je niza ili usporediva s drzavama koje imaju viSe stope
mortaliteta izrazito nezrele nedonoSc¢adi. Ova €injenica sugerira da agresivniji pristup i
visoka stopa preZivljenja izrazito nezrele nedonos¢adi u Japanu nije rezultirala viSom

incidencijom teskih neurorazvojnih ostecenja (85).
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5. STANJE U REPUBLICI HRVATSKOJ

Jedni od glavnih nacionalnih zdravstvenih ciljeva u Republici Hrvatskoj devedesetih
godina 20. stoljeca bili su usmjereni na poboljSanje perinatalne zastite, smanjenje
smrtnosti novorodenc€adi i stvaranje uvjeta sigurnog majcinstva, a u svrhu praéenja
njihove realizacije odredeni su osnovni perinatalni pokazatelji i izvjeStajni kriteriji o
perinatalnim ishodima. Od 2001. godine u sluzbenu zdravstvenu statistiku kao izvor
perinatalnih podataka uvode se prijava poroda i perinatalnih smrti, a prate se i odredeni
socijalno-demografski podaci koji bi mogli utjecati na ishod poroda (dob, obrazovanije,
bra¢no stanje, zanimanje, prebivaliste majke). Takoder, od 2001. godine hrvatska vitalna
i zdravstvena statistika usvajaju preporuku SZO-a za nacionalne statistike i ukljuCuju u
podatke smrti fetusa od najmanje 22 navrSena tjedna trudnoce, za razliku od ranije kada
su se uvrstavali mrtvorodeni od najmanje 28 navrSenih tjedana trudnoce (86). Za potrebe
nacionalnog izvjeStavanja tijekom godina se u Savjetovanjima o perinatalnom mortalitetu
analiziraju osnovni perinatalni pokazatelji — prijevremeni porodi, porodi dovrSeni
operativnim putem, maternalne smrti, perinatalne smrti, ishodi do otpusta iz bolnice, a
povremeno se raspravlja i o kadrovima te opremljenosti rodilista i neonatolo$kih jedinica.
Prethodno se izvjeStavalo o granicama preZivljavanja prema porodajnoj masi, te se
granicom prezivljavanja u 2014. godini smatrala rodna masa izmedu 700 i 899 g, dok je
granica prezivljavanja u 2015. godini bila pomaknuta na rodnu masu manju od 700
grama. Buduéi da je dob trudnoée bolji prediktor zrelosti i moguénosti prezivljavanja
nedonosceta, od 2019. godine hrvatski neonatolozi smrtnost novorodencadi evdentiraju
upravo prema trajanju trudnoée. Prema podatcima prezivljavanja nedonosc¢adi u
Hrvatskoj tijekom prethodne tri godine (2019. — 2021.) granica preZzivljavanja bila je 25

tiedana trudnoce. U svakodnevnoj se praksi treba sluziti univerzalnim znanjima, ali
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takoder je nuzno stavove lokalne prakse temeljiti na vlastitim smjernicama utemeljenim
na vlastitim rezultatima. Za izradu vlastitih nacionalnih smjernica u Hrvatskoj nedostaje
detaljnija analiza podataka koji utjeCu na prezivljavanje nedonos$¢adi rodene na granici
prezivljavanja - analiza ishoda, analiza akutnog i kroni€nog mortaliteta morbiditeta,
analiza prema podatcima o prenatalnoj primjeni kortikosteroida i magnezijeva sulfata,
analiza ishoda prema mijestu lijeCenja, pojedinacna analiza ishoda velikih neonatalnih
intenzivnih jedinica te registar nedonos¢adi <32 tjedna trudnoce i vrlo niske porodajne
teZine. Upravo ovakvo podrobno prikupljanje i analiza vlastitih podataka omogucila bi

vjerodostojnije pruzanje prognoze djece rodene oko granice prezivljavanja (87).
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6. ZASTO ISTRAZUJEMO

U zadnjim je desetlje¢ima napredak u neonatologiji doveo do postupnog pomaka granica
prezivljavanja prema sve nizim dobima trudnoce. Istovremeno, prezivjela izrazito nezrela
nedonoscad sklona su teSkim cjelozivotnim neurorazvojnim oStecenjima. Upitno je kako
to¢no definirati vijabilnost i kako sa sigurnoSc¢u odrediti granicu preZivljavanja. Granica
prezivljavanja nije linija koja jasno razdvaja sposobnost od nesposobnosti za prezivljenje
i nju zasad nije moguce univerzalno definirati zbog individualnih varijacija, razlika od
jednog okruzenja do drugog i od jedne zajednice do druge. Upravo ove Ccinjenice
naglasavaju vaznost i nuznost daljnjih istrazivanja granica preZivljavanja izrazito nezrele

nedonosc¢adi.

Jedan od klju€nih aspekata kod rasprava o granicama prezivljavanja jest eticnost i mnoga
pitanja koja se postavljaju su eti¢ka, a kako bi se eticka nacela mogla pravilno ispostovati
neophodno je provoditi istrazivanja i traziti odgovore na ta pitanja. Kada dode do izrazito
prijevremenog poroda postavlja se pitanje u kojim je slu€ajevima primjereno zapoceti
lijeCenje i odrzavanje zivota. Prethodno je izneseno koliko je donoSenje takve odluke

kompleksno i izazovno i koliko faktora treba uzeti u obzir.

Upravo stalna istrazivanja granica prezivljavanja struCnjacima pruzaju vrijedne
informacije i omogucuju usporedbe, kako medunarodne tako i medu razli€itim
ustanovama iste drzave, koje otvaraju prostor za napredak. Usporedivanje granica
prezivljavanja izmedu razliCitih zemalja i centara omogucuje prikupljanje podataka o
razliCitim praksama i protokolima skrbi za izrazito prijevremeno rodenu djecu. Na ovaj se
nac¢in mogu identificirati uspjeSne strategije i najbolje prakse koje se zatim mogu

implementirati u vlastitu neonatalnu skrb kako bi se poboljSalo prezivljenje i dugoro¢na
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zdravstvena stanja izrazito prijevremeno rodene nedono$c¢adi. Takoder, ovime je
omogucena i procjena ucinkovitosti pojedinih medicinskih intervencija i tehnologija u
razliCitim zemljama, a time i identifikacija onih najuspjesnijih te njihova primjena u praksi.
Istrazivanje granica prezivljavanja stoga poti€e napredak u neonatalnoj medicini te dovodi
do razvoja i unaprjedenja tehnika pracenja i podrske prijevremeno rodene djece, poput
respiratorne potpore, prehrane i intervencija za neuroloski razvoj. Usporedivanje granica
prezivljavanja omogucuje identifikaciju Cimbenika koji mogu utjecati na razlike u ishodima
prijevremeno rodene djece. Tu se Cesto mogu uociti razlike razvijenosti neonatoloske
skrbi, dostupnosti i kvaliteti medicinskih resursa, prenatalnoj skrbi i skrbi trudnica te
drugim sociokulturnim €imbenicima. Razumijevanje ovih faktora takoder moze ukazati na
potrebu za prilagodbom i poboljSanjem lokalnih praksi u svrhu postizanja boljih ishoda za
izrazito nezrelu nedonosfad. KonacCno, stalno provodenje novih studija osigurava
aktualne podatke koji €ine temelj donoSenja pravilne odluke o postupanju kod izrazito
prijevremenog poroda, kako lije€nicima, tako i roditeljima, da donesu informirane odluke

o zeljenom tijeku skrbi.
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7. ZAKLJUCAK

Unato€ stalnim napredovanjima u podrucju neonatologije i perinatologije i pomicanjima
granica prezivljavanja prema sve nizim dobima trudnoce, izrazito nezrela nedonosSc¢ad
rodena u periodu perivijabilnosti nastavljaju predstavljati veliki zdravstveni problem.
Prezivljenje izrazito nezrele nedonoscadi u stalnom je porastu, u€estalost morbiditeta kao
posljedica prematuriteta gotovo da stagnira, ali je i dalje znacCajan dio prezivjelih pod
viSestruko vecim rizikom ozbiljnih cjeloZivotnih zdravstvenih stanja. Vazno je naglasiti da
definiranje granica preZivljavanja nije univerzalno te da ovisi o lokalnim statistickim
podatcima, o preZivljenju te o ostalim ishodima nedono$¢adi rodene na pragu vijabilnosti,
kao i o faktorima koji na te ishode utje€u. Zaklju€no, granice prezivljavanja izrazito nezrele
nedonoscadi predstavljaju sloZzeno i izazovno pitanje u neonatologiji. Istrazivanje ovih
granica klju¢no je za unapredenje neonatalne skrbi i poboljSanje ishoda za ovu ranjivu
skupinu, a za donoSenje odgovarajuée odluke nuzno je razumijevanje medicinskih, etiCkih
i emocionalnih aspekata. Zato je nuzno nastaviti provoditi studije, analizirati rezultate i
medusobno se usporedivati u svrhu kontinuiranog napredovanja, Sirenja znanja i
usavrSavanja pristupa granicama preZzivljavanja, a u konacnici pruzanja najbolje mogucée

skrbi i podrske izrazito nezreloj nedonos¢€adi i njihovim obiteljima.
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