HEMODINAMSKA DOPPLER MERENJA U FETOPLACENTNOJ JEDINICI
DA SA INTRAUTERUSNIM ZASTOJEM U RASTU KOD TRUDNOCOM

KOD PLO

INDUKOVANIH HIPERTENZIJA

Snezana Stamenovic i Miodrag Radovic

Na osnovu spektralne analize Doppler talasa brzine protoka krvi u uteroplacentnoj i
fetoplacentnoj cirkulaciji ispitivali smo dijagnostic¢ku efikasnost Doppler parametara u
prenatalnoj detekciji plodova sa intrauterusnim zastojem u rastu ploda (IUGR) u sklopu
trudnocom indukovane hipertenzije (PIH) i njihovoj respiratornoj ugrozenosti.

U prospektivnu studiju bila je ukljuéena 141 trudnica u treem trimestru trudnoce.
Kontrolnu grupu ¢inilo je 65 normalnih trudnoca bez komplikacija, a 76 trudnica cinilo je
rizi¢nu grupu i to 31 sa IUGR-om u sklopu PIH-a, 24 sa PIH-om i 21 sa IUGR-om. U
uteroplacentnom krvotoku ispitivana je artezija uterina, a u fetoplacentnom arterija umbilikalis.
ZabeleZeni su ishod trudnoce i teZina novorodenceta.

Analiza uteroplacentne cirkulacije pokazala je statisticki znacajno povisene vrednosti
Pourcelot-ovog Ri indeksa rezistencije u grupi trudnica sa IUGR-om u sklopu PIH-a. Pulzatilni
indeks rezistencije u arteriji umbilikalis bio je povecan u grupi trudnica sa IUGR-om u odnosu
na kontrolnu grupu i grupu trudnica sa PIH-om i statisti¢ki znac¢ajno poviseniji ukoliko je to bio
IUGR udruzen sa PIH-om. Doppler parametri u uteroplacentnoj i fetoplacentnoj cirkulaciji
pokazuju znacajnu negativnu Kkorelaciju sa Apgar scor-om novorodenceta na rodenju.
Dijagnosticka efikasnost Doppler parametara u proceni respiratorne ugrozenosti ploda sa

IUGR-om u sklopu PIH-a povecava se u kombinaciji sa biofizickim profilom i
kardiotokografijom. Acta Medica Medianae 2005,;44(2): 37-45.
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Uvod

Trudnoca moze izazvati pojavu hipertenzije kod
inace normotenzivne Zene (trudnocom izazvana hiper-
tenzija — PIH), ili pogorsati ve¢ postojecu hroni¢nu
hipertenziju (trudnodom pogorSana hipertenzija —
PAH). Hipertenzivni sindrom spada u najcesce kompli-
kacije trudnoce—incidenca 5-10%(1). Perinatalni
mortalitet je 4 puta veci ukoliko uz hipertenziju postoji i
izraZena proteinurija(2).

Perinatalni mortalitet povisen je zbog ucestalijih
abrupcija placente kao i placentne insuficiencije, koja
uzrokuje nedovoljno snabdevanje fetusa kiseonikom i
hranljivim materijama, pa je hipertenzija u trudnoci i
naj¢esci uzrok intrauterusnog zastoja rasta (intrauterine
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growth restriction — I[UGR). U razvijenim zemljama,
4%—T7% ukupno rodene dece, je s [IUGR-om. Jednu
tre¢inu od tog broja ¢ine IUGR-ovi uzrokovani
hipertenzijom u trudnoci (3). Ukupan broj rodene dece,
intrauterino zaostale u rastu zbog hipertenzivne bolesti
majke u trudnoci, iznosi 1,5-2% sve zivorodene dece
(4). Znacenje ITUGR-a uzrokovanog hipertenzijom u
trudnoci ne lezi samo u njegovoj ucestalosti, vec i u
¢injenici da deca s navedenim stanjem imaju visestruko
vecCi perinatalni mortalitet i morbiditet. Ucestalost
perinatalnog mortaliteta 5-30 puta je veci nego kod
dece rodene sa normalnom telesnom masom, a 10-30%
povecana je ucestalost manjih i vecih kongenitalnih
anomalija (5,6).

PIH i IUGR, iako po ozbiljnosti komplikacija
izrazito znacajni, ostaju patoloska stanja koja nisu u
potpunosti razjaSnjena. Ovim radom, iz nekoliko
aspekta, Zeli se rasvetliti vrednost Doppler para-
metara merenih u uteroplacentnim i fetoplacentnim
krvnim sudovima ploda u detekciji hemodinamskih
promena koje ukazuju na prisustvo i stepen
respiratorne ugrozenosti plodova sa IUGR-om i
hipertenzijom (7,8,9).
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Cilj

Koristeci veci broj Doppler-parametara za ispi-
tivanje hemodinamskih karakteristika plodova sa
PIH-om i ITUGR-om, kako u dijagnostickom tako i u
patofizioloskom smislu, i oslanjajuci se na napred
izloZeno, postavili smo sledece ciljeve:

1. Dijagnostika poremecaja uteroplacentne i fe-
toplacentne cirkulacije Doppler parametrima kod tru-
dnica sa PIH-om.

2. Dijagnostika poremecaja rasta ploda i dijagno-
stika poremecaja uteroplacentne i fetoplacentne cirku-
lacije biometrijskim i Doppler parametrima kod
trudnica sa [IUGR kod PIH.

3. Dijagnostika poremecaja uteroplacentne i fe-
toplacentne cirkulacije kod trudnica sa IUGR.

4. Dijagnosticka efikasnost Doppler parameta-
ra uteroplacentne i fetoplacentne cirkulacije u pro-
ceni i predvidanju respiratorne ugrozenosti ploda sa
IUGR.

5. Komparacija dobijenih rezultata sa standar-
dnim metodama (CTG i biofizicki profil).

6. Utvrdivanje dijagnostickog znacaja primene
neinvazivnih hemodinamskih Doppler ispitivanja u
predikciji ishoda porodaja i stanja ploda u rizi¢noj
trudnoci sa izmenjenom vaskularnom rezistencijom.

Materijal i metode

Ispitivanje je sprovedeno u Ginekolosko — aku-
Serskoj klinici Klinickog centra u NiSu. Prospektivna
studija obuhvatila je 141 trudnicu koje su ispunjavale
sledece kriterijume:

1. Jednoplodna trudnoca.
2. Pouzdana gestacijska dob.
3. Ultrasonografska biometrijska merenja.

4. Poslednji Doppler pregled, manje od 10 da-
na pred porodaj.

5. Stanje ploda kontrolisano standardnim bio-
fizi€kim testovima.

6. Poznat perinatalni ishod.

Selekcija trudnica

Da bi postavljeni ciljevi bili ostvareni ispitivane
trudnice podeljene su na dve osnovne grupe po Kri-
terijumu prisustva ili odsustva komplikacija u trudnoci:
povisenog krvnog pritiska i intrauterusnog zastoja u
rastu ploda.

Tok trudnoce bez komplikacija sa normalnim
vrednostima krvnog pritiska i eutrofi¢nim rastom ploda
svrstalo je 65 trudnica u kontrolnu grupu. Ultraso-
nografska biometrijska i hemodinamska Doppler me-
renja radena su u trecem trimestru. Stanje ploda je
redovno kontrolisano standardnim biofizi¢kim testo-
vima. Merenje novorodencadi je vrSeno neposredno
posle rodenja.

38

Rizi¢nu grupu sacinjavalo je 76 trudnica. U stu-
diju su ukljucene trudnice sa PIH, IUGR+PIH i samo
IUGR. Uzimajuci u obzir ¢ime je trudnoca kompli-
kovana ova grupa je podeljena na tri podgrupe:

e Podgrupa A — trudnoce komplikovane PIH-om
i IUGR-om

e Osnovna podgrupa je obuhvatila 31 trudnicu i
formirana je na osnovu sledecih kriterijuma:

1. Povecanje krvnog pritiska posle 24. gesta-
cijske nedelje trudnoce.

2. Prisustvo intrauterusnog zastoja u rastu ploda.

3. Odredene vrednosti Doppler-parametara u svim
ispitivanim arterijama: arteriji uterini dex. i sin., arteriji
umbilikalis.

4. Stanje ploda kontrolisano standardnim bio-
fizickim testovima.

5. Poznat perinatalni ishod.

Kao polazni parametar za odredivanje gesta-
cijske dobi koriscen je prvi dan poslednje menstruacije
i/ili ultrasonografski pregled iz prvog trimestra tru-
dnoce. Ultrasonografska biometrija je vrSena na apa-
ratu marke Acuson 128XP/10, konveksnom sondom
frekvencije 3,5 MHz. Kori$ceni su sledeci biometrijski
parametri: 1. parametri veli¢ine — biparietalni diametar
(BPD), obim glave (HC), obim abdomena (AC) i
duzina femura (FL) i 2. parametri proporcionalnosti —
odnos obima glave i obima abdomena (HC/AC) i odnos
duzine femura i obima abdomena (FL/AC).

Intrauterusni zastoj u rastu ploda dijagnostiko-
van je primenom sledecih ultrazvucnih biometrijskih
kriterijuma: 1. Procena telesne mase ploda ispod 10.
percentila prema standardu po Nikolicu i sar. i/ili 2.
Patoloske vrednosti jednog ili oba parametra pro-
porcionalnosti — HC/AC > +2SD po Campbell-u i
FL/AC > 0.24 po Hadlock-u.

Merenje novorodencadi je vrSeno neposredno
posle porodaja. Telesna masa je merena u gramima.
Ponderalni index je izraCunavan prema standardnoj
formuli Po= TM(g) / [TD (cm)]x100. Za procenu rasta
ploda koriscena su dva egzaktna kriterijuma: telesna
masa novorodenceta u odnosu na gestacijsku dob i
ponderalni indeks. Observirane vrednosti su poredene
sa standardima. Za intrauterusni zastoj u rastu smatrana
su sva novorodencad sa TM i/ili Po ispod 10. percentila
za gestacijsku dob ili sva novorodencad u terminu sa
T™ <2500 g.

Ni kod jednog od ispitivanih plodova postna-
talno nisu pronadene kongenitalne malformacije, niti
hromozomske aberacije.

Hemodinamska zbivanja pracena su serijskim
ultrasonografskim pregledima u trecem trimestru. Po-
red spektralne Doppler analize trudnoce su kontroli-
sane i primenom testova za procenu aktuelne fetalne
kondicije — biofizi¢kim profilom, kardiotokografijom,
oxy testom. Trudnoca je prekidana kada su testovi
aktuelnog fetalnog stanja ukazivali na pojavu intra-
uterusnog fetalnog distresa. Ishod trudnoce, odnosno
porodaja, prikazan je procenom vitalnosti neonatusa na
rodenju uz prisustvo pedijatra ocenom po Apgar scor-u.
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Podgrupa B — trudnoce sa PIH-om

Podgrupa je formirana na osnovu sledecih
kriterijuma:

1. Povecanje krvnog pritiska posle 24. nedelje
gestacije.

2. Eutrofican rast ploda.

3. Odredene vrednosti Doppler-parametara u
svim ispitivanim arterijama.

4. Stanje ploda kontrolisano standardnim bio-
fizickim testovima.

5. Poznat perinatalni ishod.

Povecanje pritiska posle 24. gestacione nedelje
trudnoce iznad 140/90 mmHg ili porast sistolnog pri-
tiska za 30 mmHg ili viSe i porast dijastolnog pritiska za
15 mmHg ili viSe u odnosu na pritisak pre trudnoce ili u
prvom trimestru trudnoce. Ultrasonografski rast ploda
je eutrofi¢an. Hemodinamska Doppler merenja spro-
vedena su u trecem trimestru.

Podgrupa C — Trudnoce sa IUGR-om

Podgrupa je formirana na osnovu sledecih
kriterijuma:

1. Prisustvo intrauterusnog zastoja u rastu ploda.

2. Normalan krvni pritisak tokom cele trudnoce.

3. Odredene vrednosti Doppler-parametara u svim
ispitivanim arterijama.

4. Stanje ploda kontrolisano standardnim bio-
fizickim testovima.

5. Poznat perinatalni ishod.

Parametri praceni ultrasonografski i hemodina-
mski identi¢ni su kao u podgrupi A. Za razliku od
podgrupe A ovde je uslov bio da je trudnica normo-
tenzivna sve vreme trudnoce. Merenje novorodenceta
vrSeno je odmah nakon rodenja, a kriterijumi koji ga
svrstavaju u ovu grupu po TM i Po indeksu identi¢ni su
kao u podgrupi A.

Posmatrani krvni sudovi

Uteroplacentni krvotok

U uteroplacentnom krvotoku ispitivana je a. ute-
rina nakon njenog odvajanja od a. iliacae internae.
Analiziran je oblik talasa, postojanja ili odsustvo dija-
stolnog notcha, i meren Ri — Pourcelot-ov indeks
rezistencije.

Fetoplacentni krvotok

U fetoplacentnom krvotoku sprovedena je spe-
ktralna analiza u a. umbilicalis. Za ispitivanje je
koris¢ena slobodna petlja pupCanika. Analiziran je
oblik talasa, postojanje ili odsustvo dijastolnog protoka
i pojava reverznog protoka. Meren je Pi-pulsatilni
indeks rezistencije.

Ultrasonografska oprema

Ultrasonografska i Doppler ispitivanja vrSena su
na color Doppler ultrasonografskom aparatu marke
Acuson 128XP/10, sa transabdominalnom sondom od
3.5 MHz. Spektralna Doppler analiza u posmatranim

krvnim sudovima sprovedena je nakon njihovog
mapiranja u color Doppler ili Power Doppler tehnici.
Frekvenca pulsnog Doppler-a iznosila je 2 i 4 KHz, a
kod spektralne analize u a. uterini, zbog velike brzine
protoka krvi, iznosila do 16 KHz.

Statisticka analiza

Nakon prikupljenih podataka sa vrednostima
indeksa rezistencije za normalne i rizi¢ne trudnoce fo-
rmirana je baza podataka u kojoj su podaci klasifi-
kovani po grupama normalne i rizi¢ne trudnoce. Podaci
su klasifikovani za graficki prikaz i statisticku analizu.

Dobijeni podaci obradeni su:

1. Deskriptivnim statistickim parametrima (sre-
dnja vrednost, statistiCka devijacija, standardna greska,
interval poverenja 95%).

2. Statistickom obradom po Kruskal-Wallis rank
sum testom, test je neparametarska verzija ANOVE —
jednosmerna analiza varijanse.

3. Korelacijom, multiplom i linearnom regre-
sijom sa verovatnocom p < 0.05

Rezultati istrazivanja

Nase istrazivanje obuhvatilo je 141 trudnicu sa
normalnim i rizinim trudno¢ama. Ispitivanje je spro-
vedeno u periodu 2002-2004. godine na Odeljenju pato-
logije trudnoce Ginekolosko-akuserske klinike u Nisu.

Sa normalnim, nekomplikovanim trudnocama
ukljuceno je 65 trudnica u studiju preseka na osnovu
kojih su odredene normalne vrednosti hemodinamskih
parametara uteroplacentnog i fetoplacentnog krvotoka.
U studiji je to bila kontrolna grupa.

Rizi¢nu grupu sacinjavalo je 76 trudnica, hospi-
talizovanih na Odeljenju patologije trudnoce Gineko-
losko-akuserske klinike u NiSu. Etioloski razlozi
hospitalizacije bili su: povisen krvni pritisak u trudnoci
posle 24. gestacijske nedelje (TA= 140/90), intra-
uterusni zastoj rasta ploda u trudnoci sa poviSenim
krvnim pritiskiom i samo intrauterusni zastoj rasta plo-
da. Trudnice su na osnovu toga i podeljene u tri pod-
grupe (Grafikon 1).

1) 46 % kontrolna grupa (1)
2) 17 % PIH (2b)

3) 22 % IUGR + PIH (2a)
4) 15 % IUGR (2¢)

Grafikon 1. Podela po grupama
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Trudnice su intenzivno kontrolisane na Ode-
ljenju, a color Doppler analize radene su u regularnim
intervalima do momenta prekida trudnoce zbog
fetalnog distresa. Gestacijska starost kod ispitivanih
trudnica kretala se u intervalu od 24 do 44 nedelje, a
dovoljan broj opservacija za analizu bio je od 35 do 39
gestacijske nedelje, znaci u zavr$nim nedeljama
trudnoce, srednja gestacijska starost 37 nedelja
(Tabelal).

Otpori u krvnim sudovima (sva merenja nakon
26 nedelje gestacije) poredani po grupama

Kruskal-Wallis rank sum test (globalni test)

Kruskal-Wallis chi-squared = 32.195, df = 3,
p-value = 4.761e-07

Kruskal-Wallis-ov test pokazao je da postoji
statisticki znacajna razlika izmedu kontrolne i riziko
grupe u vrednosti Ri indeksa rezistencije u a. uterinae
dex. Posto su njegove vrednosti znacajno vise u riziko
grupi post-hoc testovima pristupilo se analizi medu
podgrupama. Analiza je pokazala da je podgrupa
trudnica 2A sa IUGR-om i PIH-om imala znacajan
porast Ri indeksa rezistencije u odnosu na podgrupe 2B
1 2C koje nisu imale statisti¢ki znacajne razlike u
vrednosti datog indeksa izmedu sebe. Podgrupa 2A

imala je u odnosu na kontrolnu grupu statisticki visoko
znacajan porast RI indeksa rezistencije sa statistickom
znacajnoscu p < 0.001 (Tabela 2).

Kruskal-Wallis chi-squared = 47 9171, df = 3,
p-value = 2.218e-10

Sto se ti¢e analize srednjih vrednosti Ri indeksa
rezistencije u levoj uterinoj arteriji pokazalo se da je
statisticki znatan porast njegovih vrednosti u rizi¢noj
grupi u odnosu na kontrolnu grupu. Pri post-hoc
testovima statisticki znatno visi otpor, odnosno Ri
indeks rezisterncije bio je u podgrupi 2A trudnica sa
IUGR-om i PIH-om u odnosu na podgrupe 2B I 2C.
Statisticki visoka znacajnost p < 0,001 bila je izmedu
kontrolne grupe i podgrupe trudnica 2A (Tabela 3).

Kruskal-Wallis rank sum test (globalni test)

Kruskal-Wallis chi-squared = 50.8776, df = 3,
p-value = 5.195e-11

Visoku statisticku znacajnost dale su vrednosti
pulzatilnog indeksa rezistencije u umbilikalnoj arteriji
kod trudnica sa IUGR-om u odnosu na trudnice iz
kontrolne grupe i trudnice sa PIH-om. Pri post-hoc
testovima izmedu podgrupa, podgrupa 2A
(IUGR+PIH) imala je statistic¢ki visoku znac¢ajnost
p < 0,001 u porastu vrednosti pulzatilnog indeksa
rezistencije u odnosu na trudnice sa PIH-om-2B.

Tabela 1. Prikaz parametra srednjih vrednosti Ri indeksa rezistencije a. uterinae dex. u odnosu na grupu

N valid Mean SD Median Min Max NA N total
Grupa 1 78 0.5 0.09 0.3 0.76 4 82
Grupa 2C 33 0.52 0.11 0.54 0.31 0.77 1 34
Grupa 2A 68 0.6 0.11 0.6 0.3 0.85 1 69
Grupa 2B 42 0.55 0.11 0.545 0.35 0.8 0 42

Tabela 2. Prikaz parametra srednjih vrednosti RI indeksa rezistencije a. uterinae sin. u odnosu na grupe

N valid Mean SD Median Min Max NA N total
Grupa 1 78 0.51 0.1 0.495 0.28 0.77 4 82
Grupa 2C 33 0.59 0.13 0.61 0.33 0.82 1 34
Grupa 2A 68 0.65 0.13 0.65 0.38 0.89 1 69
Grupa 2B 42 0.54 0.09 0.53 0.4 0.74 0 42

Tabela 3. Prikaz parametra srednjih vrednosti PI indeksa vaskularne rezistencije u a.umbilicalis u odnosu na grupe

N valid Mean SD Median Min Max NA N total
Grupa 1 78 0.86 0.23 0.845 0.49 1.67 4 82
Grupa 2C 31 1.07 0.3 1.01 0.6 1.81 3 34
Grupa 2A 65 1.14 0.22 1.12 0.68 1.81 4 69
Grupa 2B 42 0.9 0.19 0.905 0.5 1.4 0 42
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Medusobni odnosi Apgar scor-a
i hemodinamskih parametara

Analiza je radena Spirmanovim rank testom
korelacije koji je pokazao da postoji statisticki znacajna
negativna korelacija izmedu indeksa vaskularne rezi-
stencije u uteroplacentnoj i fetoplacentnoj cirkulaciji u
odnosu na ocenu Apgar score novorodenceta u prvom
minutu po rodenju. To znaci da S$to su indeksi
vaskularne rezistencije vi§i to je niZza ocena Apgar
scor-a na rodenju, tj. beba je manje vitalna i ugroZenija
je. Statisticki visoku znacajnost p < 0,001 imala je
podgrupa 2A u odnosu na kontrolnu grupu i grupu
trudnica sa PIH-om-2B (Tabela 4, 51 6).

Pristupilo se i Fisher-ovom egzaktnom testu
kako bi se videlo u kojoj grupi, odnosno podgrupi, su
bile najlo$ije vrednosti Apgar scor-a. Statisticki vecu

znacajnost imale su podgrupe 2A i 2C, znaci trudnice sa
IUGR-om gde je statisticki znacajno bila niZa vrednost
Apgar scor-a u odnosu na kontrolnu grupu i grupu
trudnica sa PIH-om-2B. Statisti¢ki najnizi Apgar scor
bio je kod trudnica sa IUGR-om i PIH-om, koje su
imale povecane indekse vaskularne rezistencije u ute-
roplacentnom i fetoplacentnom krvotoku i predstavlja-
le osnovnu podgrupu sa najvecim rizikom (Tabela 7).

Statisticki ve¢ obradeni podaci o korelaciji
indeksa vaskularne rezistencije i Ap scor-a prikazani su
graficki.

Kriva korelacije na Grafikonu 2 pokazuje da Sto
su vise vrednosti indeksa rezistencije to je nizZi Apgar
score na rodenju.

Kriva korelacije na Grafikonu 3 pokazuje te iste
tendencije samo se odnose na medusobni odnos RI
indeksa rezistencije u levoj uterinoj arteriji i Apgar scor-a.

Tabela 4. Prikaz parametra, indeksa rezistencije a. uterinae sin. RI u odnosu na Apgar score

N valid Mean SD Median Min Max NA N total
apgar.1=4 2 0.63 0.27 0.63 0.44 0.82 0 2
apgar.1=5 3 0.67 0.25 0.8 0.38 0.82 0 3
apgar.1=6 2 0.71 0.13 0.71 0.62 0.8 0 2
apgar.1=7 3 0.56 0.08 0.55 0.49 0.65 1 4
apgar.1=8 21 0.6 0.1 0.58 0.44 0.8 0 21
apgar.1=9 108 0.52 0.11 0.51 0.28 0.85 1 109

Tabela 5. Prikaz parametra, indeksa rezistencije a. uterinae dex. Ri u odnosu na Apgar score

N valid Mean SD Median Min Max NA N total
apgar.1=4 2 0.61 0.13 0.615 0.52 0.71 0 2
apgar.1=5 3 0.62 0.08 0.6 0.55 0.7 0 3
apgar.1=6 2 0.79 0.09 0.785 0.72 0.85 0 2
apgar.1=7 3 0.65 0.11 0.64 0.54 0.76 1 4
apgar.1=8 21 0.53 0.15 0.5 0.3 0.77 0 21
apgar.1=9 108 0.52 0.11 0.51 0.3 0.8 1 109

Tabela 6. Prikaz parametra, pulzatilnog indeksa rezistencije a. umbilicalis Pi u odnosu na Apgar score

N valid Mean SD Median Min Max NA N total
apgar.1=4 2 1.28 0.43 1.285 0.98 1.59 0 2
apgar.1=5 2 1.15 0.15 1.145 1.04 1.25 1 3
apgar.1=6 2 1.14 0.13 1.14 1.05 1.23 0 2
apgar.1=7 3 1 0.25 1 0.75 1.24 1 4
apgar.1=8 19 1.12 0.37 0.99 0.63 1.81 2 21
apgar.1=9 107 0.89 0.24 0.89 0.49 1.67 2 109
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Tabela 7. Prikaz parametra Apgar scor-a na rodenju izmedu grupa

grupa 1 grupa 2C grupa 2A grupa 2B Total
apgar.1=4 0(0%) 1(4.76%) 0(0%) 1(4.17%) 2(1.42%)
apgar.1=5 0(0%) 1(4.76%) 2(6.45%) 0(0%) 3(2.13%)
apgar.1=6 0(0%) 0(0%) 2(6.45%) 0(0%) 2(1.42%)
apgar.1=7 1(1.54%) 1(4.76%) 2(6.45%) 0(0%) 4(2.84%)
apgar.1=8 6(9.23%) 5(23.81%) 8(25.81%) 2(8.33%) 21(14.89%)
apgar.1=9 58(89.23%) 13(61.9%) 17(54.84%) 21(87.5%) 109(77.3%)
total 65(100%) 21(100%) 31(100%) 24(100%) 141(100%)
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Grafikon 2. Prikaz odnosa Ri a. uterinae dex. i Apgar scor-a

Medusobni odnos apgar skora 1 Ri sin- korelacija y=-0.0302x + 0.7684

RY=0.0515
0.90
-
080 - : . . :
-
H
070
! !
= [
7 060 ;
z
0.50 [ ]
o -
- L]
0.40
-
030 .
3 4 5 [ 7 8 9 10

apgar 1

Grafikon 3. Korelacija RI a. uterinae sin. i Apgar scor-a

Kriva korelacije na Grafikonu 4 pokazuje da $to
je visa vrednost Pi indeksa rezistencije u umbilikalnoj
arteriji to je bio nizi Apgar scor novorodenceta

Diskusija
Uteroplacentna cirkulacija

Tokom prvog trimestra uteroplacentna cirku-
lacija nije razvijena pa i pored dejstva brojnih humo-
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Grafikon 4. Korelacija PI a. umbilicalis i Apgar scor-a

ralnih faktora vaskularni tonus u uterusnoj arteriji ne
pokazuje znacajnije promene (10). U ranoj trudnoci, do
9 gestacijske nedelje, Pourcelot-ov indeks rezistencije
Ri po vrednostima je sli¢an kao u drugoj fazi ciklusa i
iznosi Ri-0,87. Nakon 9. gestacijske nedelje, primecuje
se smanjenje vaskularne rezistencije §to se odrazava i
na Ri indeks rezistenciije Cija je srednja vrednost
izmedu 9 1 12 GN i iznosi 0,76 (11,12). U normalnoj
trudno¢i se do 26 GN razvija uteroplacentna
cirkulacija, rani dijastolni Notch se usled znacajnog
smanjenja vaskularnog tonusa u uterusnim arterijama
gubi, a Ri indeks iznosi < 0,56 (13,14,15). Polozaj
posteljice ima uticaj na izgled registrovanog talasa
brzine protoka u uterusnoj arteriji, lateralizacija po-
steljice dovodi do smanjenja indeksa rezistencije
uterusne arterije na strani insercije, dok se na suprotnoj
strani povecava vaskularna rezistencija. Vrednosti
Pourcelot-ovog indeksa rezistencije u nas$oj kontrolnoj
grupi uklapaju se sa literaturnim podacima o vrednosti
indeksa u normalnim trudnocama (16).

U ispitivanoj rizi¢noj grupi trudnica nije zabe-
leZen pad vaskularne rezistencije u uterusnoj arteriji.
Signifikantno povecanje Pourcelot-ovog indeksa rezi-
stencije u celom ispitivanom periodu trudnoce bio je u
grupi trudnica sa intrauterusnim zastojem u rastu u
sklopu PIH-a (17,18). Ova grupa trudnica imala je
povisenje vaskularnog indeksa kako u odnosu na grupu
trudnica sa PIH-om tako i u odnosu na trudnice sa
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IUGR-om, S$to ukazuje da patofizioloski proces za-
pocinje od uteroplacentne cirkulacije (19,20). Pojava
ranog dijastolnog Notch-a kao pokazatelja visokog
otpora u krvnom sudu u podgrupi 2A registrovana je u
77% izmerenih uzorka osnovne rizi¢ne podgrupe, dok
je bilateralni Notch zabeleZen u 29% trudnica sa
IUGR-om u sklopu PIH-a (21). Sve ovo ukazuje da je u
podgrupi 2A doslo do najveceg smanjenja ute-
roplacentne cirkulacije i da je to podgrupa sa najvecim
rizikom (22). Dosadasnja ispitivanja pokazala su da
spektralna analiza Doppler talasa uterusnih arterija ima
dobar prognosticki znacaj za pojavu IUGR-a u sklopu
PIH-a, a da Pourcelot-ov indeks vaskularne rezistencije
ima senzitivnost od 80% za predvidanje loSeg peri-
natalnog ishoda rizi¢ne trudnoce (23,24). Kada se po-
javi rani dijastolni Notch senzitivnost raste na 90%.
Bilateralni Notch u studiji Harrington-a i sar. pokazuje
dobru senzitivnost 54% i visoku specifi¢nost 97,9% za
predvidanje [IUGR-a u sklopu PIH-a (25,26).

Fetoplacentna cirkulacija

Tokom prvog trimestra, dok joS ne postoji
formirana uteroplacentna cirkulacija kao ni zavrSen
razvoj posteljice, spektralna analiza Doppler talasa u
umbilikalnoj arteriji pokazuje odsutan dijastolni protok
i visoke vrednosti indeksa vaskularne rezistencije (27).
Pocetkom drugog trimestra u umbilikalnoj arteriji
pocinje da se pojavljuje dijastolni protok (28). Kroz
gestaciju dolazi do znacajnog smanjenja vaskularne
rezistencije i pada vrednosti pulzatilnog indeksa pa
umbilikalna cirkulacija pokazuje cirkulatorni sistem sa
niskom vaskularnom rezistencijom. S obzirom da
fetoplacentna cirkulacija nema neurogenu kontrolu,
regulacija vaskularnog tonusa i protoka krvi u njenim
krvnim sudovima odvija se pod kontrolom humoralnih
faktora i hidrodinamskih stimulusa (29). Analizom
vrednosti izmerenog pulzatilnog indeksa rezistencije u
umbilikalnoj arteriji u kontrolnoj grupi dobili smo
vrednosti koje su se uklapale sa literaturnim vredno-
stima za normalne trudnoce.

Pod normalnim uslovima fetus prima oko 34%
kiseonika koji se preuzima iz placente (30). Sa sma-
njenjem umbilikalnog protoka krvi za 75%, u fetusu se
ekstrahuje do 80% ukupno dopremljene koli¢ine iz
umbilikalne cirkulacije. Ireverzibilno smanjenje utero-
placentne cirkulacije nakon opstrukcije interviloznih
prostora dovodi do hroni¢ne hipoksije koja se
manfestuje povecanjem vaskularne rezistencije krvnih
sudova u placenti, $to se onda retrogradno odraZavaina
umbilikalnu cirkulaciju (31,32). Analizom vrednosti
izmerenih pulzatilnih indeksa rezistencije u umbi-
likalnoj arteriji statisti¢ki znacajno povisene vrednosti
bile su u rizi¢noj grupi u odnosu na kontrolnu grupu.
Post-hoc testovima unutar rizicne grupe statisticki
visoku zna€ajnost u porastu Pi indeksa vaskularne
rezistencije u umbilikalnoj arteriji imale su trudnoce sa
intrauterusnim zastojem rasta bez obzira da li on bio
udruzen sa PIH-om ili ne. Kada su uporedene trudnoce
sa IUGR-om-2C i trudnoce sa IUGR-om u sklopu
PIH-a-2A, trudnice iz podgrupe 2A i ovde su pokazale
statisticki znacajno viSe vrednosti Pi indeksa vasku-
larne rezistencije. HistopatoloSka ispitivanja drugih

autora u korelaciji sa indeksima vaskularne rezistencije
u umbilikalnoj arteriji potvrdila su postojanje negativne
korelacije izmedu broja malih arterija sa miSicnim
zidom (odnosno razgranatosti vaskularne mreze u po-
steljici) i pulzatilnog indeksa rezistencije(33,34). To
potvrduje da kod trudnica sa [IUGR-om i PIH-om po-
stoji najizrazeniji poremecaj angiogeneze Kkoji za po-
sledicu ima stvaranje krvnih sudova visokog otpora
kako u uteroplacentnoj tako i u fetoplacentnoj cirku-
laciji $to vodi daljim poremecajima- porastu pritiska i
umanjenju rasta ploda (35,36).

Analiza korelacije Doppler parametara u ute-
roplacentnoj i fetoplacentnoj cirkulaciji sa parametrima
ishoda porodaja pokazuje da indeksi vaskularne rezi-
stencije imaju signifikantnu negativau linearnu
zavisnost sa vrednostima Apgar scora u 1. minutu $to
odgovara tezini fetalne depresije na rodenju u po-
redenju sa povecanjem vaskularne rezistencije i sma-
njenjem priliva kiseonika u fetoplacentnoj cirkulaciji
(37,38). Korelaciju poviSenih vrednosti indeksa rezi-
stencije i neonatalnog morbiditeta i mortaliteta pri-
kazao je Ferrazzi (39) istiCuci pojavu zastoja rasta.
Pojava odsutnog ili reverznog dijastolnog protoka krvi
prethodi nastanku spontanih deceleracija na kardio-
tokografskom zapisu i ukazuje na potrebu intenzivnog
fetalnog nadzora u cilju odabiranja momenta zavrSetka
trudnoce (40,41). Zbog svega toga je statisticki zna-
¢ajno niZe vrednosti Apgar scora na rodenju bilo u
podgrupi 2A- IUGR u sklopu PIH-a (42).

Zakljucak

1. Kod trudnica sa IUGR-om i PIH-om ne dolazi
do transformacije uteroplacentnog krvotoka u sistem sa
niskom vaskularnom rezistencijom pa su vrednosti Po-
urcelot-ovog indeksa rezistencije znac¢ajno povecane u
uterusnim arterijama u poredenju sa normalnim
trudnocama. Dijastolni Notch se kod vecine trudnica sa
IUGR-om i PIH-om ne gubi i on predstavlja odraz
povecane vaskularne rezistencije uteroplacentarnih
krvnih sudova i izmenjene komplianse uterusnih
arterija.

2. Kod trudnica sa [IUGR-om i PIH-om Pource-
lot-ov indeks vaskularne rezistencije u uterinim krvnim
sudovima znatno je veci u odnosu na njegove vrednosti
u uterusnim arterijama trudnica sa izolovanim PIH-om
ili ITUGR-om, $to govori u prilog da je ova grupa
trudnica najviSeg rizika i da Doppler parametri imaju
dijagnosticku efikasnost u poremecaju rasta ploda kod
trudnica sa PIH-om.

3. Pulzatilni indeks vaskularne rezistencije u
umbilikalnoj arteriji kod trudnica sa IUGR-om i
PIH-om je signifikantno veci nego u trudnica koje su
razvile samo PIH, Sto pokazuje visoku dijagnosticku
efikasnost Doppler parametara u poremecaju rasta
ploda u sklopu PIH-a.

4. Doppler indeksi u umbilikalnoj arteriji uspe-
$no diferenciraju plodove sa IUGR-om na one kod
kojih postoji patoloski proces koji usporava rast i na
one koji su konstitucionalno mali i neugroZeni, sma-
njujuci tako grupu trudnoca koje zahtevaju intenzivan
nadzor.
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5. Pourcelot-ov indeks vaskularne rezistencije u
uterinim arterijama i pulzatilni indeks rezistencije
umbilikalne arterije pokazuju signifikantno negativnu
linearnu zavisnost sa vrednostima Apgar scor-a na
rodenju i pokazuje odredeni stepen dijagnosticke
efikasnosti Doppler parametara u proceni respiratorne
ugrozenosti ploda sa [IUGR-om i PIH-om.

6. Dijagnosticka efikasnost Doppler parametara
u proceni respiratorne ugrozenosti ploda sa IUGR-om i
PIH-om povecava se u kombinaciji sa biofizickim
profilom i CTG-om.

7. Rezultati analize vaskularne rezistencije ute-
roplacentne, fetoplacentne 1 fetalne cirkulacije,
primenom neinvazivne tehnike Doppler i color Doppler
ultrasonografije, u normalnoj i rizi¢noj trudnodi sa

IUGR-om I PIH-om u naSoj studiji ukazuju na
opravdanos primene prikazanih dijagnosti¢kih metoda
u opstetriciji za kontrolu funkcije fetoplacentne jedi-
nice. Promene vaskularne rezistencije u krvnim sudo-
vima trudnice kao i fetoplacentne jedinice i
redistribucija krvi u fetalnom krvotoku prethodi pojavi
drugih patoloskih stanja i moZe se primenom hemo-
dinamskih ispitivanja na vreme uociti. S obzirom da
brojni hemodinamski indeksi pokazuju korelaciju sa
parametrima ishoda porodaja, moze se, uz primenu
drugih biofizickih testova za procenu aktuelnog stanja
ploda, izabrati najpovoljniji momenat za zavrSavanje
trudnoce da bi se neonatalne komplikacije redukovale
na najmanju mogucu meru.
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HEMODYNAMIC DOPPLER PARAMETERS IN THE FETUS
FETOPLACENTAL UNIT WITH INTRAUTERINE GROWTH
RESTRICTION WITHIN PREGNANCY INDUCED
HYPERTENSION

Snezana Stamenovic and Miodrag Radovic

Based on the spectral analysis of Doppler velocity waveform in uteroplacental and
fetoplacental circulation, a Doppler parameters diagnostic efficiency was examined in fetus pre-
natal detection with intrauterine growth restriction (IUGR) within Pregnancy Induced Hyper-

tension (PIH) and their respiratory menace.

A prospective analysis was performed in 141 third-trimester pregnancies. The control
group included 65 normal pregnancies and the expeimental group included 76 high-risk preg-
nancies, which was divided into three sub-groups, namely, 31 with [UGR within PIH, 24 with
PIH only and 21 with IUGR only. The uterine artery was examined in uteroplacental circulation
and umbilical artery was examined in fetoplacental circulation. Perinatal outcome and birth

weight were recorded in each case.

Uteroplacental circulation analysis showed statistically higer values of Pourcelot resis-
tance index Ri in uterine artery in [UGR within PIH pregnancies. Statistically higher pulsatility
index in umbilical artery was recorded in IUGR pregnancies compared to the control group and
PIH subgroup. Higher values of pulsatility index were particulary noticed in [IUGR within PIH
subgroup. Doppler parameters in uteroplacental and fetoplacental circulation showed a signifi-
cant negative correlation in relation to Apgar score of the newborn.

In combination with biophysical profile and CTG, Doppler parameters diagnostic effi-
ciency is increased on the evaluation of the fetus respiratory menace with [IUGR and PIH. Acta

Medica Medianae 2005,;44(2): 37-45.

Key words: Doppler parameters, uteroplacental circulation, fetoplacental circulation,
intrauterine growth restriction, pregnancy induced hypertension
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