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SAZETAK
Medikamentozni prekid trudnoce

Tina Tatarevi¢

Trudno¢a se moze prekinuti medikamentozno i kirurski. Medikamentozni prekid
trudnoce je postupak u kojem se trudnoc¢a voljno prekida uporabom jednog ili vise
lijekova. Naj¢eSée se za prekid trudnoée upotrebljava antiprogesteron mifepriston i
analog prostaglandina mizoprostol. Osim toga, tamo gdje je mifepriston skup ili
nedostupan, za medikamentozni prekid trudnoée moZe se koristiti mizoprostol kao
monoterapija, ili protokoli s antimetabolitom metotreksatom ili inhibitorom aromataze
letrizolom. Naj¢eSée nuspojave medikamentoznog prekida trudnoée su bol, gr€evi i
krvarenje te gastrointestinalni simptomi poput proljeva i povra¢anja. Prednosti
medikamentoznog prekida trudnoce su to Sto je jednostavniji i jeftiniji u odnosu na
kirurSki, izbjegava koriStenje anestezije i nije invazivan. Zbog svega toga,
medikamentozni prekid trudno¢e smajuje prepreke sigurom prekidu trudnoce i

povecéava njegovu dostupnost.



SUMMARY

Medical termination of pregnancy

Tina Tatarevi¢

Pregnancy can be terminated medically and surgically. Medical termination of
pregnancy is a procedure in which pregnancy is voluntarily terminated by the use of one
or more drugs. Antiprogesterone mifepristone and prostaglandin analogue misoprostol
are two most often used drugs for termination of pregnancy. In addition, where
mifepristone is too expensive or unavailable, misoprostol as monotherapy, or protocols
with the antimetabolite methotrexate or the aromatase inhibitor letrizol, can be used for
medical termination of pregnancy. The most common side effects of medical termination
of pregnancy are pain, cramps and bleeding, as well as gastrointestinal symptoms such
as diarrhoea and vomiting. The advantages of medical termination of pregnancy are in
its simplicity and price, being non-invasive, simpler and cheaper compared to surgery,
avoiding the use of anesthesia. Because of all this, medical termination of pregnancy

reduces the obstacles to safe termination of pregnancy and increases its availability.



1. UvOD

Prekid trudnoce (-lat. abruptio graviditatis) je postupak odstranjenja embrija ili fetusa,

plodovih ovoja i posteljice iz uterusa.

Prekid trudnoce prije 22. tjiedna se naziva pobacajem (abortusom). Pobac¢aj moZe biti
spontan i namjeran. Spontani pobacaj je nezeljeni gubitak trudnoce prije 22. tjedna,
odnosno trudnoce u kojoj je plod laksi od 500 grama. Do njega dolazi u pribliZzno 8-15%
kliniCki prepoznatih trudnoca, ali i do 30% trudnoc¢a opcenito. (1,2) Ako su u svrhu
prekida trudnoée (prije i nakon 22.tiedna) poduzeti odredeni medicinski postupci,

govorimo o namjernom (induciranom) prekidu trudnoce.

U Hrvatskoj je pravo na namjerni prekid trudnoée omoguéeno zakonom iz 1978. U
Clanku 15. navedenog zakona stoji: ,Prekid trudnoée se moze izvrSiti do isteka deset
tiedana od dana zaceca”, $to podrazumijeva 12 tjedana gestacije, odnosno 12 tjedana
od prvog dana posljednje menstruacije. Mora se izvoditi sukladno ¢lanku 17. istoimenog
zakona isklju€ivo ,u bolnicama koje imaju organiziranu jedinicu za ginekologiju i
porodiljstvo” ili ustanovama ,koje za to posebno ovlasti republi¢ki organ uprave

nadlezan za zdravstvo”. (3)

Neplanirane trudnoc¢e veliki su globalni socioekonomski problem. Njihov broj se
procjenjuje na 121 milijuna godidnje. Vecina, i do 61% neplaniranih trudnoca, zavrsi
induciranim prekidom trudnoée. Broj induciranih prekida trudnocCe procjenjuje se na 73

milijuna godisnje. (4)

Svaka trudnoca, ali i prekid trudnoce, ima svoje moguce komplikacije. One su rijetke, ali
vrlo je vazno imati ih na umu. Svaka Zena koje se odluCuje na inducirani prekid
trudnoce bi trebala biti upoznata s njegovim komplikacijama. Dosta rasprave izazvala je
objava da je rizik od smrti Zene tijekom prekida trudnoée obavljenog od strane za to
Skolovanog zdravstvenog djelatnika uvelike manji od rizika da umre od iznoSenja
trudnoce do termina. (5) Ovaj podatak, iako iznenaduju¢ i Cesto zlorabljen, mora se
promatrati u kontekstu trajanja trudnoé¢e. Mnoge od komplikacija vezanih uz trudnocu,
poput hipertenzije i abnormalnosti placente, razvijaju se tek u kasnijim stadijima

trudnoce. Trudnoce koje zavrSavaju prekidom, kraceg su trajanja pa protekne manje
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vremena u kojem se mogu razviti razne komplikacije. Takoder, danas se viSe od treCine

porodaja obavlja carskim rezom koji uz sebe veze odredene komplikacije.(6)

Prema Klasifikaciji Svjetske zdravstvene organizacije (SZO) namjerni prekid trudnoce se

kategorizira kao siguran, manje siguran i najmanje siguran odnosno opasan (6)

Prekid trudnoce je definiran kao siguran ako je metoda indukcije preporu¢ena od strane
Svjetske zdravstvene organizacije primjerena trajanju trudnoce i ucinjena od strane za
to obrazovanog zdravstvenog djelatnika. Ovi kriteriji uvelike su razli€iti tijekom
medikamentoznog i kirur§kog prekida trudnoce, ali je vazno da budu obavljeni prema
svim pravilima struke. Manje siguran prekid trudnoée je onaj kada ili metoda ili
zdravstveni pruzatelj usluga, ne zadovoljavaju spomenute kriterije. Inducirani prekid
trudnocCe je definiran kao opasan kada ne zadovoljava ni kriterij obrazovanosti

zdravstvenog djelatnika ni primjerenosti metode.(7,8)

Procjenjuje se da je u razdoblju od 2010. do 2014. godine 55% globalno izvrSenih

prekida trudnoce bilo klasificirano kao sigurno, 31% manje sigurno i 14% opasno. (6)

Napretkom moderne medicine Zene danas imaju izbor prekinuti trudnocu
medikamentozno ili kirurski. Prije otkrica mifepristona i mizoprostola kirur§ka je metoda
predstavljala standard prekida trudnoc¢a. KirurSke metode uklju€uju uterinu aspiraciju i
postupak dilatacije i evakuacije. Prije 14. tjedna trudnoée SZO preporucuje uterinu
aspiraciju zametka, a nakon 14. tjedna dilataciju i evakuaciju.(9) Dilatacija i kiretaza
uklonjena je iz preporuka zbog moguéih komplikacija i boli. (9,10) Da bi se kirurski
prekid trudnoce sigurno izveo, osim logistiCkih zahtjeva poput operacijske dvorane i
instrumenata, potreban je i visoko obrazovani zdravstveni djelatnik te ishod zahvata

ovisi 0 njegovom iskustvu. (11)

Medikamentozni prekid trudnocée predstavlja noviju, moderniju metodu prekida trudnocée
koja se danas sve CeSce koristi. Uzimajuci u obzir broj nezeljenih trudnoca te problem
nedostupnih ili opasnih prekida trudno¢e, medikamentozni pristup zasigurno donosi
mnogo prednosti, posebice moguénost nabavke lijekova na daljinu te smanjenja

troSkova za zZene i zdravstveni sustav.



2. LIJEKOVI KOJI SE KORISTE ZA MEDIKAMENTOZNI PREKID TRUDNOCE

Medikamentozni prekid trudnoCe postupak je u kojemu se trudnoca voljno prekida
uporabom jednog ili viSe lijekova. Predstavlja sigurnu i efektivnu alternativu kirurSkom
prekidu trudnoce. Biraju¢i medikamentozni prekid trudnoce izbjegava se potreba za
kirurSkim zahvatom i anestezijom. Upravo zbog toga logistiCki je jednostavniji pa i
jeftiniji za zdravstveni sustav. Povijesno gledano prije 70-ih godina 20. stolje¢a kirurski
prekid trudnoCe bio je jedina sigurna metoda prekida trudnoc¢e. Nakon otkrica
prostaglandinskih analoga '70-ih godina te antiprogesteronskog lijeka mifepristona '80-
ih; medikamentozni prekid trudnocCe postaje dobra alternativa kirurS§koj metodi. Danas
se za medikamentozni prekid trudnoée najéeSc¢e i s velikim uspjehom, Kkoristi

mizoprostol, analog prostaglandina, u kombinaciji s mifepristonom.

Medutim, relativno visoka cijena mifepristona i stroge zakonske regulative dovele su do
potrebe za razvojem alternativnih protokola medikamentoznog prekida trudnoce.(12)
Oni uklju€uju: uporabu mizoprostola kao monoterapije, antimetabolita metotreksata s

mizoprostolom te inhibitor aromataze letrizol u kombinaciji s mizoprostolom.
2.1. Mifepriston

Mifepriston je sintetiziran u 80-im godinama proslog stolje¢a u farmaceutskoj tvrtki
Roussel-Uclaf (Francuska) pod nazivom RU-486 te je i danas poznat pod tim
imenom. Derivat je noretindrona, koji se veZe na progesteronske receptore s vecim
afinitetom od progesterona. Unato¢ tome ukupno djelovanje mu je
antiprogesteronsko jer ne aktivira spomenuti receptor. Na gravidnom uterusu ovaj
antiprogesteronski ucinak izaziva razgradnju materni¢nih kapilara u decidui. Uz to,
dolazi do povecane sinteze endogenih prostaglandina u decidualnim Zlijezdama te
inhibicije prostaglandin dehidrogenaze $to rezultira pove¢anom osjetljivosti maternice
na egzogene prostaglandine. (12) Ovo je praceno omekSavanjem cerviksa i
poveéanjem uterine kontraktibilnosti 24-36 sati nakon primjene mifepristona. (13)

Kada se mifepriston upotrebljava kao monoterapija samo u 5-10% slu€ajeva dolazi



do potpunog prekida trudnoce i izbacivanja ploda. U 60-70% slu€ajeva, dolazi do

nepotpunog prekida trudnoce te je potrebna daljnja intervencija. (14)

2.2. Mizoprostol

Mizoprostol je analog prostaglandina E1. VeZze se na stanice uterusa, aktivirajuci
EP2, EP3 i EP4 receptore, ali ne EP1. Zbog toga se pretpostavlja da je sigurniji od
ostalinh analoga koji aktiviraju sva Cetiri receptora. (15) Vezanje mizoprostola za
miometrij uzrokuje inhibiciju adenil ciklaze. Inhibicijom adenil ciklaze smanjuje se
pretvaranje adenozin trifosfata (ATP) u ciklicki adenozin monofosfat (cCAMP) Sto
pospjesuje ulazak kalcija kroz kalcijske kanale te se shodno tome povecava uterina
kontraktilnost. (16) To dovodi do kontrakcije uterusa i dilatacije cerviksa Sto facilitira
evakuaciju uterusa.

Mizoprostol je odobren od strane FDA-a za prevenciju peptickog ulkusa, a ,Off-lable”
se koristi u opstetriciji i ginekologiji. (17) ,Off lable” oznaCava primjenu lijekova u
neodobrenim dozama, oblicima, skupinama pacijenata ili indikacijama. Uporaba ,Off
lable” lijekova ima potencijalnu korist u lije¢enju skupina pacijenata rjede ukljucenih u
kliniCka istrazivanja —kao $to su trudnice i djeca. Naj¢escée koristeni ,,Off lable” lijekovi
u porodnistvu su iz skupine analgetika, preparata za lije€enje anemije te antirefluksni
lijekovi. (18) Mizoprostol se u opstetriciji koristi ,Off lable” za: sazrijevanje cerviksa i
indukciju poroda, zavr§avanje zadrzanog spontanog pobacaja te za medikamentozni
prekid trudnoce. (19)

Mizoprostol se moze primjenjivati oralno, bukalno, vaginalno, sublingvalno ili
rektalno. Potentnost djelovanja osim o nacinu primjene, ovisit ¢e o gestacijskoj dobi,
odnosno trajanju trudnoce, dozi, frekvenciji davanja i ukupnoj dozi. Mizoprostol kao
monoterapija, manje je ucCinkovit u odnosu na kombinaciju mifepristona i

mizoprostola, ali se moze koristiti kada mifepriston nije dostupan.

Kako je ranije spomenuto, mifepriston senzibilizira gravidni uterus na prostaglandine.

Ovaj efekt dostize vrhunac 36-48h nakon administracije mifepristona, kada je



saznanja formulirani su protokoli za prekid trudnocCe koji se sastoje od davanja

mifepristona te uzimanja mizoprostola 24-48h kasnije. (13)

2.3. Metotreksat

Metotreksat je citotoksiCha supstanca koja se koristi u lije€enju neoplazmi i
autoimunih bolesti poput reumatoidnog artritisa te u ginekologiji. (20) Od ginekoloskih
stanja, lijek je izbora za prekid ektopi¢ne trudnoée i medikamentozni prekid trudnoce.
(21) Metotreksat je inhibitor dihidrofolat reduktaze, ¢ime onemogudéuje produkciju
folata potrebnog za sintezu DNA. Zbog toga se u stanicama koje se brzo dijele, poput
stanica embrija, ne moze odviti normalan proces mitoze. Prije veée dostupnosti
mifepristona, 90-ih godina proslog stoljeéa, istraZivano je koriStenje metotreksata u
kombinaciji s mizoprostolom kao metode medikamentoznog prekida trudnoce.
Istrazivanja pokazuju ucinkovitost prekida trudnoée od skoro 97% kada je mizopristol
administriran sedam dana nakon metotreksata. Do zavrSetka trudnoée u viSe od
Cetvrtine Zena doslo je tek nakon Cetiri tjedna. (22) Upravo zbog tog sporog ucinka,
ali i zbog teratogenosti metotreksata, danas se za medikamentozni prekid trudnoce
preferira kombinacija mizoprostola s mifepristonom. (23) SZO ne preporucuje
metotreksat u svojim najnovijim smjernicama, ali se on i dalje koristi kao lijek za
medikamantozni prekid trudnoée u drzavama gdje je mifepriston preskup ili

jednostavno nedostupan.



Tablica 1 Usporedba ucinkovitosti razliCitih rezima metotreksata (preuzeto i
modificirano s Costescu D, Guilbert E, Bernardin J, Black A, Dunn S, Fitzsimmons B
et al. Medical Abortion. Journal of Obstetrics and Gynaecology Canada.
2016;38(4):366-389.)

LIJEK GESTACIJSKA DOB EFEKTIVNOST

Metotreksat 50 mg <56 dana 81.7%-98%
peroralno/ mizoprostol
800 ug vaginalno

Metotreksat 50 mg <63 dana 89-96%
peroralno ili
intramuskularno/
mizoprostol 800 mg

vaginalno

Mizoprostol 800 g <63 dana 84%
sublingvalno svakih 3h

Mizoprostol 800ug <63 dana 85%

vaginalno svakih 3h

Mizoprostol 800 g <63 dana 78%
sublingvalno svakih 12h

Mizoprostol 800ug <63 dana 83%

vaginalno svakih 12h

2.4 . Letrozol

Letrozol je inhibitor aromataze treCe generacije registriran za lije€enje invazivnih
tumora dojke ovisnih o estrogenu. (24) Kompetitivno i reverzibilno se veze za Zeljezo
u citokromu P450 i sprjeCava pretvorbu testosterona u estradiol i androstendiona u
estron. Zbog antiestrogenskog ucinka i posljedi¢no povecane produkcije endogenog
folikulostimulirajuéeg hormona (FSH) u ,,Off lable” uporabi je i kao induktor ovulacije.
(25) S obzirom na visoku cijenu mifepristona i njegovu nedostupnost u brojnim
drzavama svijeta, letrozol se sve viSe istrazuje kao alternativa za koriStenje u

kombinaciji s mizoprostolom. (26) Prema najnovijim smjernicama SZO-a, izdanim
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2022. godine, savjetuje se uporaba letrozola unatoC limitiranim dokazima.(9)
Rezultati istrazivanja govore o uspjeSnom prekidu trudnoce kod koristenja letrozola u
kombinaciji s mizoprostolom od oko 76.7%-86.9%. (26—28) NaZzalost, jo$ ne postoje
istraZzivanja koje usporeduju ucinkovitost prekida trudnoce kod koriStenja mifepristona

i mizoprostola u odnosu na letrozol i mizoprostol.

3. PROVOPENJE MEDIKAMENTOZNOG PREKIDA TRUDNOCE U KLINICKOJ
PRAKSI

Medikamentozni prekid trudnoce, kao alternativa kirurSkom, treba biti ponuden na izbor
svakoj Zeni koja Zeli prekinuti trudnoéu. On predstavlja jednako sigurnu i ucinkovitu

opciju uz minimalne komplikacije.
3.1. Savjetovanje prije postupka

Istrazivanja pokazuju da vecina Zena koja se odluci za prekid trudnoc¢e svoju odluku
nece pozaliti niti promijeniti, no u nekim drzavama postoji period ¢ekanja izmedu
zahtjeva za obavljanjem postupka i samog prekida trudnoce. (29,30) Savjetovanje
prije prekida trudno¢e zakonom je odredeno kao obavezno u nekim zemljama,
pogotovo u Americi. (31) Ovakav pristup umanjuje autonomnost Zena, njihovo pravo
na donosenje odluka te moze stvoriti prepreku pristupu sigurnom prekidu trudnoce
¢ime se neupitno ugrozava njihovo zdravlje. (32) Hrvatskim zakonom nije odredena
potreba za provodenjem savjetovanja, ve¢ ako su ispunjeni uvjeti za prekid trudnoce,
Zena se upucuije lije€niku koji obavlja postupak. (3) Savjetovanje bi se trebalo odvijati
bez osudivanja i stigme s naglaskom na pruzanje emocionalne podrSke. Dobivanje
informiranog pristanka je obavezno. Trudnice je potrebno upoznati s moguc¢nostima
prekida trudnoée s obzirom na gestacijsku dob i prethodnu anamnezu, te s
komplikacijama obaju vrsta postupaka. U komplikacije kirurS§kog prekida trudnoce
ubrajamo infekcije, sepsu, krvarenje, ozljede organa, ukljuCuju¢i perforaciju i
laceraciju uterusa, hematometru i anestezioloSke komplikacije. NajceS¢e komplikacije

medikamentoznog prekid trudnoce su bol, produljeno krvarenje i neuspjeli prekid



trudnoce. (33) Komplikacije medikamentoznog prekida trudnoée detaljnije su

opisane u odgovaraju¢im poglavljima.

3.2. Odredivanje gestacijske dobi

Zaka$njela menstruacija i pozitivan kucni test prvi su znakovi trudnoce s kojima se
Zene javljaju ginekologu. Trudnodu je prvo potrebno potvrditi i odrediti njeno trajanje,
neovisno o namjeri da se iznese do termina. Relativnho pouzdana metoda odredivanja
gestacijske dobi je anamnesti¢ko odredivanje broja proteklih dana (tjedana) od prvog
dana posljednje menstruacije. Kombinacija anamnestickog odredivanja gestacijske
dobi s kliniCkim pregledom (bimanualnim pregledom) se pokazala jo$s boljom
metodom procijene trajanja trudnoée. Sam bimanualni pregled pokazao je loSiju

to¢nost s pogreskom od +/- 2 tjedna kod 92% kod ginekologa. (34)

U istrazivanju Brackena i sur. (35) ispitivana je pouzdanost odredivanja gestacijske
dobi prema prvom danu posljednje menstruacije prije medikamentoznog prekida
trudnoce. Praceno je 4484 Zena koje su zatrazile medikamentozni prekid trudnoce.
Svakoj Zeni je uzeta anamneza, ukljuCujuéi podatak o prvom danu zadnje
menstruacije, i u€injen bimanualni pregled. Zatim je za svaku Zenu, ovisno o tako
odredenoj gestacijskoj dobi, evaluirana indikacija za medikamentozni prekid
trudno¢e. Nakon toga su gestacijska dob i indikacija provjerene ultrazvucnim
pregledom. Samo 1.6% Zena, kojima bi medikamentozni prekid trudnoce bio indiciran
bimanualnim pregledom i anamnezom, bi bilo van indikacija prema ultrazvu¢nom
pregledu. Kada je gledan samo anamnestiCki podatak o prvom danu posljednje
menstruacije taj postotak bi bio 3.3% (35) S obzirom na Cinjenicu da je ultrazvucni
pregled nedostupan u pojedinim dijelovima svijeta, ovakav pristup koristan je zbog

prosirenja dostupnosti sigurnog prekida trudnoce brojim Zenama.

Ultrazvuk predstavlja zlatni standard potvrde i odredivanja trajanja trudnoce.
Transvaginalni ultrazvuk najbolji je nacin potvrdivanja intrauterine trudnoce i
odredivanja gestacijske dobi. (36) NajCeSCe koriSteni modalitet je transvaginalni

ultrazvuk. Transvaginalnim ultrazvukom, ve¢ 32 dana nakon posljednje menstruacije,
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prikazuje se gestacijska vreca kao anehogena zona s hiperehogenim rubom. U
pravilu se gestacijska vreca vidi na ultrazvuku kada su razine BHCG-a iznad 1000
|U/L. Zumanjéana vreéa vizualizira se unutar gestacijske vreée izmedu 35. i 42. dana

od posljednje menstruacije. Vrijednost BHCG-a tada je obi¢no visa od 5000 IU/L. (37)

Osnovna metoda ultrazvuCne biometrije je mjerenje udaljenosti tjeme-trtica (eng.
crown-rump length - CRL). CRL postaje relevantan kada se na ultrazvuku uo€ava
embrionalni odjek. Nekoliko primjera CRL mjera i pripadajuce gestacijske dobi su
prikazane u tablici 2. Ultrazvuénom biometrijom korigira se ili potvrduje anamnesticki i
klinicki odredena gestacijska dob. Ukoliko je odstupanje ve¢e od 7 dana, uzima se
vrijednost dobivena ultrazvukom. Kada je transvaginalni ultrazvuk nedostupan,
transabdominalnim ultrazvukom moze se odrediti prisutnost ili odsutnost gestacijske
vrece. (38) Preduvjet za kvalitetni prikaz uterusa ovom pretragom je pun mjehur
trudnice. Niza cijena transabdominalnog ultrazvuka povecava dostupnost prekida

trudnoce u siromasnijim uvjetima. (39)

Tablica 2, Udaljenost tjieme —trtica te pripadajuca gestacijska dob, sastavljeno prema
podatcima iz Bernardin J, Nb M, Fitzsimmons B, Bc V. Medical Abortion. J Obstet
Gynaecol Can. 2016;38(4):366—89

CRL Gestacijska dob
3.4 mm 42 dana
8.5 mm 49 dana
15 mm 56dana
22.4 mm 63 dana
30.1 mm 70 dana

Jedna od kontraindikacija medikamentoznog prekida trudnoce je ektopi¢na trudnoca,
pa je njeno isklju€enje izrazito bitno. Prevalencija ektopi¢ne trudnoée u SAD-u iznosi
1-2% (40) Istrazivanje Ulmanna i sur. (41) koje je ukljuCivalo viSe od 16 tisuca
pacijentica, pokazalo je manju incidenciju ektopi¢nih trudno¢a (1.3 na 1000 trudnoca)

medu Zenama koje su Zeljele medikamentozno prekinuti trudno¢u u prvom trimestru.




Rizicni ¢imbenici za ektopi¢nu trudnoc¢u ukljuCuju prethodnu anamnezu ektopicne
trudnoce, prethodni intrauterini uloZak (eng. intrauterine device - IUD). Pacijentice sa
simptomima unilateralne boli i krvarenja, posebno uz prisutnost nekog od spomenutih
rizicnih Cimbenika trebale bi biti obradene za ektopicnu trudnocu prije

medikamentoznog prekida trudnoce.

Prema smjernicama Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG),
kada se prekid trudnoCe obavlja prije mogucénosti ultrazvu€ne evaluacije, Zene je
potrebno upozoriti na mogucnost ektopi¢ne trudnode i informirati o simptomima koje

mogu razviti. (42)

Ako je trudnoéa nastala uz prisutnost IUD-a rizik ektopi¢ne trudnoce je visok i ona
mora biti isklju¢ena ultrazvuénim pregledom. Kada se potvrdi trudnoéa u uterusu, IUD

treba biti uklonjen prije medikamentoznog prekida trudnoce.(43)

Laboratorijski testovi prije medikamentoznog prekida trudnoée nisu strogo definirani.
Preporuka je da se odredi razina hemoglobina, krvna grupa i Rh faktor. Premda se
jo$ uvijek istrazuje vjerojatnost Rh senzibilizacije u ranoj trudnoéi prema American
College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) smjernicama sve Rh negativne
pacijentice trebale bi dobiti profilaksu anti-D imunoglobulinom. (44,45) Uz
spomenuto, obrada na spolno prenosive bolesti odvija se prema individualnoj

procijeni rizika.
3.3. lzvodenje postupka medikamentoznog prekida trudnoce

Postupak medikamentoznog prekida trudno¢e moze se izvoditi u bolni¢kim uvjetima,
ambulantno, a neke zemlje dopustaju i moguénost uzimanja liekova kod kuce. U
Hrvatskoj su za postupak primjene medikamentoznog prekida trudnoce ovlastene
samo bolnice.

Medikamentozni prekid trudno¢e moze se uspjeSno provesti i bez kontakta s

pacijenticama uzivo.

Jedan od nacina da se smaniji visoka incidencija opasnog prekida trudnoce u svijetu

je telemedicina. Telemedicina ukljuCuje pruzanje medicinske skrbi na daljinu,
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najceS¢e uz pomoc¢ telefonskih ili video poziva. U kontekstu medikamentoznog
prekida trudnocCe telemedicina moze biti koriStena za savjetovanje, indiciranje i
edukaciju o postupku.

Sistematske analize Endler i sur. te Kohn i sur. su pokazale komparabilne rezultate
telemedicinski indiciranog medikamentoznog prekida trudnoée u odnosu na
konvencionalni pristup. (46,47). Ovaj pristup zahtjeva detaljno savjetovanje i jasno
definiranje mogucih komplikacija postupka, kako bi se osigurala sigurnost trudnice.
Ovakav nacin pruza prednosti u situacijama niske dostupnosti sigurnog prekida
trudnoce.

Prema najnovijim smjernicama SZO-a, osim lijeCnika specijalista i medicinske
sestre/primalje, postupak medikamentoznog prekida trudno¢e mogu provoditi lijecnici
primarne medicine, farmaceuti i dule. (9) Takoder, ovisno o protokolu ustanove,
trudnice same mogu uzeti preparat.

Ne preporuca se rutinsko davanje antibiotske profilakse prije medikamentoznog
prekida trudnoce. (9) U sistematskoj analizi Winikoff i sur. (48) pronadeno je svega
0.9% infekcija nakon medikamentoznog prekida trudnoce u viSe od 45 tisuca
trudnica. Jedan od proucavanih uzroka teskih infekcija nakon medikamentoznog
prekida trudnoce je Clostridium sordelii. Zabrinutost se pojavila zbog vise opisanih
primjera klostridijske sepse nakon primjene mifepristona i mizoprostola. Veéina
autora danas smatra kako je ova komplikacija izrazito rijetka. Winikoff (49) je
analizirala incidenciju klostridijske sepse na uzorku od 600 000 medikamentoznih
prekida trudno¢e u SAD-u. Pretpostavlja udio kolonizacije 0.1-0.5% tj. 600 do 3000
Zena iz spomenutog uzorka. Dobivena incidencija klostridijske sepse poslije
medikamentoznog prekida trudnocée je oko 0.7 na 100 000 Zena. Ovaj rezultat ne
opravdava profilaktiCku primjenu antibiotika za Clostridium sordelii. Unato¢ rijetkosti
ove komplikacije, treba ju imati na umu pri indiciranju i provedbi medikamentoznog

prekida trudnoce. (49)

Za kupiranje bolova nastalih tijekom medikamentoznog prekida trudnoc¢e preporucuju

za nesteroidni antireumatici (eng. non-steroidal anti-inflammatory drugs - NSAID). (9)
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4. KONTRAINDIKACIJE MEDIKAMENTOZNOM PREKIDU TRUDNOCE

Apsolutne kontraindikacije medikamentoznog prekida trudnoce su rijetke. One ukljucuju
alergijsku reakciju lijekove koji se koriste u postupku, znanu ili suspektnu ektopic¢nu
trudnocu, 1UD, nasljednu porfiriju, kroni€énu adrenalnu insuficijenciju. (50)

Kod pacijentica s nasljednom porfirijom koriStenje mifepristona moZze izazvati porfirijsku
oluju koja se ocCituje jakim bolovima u abdomenu i prsima, povracanjem i
konfuzijom.(51)

Poseban oprez bi se trebao pridavati pacijenticama na dugogodisnjoj kortikosteroidnoj
terapiji ili na terapiji lijekovima koji induciraju jetrene enzime (npr. antiepileptici,
antituberkulotici) zatim onima s poremecajima zgruSavanja krvi i pacijenticama s
kroni&nim sréanim bolestima.

Vedina istraZzivanja nije ukljuCivala Zene s vrijednosti hemoglobina ispod 10 g/dL. Zbog
toga je stoga sigurnost medikamentoznog prekida trudno¢e u Zena s izraZzenom
anemijom nepoznata, pa se preporucuje oprez. (50)

Dob, umjerena anemija, pusacki status i prethodni carski rez se ne smatraju
kontraindikacijama. Mizoprostol je blagi bronhodilatator pa ni astma nije
kontraindikacija. (52) ViSeplodne trudnoce tretiraju se jednako kao i trudnoca s jednim
plodom (53)
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5. MEDICINSKI PROTOKOLI PREKIDA TRUDNOCE U PRVOM TRIMESTRU

Prvi trimestar obuhvaca razdoblje od posljednjeg dana zadnje menstruacije do kraja 12.
tiedna.

Svjetska zdravstvena organizacija do 12. tjedna preporuCuje protokol od 200mg
mifepristona per os te 24-48h kasnije primjenu 800 ug mizoprostola vaginalno,
sublingvalno ili bukalno. U jednakoj dozi se mizoprostol moZe koristi kao monoterapija,
uz ponavljanje doze po potrebi. (9)

Provedena su mnogobrojna istraZivanja koja usporeduju razliCite protokole primjene
mifepristona i mizoprostola, posebice ucinkovitost izmedu razliCitih doza, nacina
primjena lijekova te intervala izmedu doza.

Vise istraZivanja (54-56)usporedivalo je ucinkovitosti kombiniranog protokola
(mifepriston i mizoprostol) i prekida trudnoe samo mizoprostolom. IstraZivanje je
pokazalo vecu stopu uspjeSnog prekida trudnoée kod kombiniranog protokola u odnosu
na monoterapiju mizoprostolom (RR 1.23 Cl 95% 1.16-1.30). (57)

Proucavana je ucinkovitost razli€itih vremenskih intervala izmedu primjene mifepristona
i mizoprostola - primjena lijekova u isto vrijeme te intervali od 24h ili 48h. (58-61)
Spomenuta pojedinacna istrazivanja pokazala su vecéu ucinkovitost 24h intervala u
odnosu na istovremenu primjenu mifepristona i mizoprostola. Unato¢ tome sistematska
analiza Abubekera i sur.(57), bazirana na ovim istrazivanjima, pokazala je vrlo malu
razliku u ucinkovitosti izmedu primjenu mifepristona i mizoprostola istovremeno u
odnosu na primjenu u intervalu od 24h (RR 1.01 CI 95% 0.84-1.21). Nikakva statisticka
razlika nije pronadena izmedu intervala od 24 i 48h. (57) Ovo upucuje da je potrebno
dodatno istraziti  ulinkovitost intervala  primjene  kombiniranih  protokola

medikamentoznog prekida trudnoce.

Mizoprostol se moze primjenjivati  peroralno, bukalno, sublingvalno i vaginalno.

Peroralni nacin se pokazao najloSijim zbog vecéeg rizika od nastavka trudnoée u
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usporedbi s vaginalnim (RR 6.70 Cl 95% 1.88-23.86) i bukalnim uzimanjem (RR 3.61
Cl 95% 1.20-10.80). (57,62,63)

Bukalni, vaginalni i sublingvalni nadin primjene imaju slicnu uspjesSnost. (64,65) Nisu
pronadene znacajne razlike u nuspojavama izmedu vaginalnog i bukalnog nacina
primjene mizoprostola dok oralni i sublingvalni pokazuju neSto vecu incidenciju

mucnine, proljeva i drugih gastrointestinalnih tegoba. (66)

Komplikacije medikamentoznog prekida trudno¢e u prvom trimestru su rijetke.
Istrazivanje Clelanda i sur. (67) ukljuCivalo je preko 200 000 trudnica. Do znacajnih
komplikacija doslo je u 0.16 % sluCajeva. Komplikacije prekida trudno¢e u prvom
trimestru uklju€uju obilnije krvarenje, nedovrSeni prekid trudnoce i infekciju. Krvarenje
tijekom medikamentoznog prekida trudnoce je obilnije od menstrualnog krvarenja, ali
rijetko zahtjeva nadoknadu krvi. U istrazivanju Thonneau i sur. (68) izmjerena je
srednja vrijednost pada hemoglobina nakon medikamentoznog prekida trudnoce od
0.7g/dl. Manje od 8 posto Zena u ovom istrazivanju je imalo gubitak hemoglobina veci
od 2g/L. (68) Prosje¢no trajanje krvarenja u pacijentica je 8 do 17 dana. (69) U
istrazivanju Spitza i sur. (70) 9% pacijentica prijavilo je blago krvarenje 30 dana nakon
prekida trudnoce, a 1% i 60 dana nakon. Kod obilnijeg krvarenja nakon 2 tjedna ili
krvarenja koje se povecava intenzitetom, potrebno je isklju€iti neuspjesni prekid

trudnoce i druge moguce uzroke poput infekcije i atonije uterusa.

Produljeno krvarenje s gr€evima u zdjelici ili ostatnim simptomima trudnoce (poput
mucénine) treba biti evaluirano radi utvrdivanja uspjeSnosti provedenog
medikamentoznog prekida trudnoce. Nepotpuni prekid trudnoce potvrduje se
transvaginalnim ultrazvukom. Ultrazvuéno vidljivi ostatni produkti za¢e¢a i znakovi
perzistirajuée trudnoée praéeni povisenjem BHCG-a upucéuju na nepotpuni prekid
trudnoce. U sluCaju nepotpunog prekida trudnoCe primjenjuje se dodatna doza
mizoprostola ili kirurSka evakuacija. KirurSka evakuacija aspiracijom se preferira kod
prisutnih znakova infekcije ili ako trudnoc¢a nastavlja progredirati. U ostalim sluajevima
daje se 800 mg mizoprostola vaginalno ili bukalno. Kod vecine trudnica nakon dodatne

doze mizoprostola dolazi do prekida trudnoce. (71)
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Kako medikamentozni prekid trudnoce ne ukljuCuje uvodenje instrumenata u uterus,
stopa infekcija je vrlo mala. Istrazivanje Winikoff i sur. (48) opisuje 0.9% infekcija na
uzorku od 46 tisu¢a medikamentoznih prekida trudnoce. Rijetko su zabiljezeni slu€ajevi

fetalne sepse. (72)

6. MEDICINSKI PROTOKOLI PREKIDA TRUDNOCE U DRUGOM | TRECEM
TRIMESTRU

Indikacije zbog kojih je dozvoljen prekid trudno¢e se mijenjaju nakon 12. tjedna od
prvog dana posljednje menstruacije, odnosno 10. tj od zaCeca.
U Hrvatskoj, u ¢lanaka 22. Zakona o zdravstvenim mjerama za ostvarivanje prava na
slobodno odlucivanje o radanju djece stoji ,Nakon isteka deset tjedana od dana zaCeca
komisija prvog stupnja mozZe odobriti prekid trudnoce, uz pristanak odnosno na zahtjev
trudne Zene, u slu€ajevima:

- kad se na temelju medicinskih indikacija utvrdi da drugi nacin ne moze spasiti Zivot

ili otkloniti naruSenje zdravlja Zene za vrijeme trudnoce, porodaja ili poslije porodaja;

- kad se na temelju medicinskih indikacija i saznanja medicinske znanosti moze

oCekivati da Ce se dijete roditi s teSkim prirodenim tjelesnim ili dusevnim manama;

- kad je do zaCeca doslo u vezi s izvrSenjem krivichog djela silovanja, obljube nad
nemo¢nom osobom, obljube zloupotrebom polozaja, obljube s djetetom il

rodoskvrnuca. “ (3)

Razvitkom dijagnostike fetalnih anomalija proSiruju se indikacije za prekidanje trudnoce
u drugom i tre¢em trimestru. Samo 9% prekida trudnoée odvija se nakon 13. tjedna a
samo 1.5% nakon 20. tjedna. (73) Metoda izbora za prekid trudnoé¢e nakon prvog
trimestra moze biti kirurSka tj. dilatacija i evakuacija te medikamentozna. Kod kirurske
metode, zbog prirode postupka, ne postoji moguénost radanja zivog ploda.
Medikamentozni prekid trudnocCe predstavlja manje traumatsku i neinvazivnu alternativu
kirurSkom prekidu trudnoce. (74) Takoder, medikamentoznim prekidom trudnoce,

moguce je poroditi netaknuti fetus i dobiti viSe detalja o prirodi patologije fetusa.
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Kod medikamentoznog prekida trudnoce, dodatni koraci moraju biti poduzeti da se
osigura smrt fetusa prije postupka ako je gestacijska dob veéa od 22.tiedna. Inducirana
fetalna smrt, odnosno fetocid, najéeSée se odnosi na injekciju farmakoloskih tvari u
fetus ili amnionsku tekucinu s ciljem izazivanja fetalne asistolije. Osim kod induciranih
prekida trudnoce ovaj postupak se ponekad koristi nakon umjetne oplodnje koja je
rezultirala multiplim gestacijama. (75)

RCOG preporuca fetocid za sve medikamentozne prekide trudno¢e nakon 21. tiedna i 6
dana gestacije, osim u slu¢aju dokazanih letalnih fetalnih abnormalnosti. (76) Za fetocid
se najteSce koriste otopine kalijev klorida (KCI), digoksin i lidokain. Intrakardijalna
injekcija 2-3ml 15% otopine KCI izaziva asistoliju nakon 30-60 sekundi. Intra ili
ekstraamnionska injekcija do 1mg digoksina izaziva smrt fetusa u 87% sluc€ajeva. (77)
Smrt fetusa moze se izazvati injekcijom 1% lidokina u umbilikalnu venu ili
intrakardijalno. (78) Najbolji rezultati su s injekcijama KCI. (79) Smrt fetusa treba biti

potvrdena ultrazvu¢nim pregledom.

Fetocid umanjuje patnju majke i klinicara oslobadajuci ih od teSkih medicinskih, eti¢kih i
ekonomskih odluka o terapiji teSko bolesne novorodencadi. (80) Velina zZena se

izjasnila da bi preferirale fetocid i prije kirurS§kog prekida trudnoce. (76)

Svjetska zdravstvena organizacija u smjernicama iz 2022. godine za medikamentozni
prekid trudnoce nakon 12. tiedna preporuca koristenje 200mg mifepristona peroralno te
nakon 24-48h 400ug mizoprostola bukalno, sublingvalno ili vaginalno. Primjena
mizoprostola se ponavlja svaka 3h do uspjeSno zapocCetog prekida trudnoce. Kada se

mizoprostol koristi sam doza i nacini primjene su jednaki. (9)

Metaanaliza Whitehouse i sur. (81) je dokazala vecu ucinkovitost prekida trudnoce
nakon 12.tiedna kombiniranim protokolom (mifepriston i mizoprostol) od monoterapije
mizoprostolom. (81) Kad je usporedivani s monoterapijom mizoprostolom, interval
primjene kombiniranog protokola od 24h se pokazao blago djelotvornijim (RR 0.12, 95%
Cl1 0.04-0.35) u odnosu na interval davanja od 48h (RR 0.22, 95% CI 0.08-0.60). (81)

Najdulje trajanje prekida trudnoce kod Zena u drugom trimestru zabiljezeno je kod

oralnog nacina primjene mizoprostola od 9.5h (95% CIl 8.5-11.4). Kod vaginalne
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primjene trajanje prekida trudnoce bio je 7.4h (95% CI 6.5-8.2), a nakon sublingvalne
primjene 7.8h (95% CI 7.0-9.2). (82)

Oralni nacin primjene mizoprostola imao je veci rizik od nastavljene trudnoée, odnosno
neuspjednog prekida trudnoce (RR 1.64, 95% CI 1.04-2.59) te veci rizik od proljeva
(RR 1.51, 95% CI 1.07—-2.13) u usporedbi s vaginalnom administracijom.

Oralni naCin primjene se pokazao loSijim u odnosu na sublingvalni, s duzim trajanjem
prekida trudnoc¢e (1.9 h duze, Cl 1.72-2.08). Usporedujuci vaginalni, sublingvalni i

bukalni nacin primjene nije pronadena razlika u ishodu (81)

Osim mifepristona i mizoprostola, za medikamentozni prekid trudno¢e u drugom i
treCem trimestru moZze se koristiti i oksitocin. Oksitocin se ucestalo koristi za indukciju
poroda. Znatno manje je ucinkovit prije 20. tjedna gestacije zbog manjka specifi¢nih
receptora na gravidnom uterusu. (83) U istrazivanju Elami-Suzin i sur. (84) je
usporedivana ucinkovitost kombinacije mifepristona i mizoprostola te kombinacije
mifepristona i oksitocina. Prikazana je sli¢na ucinkovitost zavrSetka prekida trudnoce s
ove dva protokola. Kod koristenja kombinacije mifepristona i oksitocina primijeceno je

manje nuspojava ali je prekid trudnoce trajao duze. (84)

Medikamentozni prekid trudnoc¢e u drugom i tre¢em trimestru je siguran i efektivan. U 5-
8% sluCajeva je potrebno kirurski zavrsiti prekid trudnoée zbog retiniranih (ostatnih)
dijelova placente. (85,86) Protokoli koji uklju€uju mifepriston i mizoprostol imaju maniji
rizik od retencije placente u usporedbi s drugim protokolima, ali vec¢i od kirurskih prekida
trudnoce. (85) Ostale komplikacije ukljuCuju rupturu uterusa, cervikalne laceracije,
krvarenje i infekcije. Ruptura uterusa je rijetka i ozbiljna komplikacija. Po sistematskoj
analiza Goyala i sur. (87) rizik od rupture maternice u Zena s prethodnim carskim
rezom je bio 0.28% a kod Zena bez prethodnog carskog reza 0.04%. Unato¢ tome,
carski rez ne predstavlja kontraindikaciju za medikamentozni prekid trudnoc¢e u drugom
trimestru. (88)
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7. NUSPOJAVE MEDIKAMENTOZNOG PREKIDA TRUDNOCE

Medikamentozni prekid trudnoCe veze se uz odredene nuspojave. Pravilnim
informiranjem pacijentica 0 moguc¢im nuspojavama moze se smanijiti strah i poboljSati
uspjesnost postupka. NajéeSée nuspojave medikamentoznog prekida trudnoce su bol,

gr€evi i krvarenje. (71)

Bol i gréevi su Ceste nuspojave kod svih protokola medikamentoznog prekida trudnoce.
Intenzivniji su tijekom kasnijih tjedana gestacije i viSih doza lijekova. (89) Starije Zene i
multipare prijavlijuju niZze razine boli. Preporuka je bol kupirati nesteroidnim
antireumaticima poput ibuprofena od 400mg. Ibuprofen se pokazao puno uspjesniji u
usporedbi s acetaminofenom. (90) Savjetuje se primjena po potrebi. (91) Vazno je
naglasiti da NSAID-i ne interaktiraju s mifepristonom i mizoprostolom.

Krvarenje je ocekivano tiekom medikamentoznog prekida trudnoce. Potrebe za
transfuzijom krvi nakon provodenja postupka zabiljeZzene su u oko 0.1% slu€ajeva. (43)
Alarmantni simptomi krvarenja, uz klini¢ku sliku, ukljuuju malaksalost, gubitak svijesti i

ubrzan puls.

U nuspojave specificne uzimanju analoga prostaglandina (mizoprostola) spadaju
mucnina (prijavliena u oko 30% slu€ajeva), povracanje (21%), proljev (58%),
glavobolja, (13%) zimica i povisene temperature. (43) Gastrointestinalni simptomi
slabije su izrazeni kod vaginalne primjene. (92) Veéina ovih simptoma je

samoograniCavajuce prirode.
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8. USPOREDBA KIRUSKOG | MEDIKAMENTOZNOG PREKIDA TRUDNOCE

Prije otkrica mifepristona i mizoprostola kirurSka je metoda predstavljala jedini nacin
prekida trudnoce. Danas koriStene kirurSke metode ukljuCuju uterinu aspiraciju i
postupak dilatacije i evakuacije. Do 14. tjedna trudnoc¢e SZO preporuCuje uterinu

aspiraciju, a nakon 14. tjedna dilataciju i evakuaciju. (9)

Uterinom aspiracijom se evakuira sadrzaj uterusa umetanjem rigidne ili savitljive kanule
kroz cerviks, spojene na izvor vakuuma. Postoje dvije tehnike aspiracije, manualna
vakuum aspiracija (MVA) i elektricna vakuum aspiracija (EVA). MVA proizvodi manje
buke pa je opisano da je zbog toga dio Zena preferira, no gotovo da se ista ne koristi.
(11) MVA je jeftinija i time prihvatljivija u uvjetima nedovoljnih resursa. (10) EVA je
korisnija kod vece gestacijske dobi jer je elektri¢ni izvor vakuuma jaci i brzi od manualno
stvorenog. Sistematska analiza Whena i sur. (93) nije pronasla razlike u sigurnosti i
ucinkovitost izmedu EVA-e i MVA-e niti u zadovoljstvu Zzena zahvatom. Oba postupka u
prosjeku su trajala izmedu 5 i 6 min. U manje od 0.1% aspiracija uterusa zabiljezene su
komplikacije koje zahtijevaju medicinsku intervenciju, poput transfuzije zbog krvarenja ili

Sivanja ozljede uterusa ili cerviksa. (94)

Kako gestacijska dob napreduje, plod raste pa je potreban opsezniji kirurSki zahvat da
se u potpunosti uklonio. Zbog toga, SZO nakon 12. tjedna preporuca primjenu dilatacije
i evakuacije. Prije zahvata, cerviks se dilatira kemijski, najée$¢e mizoprostolom ili
osmotskim dilatatorima. Time se smanjuje mogucénost traume cerviksa ili uterusa i
olakSava evakuacija uterusa. Potreba za dilatacijom veéa je kod uznapredovalih
trudnoc¢a, nulipara i mlade Zzivotne dobi.(79) Kada je cerviks adekvatno dilatiran
primjenjuje se sedacija i anestezija. Zatim se aspirira amnionska tekucéina Sto potice
uterus na kontrakciju. Forcepsom se uklanjaju fetus i placenta. Na kraju se finalnom
aspiracijom provjerava kompletna evakuacija uterusa. Dilatacija i evakuacija je efektivha

je metoda pracena minimalnim komplikacijama. Raspon komplikacija kre¢e se od
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0.05%-4%. (10) NajceS¢a komplikacija je krvarenje koje zahtjeva transfuziju u otprilike

1% slucajeva. (95)

Uz primjenu antibiotske profilakse, infekcije se pojavljuju rijetko, u do 2% zahvata. (42)
Perforacija uterusa kao komplikacija dilatacije i aspiracije se pojavljuje ¢eS¢e nego kod

uterine aspiracije. Do nje dolazi u 0.2-0.8% zahvata. (96)

8.1. Posebne indikacije za medikamentozni prekid trudnoce

Koristenjem medikamentoznog prekida trudnoce izbjegava se upotreba anestezije i
kirurSkog zahvata. To je korisno kod Zena koje boluju od komorbiditeta zbog kojih su
odredeni anestetici kontraindicirani ili rizicni. Medikamentozni prekid trudnoc¢e takoder
se preferira kod kongenitalnih uterinih anomalija, mioma uterusa Kkoji mijenjaju

arhitekturu cervikalnog kanala i zna¢ajnih oziljkastih promjena uterusa. (97,98)

8.2. Usporedba ucinkovitosti medikamentoznog i kirur§kog prekida trudnoce

UCinkovitost je mjera koja predstavlja udio uspjesSno izvrSenih prekida trudnoce.
UspjeSnim prekidom trudnoée se smatra izostanak gestacijske vrece na kontrolnom
ultrazvuénom pregledu. (99)

U istrazivanju Irelanda i sur.(100) bilo je ukljuCeno 30146 Zena koje su zatrazile
prekid trudno¢e. Od 13221 Zena koje su se odluCile za medikamentozni prekid
trudnoce bilo je 52 slu€aja neuspjesdno prekinute trudnoce, tj. 0.4%. S druge strane,
od 16925 Zena koje su zatrazile kirurski prekid trudnoée zabiljezeno je 27
neuspjeSnih zahvata tj. 0.2%. Ovi rezultati upucuju na izrazito visoku ucinkovitost
medikamentoznog (99.6%) i kirurSkog prekida trudnocée (99.8%) Ucinkovitost
medikamentoznog prekida trudno¢e smanjuje se s gestacijskom dobi, dok

ucinkovitost kirur§kog raste. (100)
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Tablica 3 Ovisnost ucinkovitosti medikamentoznog prekida trudnoce (mifepristonom i
mizoprostolom) o gestacijskoj dobi, preuzeto iz Gatter M, Cleland K, Nucatola D.
Efficacy and safety of medical abortion using mifepristone and buccal mizoprostol
through 63 days. Contraception. 2015;91(4):269-273.

Gestacijska dob (dani) ucinkovitost prekida trudnoce (%)
22-28 97.3
29-35 98.8
36-42 98.8
43-49 98.1
50-56 96.9
57-63 95.5

8.3.Usporedba komplikacija i nuspojava medikamentoznih i kirurSkih prekida

trudnoce

Osim uspjesSnosti, kod usporedbe kirurSkog i medikamentoznog prekida trudnoce
vazno je sagledati i moguce komplikacije, nuspojave i nezZeljene dogadaje.
Istrazivanje Clelanda i sur., (67) koje je uklju€ivalo rezultate viSe od 233 tisuce
medikamentoznih prekida trudnoée, promatralo je Sest skupina nezeljenih dogadaja:
potreba za bolni¢kim lijeCenjem, transfuzije krvi, potreba za hitnim prijemom,
upotreba intravenskih antibiotika, infekcije i smrt. Incidencija promatranih ozbiljnih
nezeljenih dogadaja bila je 0.65%. (67)

Komplikacije medikamentoznog i kirurS§kog prekida trudnoce razli€ite su etiologije, ali
slicnog profila. Krvarenje nakon medikamentoznog prekida trudnoce je obilnije od

krvarenja poslije kirurSkog zahvata. Zbog toga dio Zena smatra postupak
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medikamentoznog prekida trudnoce prirodnijim tj. viSe nalik spontanom pobacaju.
(101)

Obilno krvarenje nakon medikamentoznog prekida trudnoce tipiéno je uzrokovano
atonijom uterusa ili zadrZzavanjem fetalnih produkata, dok je kod kirurSkog posljedica
cervikalne laceracije ili ozljede uterusa instrumentima. (71)

Achilles i sur. (102) u istrazivanju opisuju izrazito nizak rizik za infekciju nakon
medikamentoznog prekida trudno¢e od 0.32% (95% CI 0.23%-0.38%). S druge
strane, prema istrazivanju Niinimaki i sur. (103) stopa incidencije infekcija nakon
medikamentoznog prekida trudnoce je bila 1.7% i nije se razlikovala od stope
infekcija nakon kirurSkog prekida trudnoce (1.7%). lako bi ocekivali vecu stopu
infekcija zbog invazivnosti kirurSkog zahvata, redovita uporaba profilaktickih
antibiotika prije kirurSkih prekida trudnoc¢e zasigurno smanjuje incidenciju infekcija.
(42)

8.4. Usporedba cijene medikamentoznog i kirurSkog prekida trudnoce

Cijene medikamentoznog prekida trudnoée znacajno variraju medu drzavama. Jedan
od vaznih uzroka tome su razliCite legalne prepreke kojima odredene drzave
reguliraju dostupnosti prekida trudnoce. Kod sagledavanja cijene medikamentoznog
prekida trudno¢e moze se usporedivati cijena samih lijekova te cijena postupka za
zdravstveni sustav. U istrazivanju Nava i sur. (104) usporedena je cijena
medikamentoznog i kirurSkog prekida trudnoée u Spanjolskoj. Cijena
medikamentoznog prekida trudnoc¢e po pacijentu izraCunata je na oko €190 a cijena
kirurSkog na oko €2019. Kada gledamo izoliranu cijenu po pacijentu medikamentozni
prekid trudnoée je mnogostruko jeftiniji. Vazno je naglasiti da niza ucinkovitost i
komplikacije medikamentoznog pristupa mogu znacajno povisiti cijenu. Niska
ucinkovitost znaci veci udio neuspjesSnih medikamentoznih prekida trudnoce, koji se
zatim trebaju dovrsiti kirurSkim postupkom - Sto znatno podiZze ukupni troSak. Ove
pretpostavke su potvrdene u nekoliko istrazivanja. U istrazivanju Xia i sur. (105)
usporedivao se troSak medikamentoznog i kirurS§kog prekida trudnoce. Zakljucili su
da je unato€ niZoj cijeni medikamentoznog prekida trudnoce ukupni troSak obje

metode otprilike jednak. Razlog tomu je relativno niska ucinkovitost
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medikamentoznog prekida trudnoc¢e u ovoj studiji ( 90%) u odnosu na Kkirurski
(100%). Dodatni troSak stvara zbrinjavanje obilnog krvarenja koje je ¢eSée kod
medikamentoznog prekida trudnoce. Cijena je na nekim mjestima namjerno visoka
kako bi se oteZala dostupnost prekida trudnoée Zenama slabijeg imovinskog statusa.
(106)

Hrvatska agencija za lijekove i medicinske proizvode (HALMED) ograni¢ava najvisSu
dozvoljenu cijenu lijekova. U Hrvatskoj je dostupan jedan preparat mifepristona
(Mifegyne, 3 tablete po 200mg) po cijeni od 447,68kn. Postoje dva preparata
mizoprostola Angusta (8 tableta po 25 pg), po cijeni od 696,32kn i Mispregnol (16
tableta po 400 pg), po cijeni od 967,52kn. (107)

Racunajuéi cijenu pojedinacne tablete, kombinacija mifepristona i mizoprostola, u
preporucenoj dozi SZO-a za medikamentozni prekid trudnoc¢e u prvom trimestru, bila
bi 270.17 kn.

8.5. Stavovi zena o izboru metode prekida trudnoce

Kod usporedbe medikamentoznog i kirur§kog prekida trudnoce u obzir bi trebalo,
osim ucinkovitosti, uzeti i misljenje te zadovoljstvo Zena koje Zele prekinuti trudnocu.
Sama mogucnost izbora metode prekida trudnoée Zenama veoma bitna. (101,108)
Kada je omoguéen slobodan izbor metode prekida trudnoce, 72% Zena bi prije

odabralo medikamentozni. (65)

Neki od razloga koje zene navode kao prednost medikamentoznog prekida trudnoce
su: dojam da je pristup prirodniji i jednostavniji, strah od kirurskih i anestezioloSkih
komplikacija i krece vrieme Cekanja do prekida trudnoce. S druge strane, kao
prednosti kirur§kog prekida trudnoc¢e navode: maniji broj posjeta bolnici, strah od
nuspojava lijekova, strah od neuspjelog prekida trudnoce i strah od obilnog krvarenja.
Sedacija za vrijeme postupka za neke Zene predstavlja prednost a za neke manu.
(109)
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Zadovoljstvo s medikamentoznim prekidom trudno¢e negativho je koreliralo s
trajanjem gestacije i intenzitetom boli. (110) Istrazivanje (109) pokazuje korelaciju
izmedu dobi, stupnja obrazovanja i izbora metode - mlade i manje obrazovane Zene

su viSe birale kirurski, a starije i obrazovanije viSe medikamentozni prekid trudnoce.

Kao najveci nedostatak medikamentoznog prekida trudnoce, Zene navode potrebu za
ponovnim dolaskom (,follow-up®) kako bi se utvrdila uspjeSnost prekida trudnoce.
(109) Nove smjernice SZO-a govore kako ,follow-up® nije potreban nakon kirurs§kog
ni nakon medikamentoznog prekida trudnoce. Zene je potrebno dobro informirati o
simptomima neuspjelog prekida trudnocée i kada bi se trebale javiti u bolnicu.(9) Bez
obzira na odabranu metodu prekida trudnoce, slobodan izbor i dostupnost sigurnog
prekida trudnoce klju¢ni su dijelovi zdravstvene zastite, osiguranja reproduktivnog

zdravlja te pravo svake Zene.

9. ZAKLJUCAK

Medikamentozni prekid trudnoe predstavlja alternativu kirurSkom. Najucinkovitija
metoda je kombinacija mifepristona i mizoprostola, ali postoje i alternative koje ukljucuju
uporabu metotreksata, letrozola i mizoprostola kao monoterapije. Svjetska zdravstvena
organizacija izdala je smjernice za siguran prekid trudnoce te definirala doze i protokole
davanja lijekova. Najveée prednosti medikamentoznog prekida trudnoce su
izbjegavanje komplikacija kirurS§kog zahvata i anestezije. Obzirom na jednostavnost
postupka, medikamentozni prekid trudnoce potencijalno je jeftinija metoda od kirurske.
Cijena, dostupnost i mogucénost telemedicinske primjene predstavljaju veliku prednost

medikamentoznog pristupa prekidu trudnoc¢e u siromasnijim krajevima.

Dostupnost sigurnog prekida trudnoce i dalje je globalni problem, no Sira implementacija

medikamentoznog prekida trudnoce predstavlja dio rieSenja.
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