PERINATALNI | NEURO MOTORNI ISHOD
NOVORODENCADI RODENIH I1Z TRUDNOCA NAKON
POSTUPKA IVF et ET

Peter, Branimir; Bili¢, Iva; Prpi¢, Igor

Source / Izvornik: Medicina Fluminensis : Medicina Fluminensis, 2007, 43., 270 - 278

Journal article, Published version
Rad u casopisu, Objavljena verzija rada (izdavacev PDF)

Permanent link / Trajna poveznica: https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:184:502457

Rights / Prava: In copyright /Zasti¢eno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-05-20

MED

Repository of the University of Rijeka, Faculty of
Medicine - FMRI Repository

Bl alliEssn aoar

DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI [ REPOZITORLJL



https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:184:502457
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repository.medri.uniri.hr
https://repository.medri.uniri.hr
https://www.unirepository.svkri.uniri.hr/islandora/object/medri:854
https://dabar.srce.hr/islandora/object/medri:854

Stru¢ni rad
Professional paper

Medicina 2007;43:270-278
UDK: 618.177-089.888.111:618.2/4

PERINATALNI I NEUROMOTORNI ISHOD NOVORODENCADI
RODENIH IZ TRUDNOCA NAKON POSTUPKA IVF et ET

PERINATAL AND NEUROMOTOR OUTCOME
OF NEWBORN AFTER IVF et ET

Branimir Peter', Iva Bilid', Igor Prpid

SAZETAK

Analiziran je perinatalni ishod 433 poroda i 636
novorodendadi nakon izvantjelesne oplodnje i transfera
embrija (IVF-ET) u Klinici za Zenske bolesti i porode
KBC-a u Zagrebu u razdoblju od 2000. do 2003.
godine. Rezultati su usporedeni s podatcima o 20 468
ostale djece rodene u istom razdoblju. Od IVF-ET
trudnoda bilo je 40,19% viseplodnih, od toga 29,06% s
dvojcima, 8,96% s trojcima i 2,42% s Cetvorcima. Od
ostalih trudno¢a bilo je 310 (1,52%) viseplodnih, goto-
vo samo dvojci, te 3 trudnoce (0,01%) s trojcima.
Usporedujudi trudnoée i novorodenéad nakon IVF-ET
s onim ostalim, nadeno je: mrtvorodenih 4,41%
1,26%, SC 72,64% : 11,41%; porod < 37 tjedana
49,85% : 11,37%; djeca niske tezine 40,88% : 5,8%;
vrlo niske teZine 12,42% : 1,42%; ekstremno niske
tezine 4,25% : 1,03%. U jednoplodne novorodencadi
nakon IVF-ET nisu nadene razlike u odnosu na ostale
jednoplodne trudnode, ali su nadene izrazite razlike
perinatalnog ishoda u blizana¢kim trudno¢ama. Bilo je
356 blizanackih trudno¢a nakon IVF-ET i 280 sponta-
no zacetih blizanac¢kih trudnoda. Medu njima su nadene
razlike perinatalnog ishoda: FM je nakon IVF-ET bio
66,7%o0, prema 14,5%o0 u ostalim viSeplodnim trudno-
¢ama; RNM 25,0%0 : 39,0%0; PNM 92,0%o0 : 53,0%o0.
U 111 trojaka FM nakon IVE-ET bio je 72,0%0, RNM
36,0%0 i PNM 108,0%0; u ostalih 9 trojaka iz tri
trudnoée nije bilo mortaliteta. Svi su trojci, i oni iz
IVE-ET postupka i oni “ostali”’, rodeni SC-om. Bile su
4 Cetveroplodne trudnode, sa 16 plodova, sve iz IVF-ET
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programa, sva su djeca rodena prije 37 tjedana, SC-om,
FM je bio 125,0%0, RNM 187,0%0 i PNM 312,0%eo.
Velikih malformacija je u djece rodene nakon IVF-ET
bilo 3,77%, u “ostalih” 1,67%. Autori su potvrdili ve¢u
ugrozenost djece nakon IVF-ET postupka, $to je uzro-
kovano ve¢om udestalo$¢u viseplodnih trudnoca,
novorodendadi < 37 tjedana, djece < 2500 grama.
Trudnode nakon IVF-ET su visokorizi¢ne i zahtijevaju
poseban nadzor i pozornost.

Kljucne rijeci: IVE-ET, novorodencad, ishod

SUMMARY

The pernatal outcome of 433 deliveries and 643 new-
borns, conceived following IVE-ET procedure at a Dep.
of Obst. And Gyn. Of Clinical Medical Centre Zagreb
in the period 2000-2003 is analyzed. The results are
compared to the outcome of 20468 other infants born
infants in the same period. The 40,19% of IVE-Et preg-
nancies were multifetal, among them 29,06 with twins,
8,96 with triplets and 2,42% with quadruplets. Among
other 20468 deliveries 310 (1,52%) were multifetal,
almost exclusvely twins and only 3 pregnancies with
triplets. When correlating the IVF-ET pregnacies and
newborns to all others it was established: stillbirth
4,41% versus 1,26%; SC 72,46 vs 11,41% ; delivery <
37 weeks 49,85% vs 11,37; infants LBW 40,88% vs
1,42% ; ELBW infants 4,25% vs 1,03%. In singletons
following IVF-ET no difference in relation to sponta-
neus concevid, whereas well-defined differences in muti-
ple pregnacies between IVF-ET and spontaneus conce-
vide twins were found: FM in IVE-ET was 66,7 %o vs
14,5 %o, ENM 25,0%0 vs 30,0%0; PM 92,0%0 vs 53,0
%o0. In 111 triplets following IVF-ET fetal mortality
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was 72,0%0, ENM 36,0 %o, and PM 108,0%0. Gross
malformations in the total IVF-ET group were 3,77%
vs 1,67% in othere pregnacies. The authors have con-
firmed the higher risk of IVF-ET pregnacies, that is
caused by higher rate of mutiple pregnacies, of new-
borns < 37 w., infants < 2500 g. The pregnacies follow-
ing IVF-ET are high risk pregnancies, they claim for

special attention and perinatal care.

Key words: IVE-ET, newborns, outcome

Zacelem i rodenjem prvog djeteta nakon postupka
izvantjelesne oplodnje 1978. godine, nametnulo se
pitanje je li tijek tih trudnoéa, njihov rani, kasni
neonatalni, dojenacki rast i razvoj, te neuromotorni
razvoj tako zacete djece identi¢an s razvojem djece
nakon prirodnog zacec¢a. Dosad je prema razlic¢itim
procjenama Sirom svijeta rodeno oko cetiri milijuna
djece koja su zaleta postupkom izvantjelesne
oplodnje!’. U nekim visokorazvijenim zemljama
djeca rodena poslije IVF-a ¢ine 2-4% novo-
rodencadi’.

Od tog trenutka pa sve do danas o tom problemu
napisano je niz studija koje su se najvise razlikovale
u metodologiji. Tako imamo ¢itavu grupu studija
koje su populaciju novorodencadi rodenih nakon
postupka IVF i tijek njihovih trudnoéa usporedili s
op¢om populacijom (Australian IVF Collaborative
Group, 1985; Saunders and Lancaster, 1989; Beral
et al., 1990; Fiedler et al., 1990; Rizk et al., 1991;
Wennerholm et al., 1991; ATHW, 1992; Doyl et
al., 1992; McFaul et al., 1993; Olivennes et al.,
1993; Wang et al., 1994; FIVANT, 1995; Gissler
et al., 1995), te drugu grupu studija u kojoj je
populacija nakon IVF-a usporedena s kontrolnom
grupom koja je izabrana putem matcinga koji je
ukljucivao dob majki, paritet i niz drugih faktora
koji mogu utjecati na ishod trudno¢e (Tan et
al.,1992; Tanbo et al.,1995; Verlaenen et al., 1995;
Dhont et al.,1997; Reubinoff et al., 1997). Bez
obzira na metodologiju, u vise od dvije treéine
studija jasno je utvrdena znatno ce$¢a udestalost
prijevremenog poroda sa svim njegovim poslje-
dicama, kako kod jednoplodnih, tako i kod
viseplodnih trudnoda, a u vise od pola takvih
studija postoji jasna veca ucestalost radanja djece
niske porodajne tezine za gestacijsku dob (SGA)'”.

U Hrvatskoj se postupak izvantjelesne oplodnje
i prijenosa zametka (IVF et ET) provodi od 1983.
na Klinici za Zenske bolesti i porode u Petrovoj u
Zagrebu. U razdoblju od 20 godina (1983.-2003.)
na Klinici je izvedeno preko 18 000 postupaka
izvantjelesne oplodnje, a u istom je vremenskom
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razdoblju metodama potpomognute reprodukcije,
ukljucujudi i IVE rodeno gotovo 7 000 djece’.

PERINATALNI ISHOD JEDNOPLODNIH
TRUDNOCA NAKON IVE-a

Iz brojnih studija poznato je da su karakteristike
zena koje lije¢e neplodnost razli¢ite od onih u Zena
u opcoj populaciji (visa dob, nizi paritet, duze
trajanje neplodnosti, razli¢iti uzroci neplodnosti).
To su c¢imbenici koji svakako mogu negativno
utjecati na ishod trudnoca poslije postupka IVF-a,
a razvidni su iz preglednog ¢lanka B. Radakovi¢a*
koji je obuhvatio najznacajnije epidemioloske i
populacijske studije, te meta-analiza o perinatalnom
ishodu novorodencadi rodenih nakon postupka
IVF-a, kao $to su studije Hemelhorst i sur.
objavljene u British Medical Journal 2004, Jackson
i sur. objavljene 2004. u Obst Gynecol, te posebno
znacajna meta-analiza McDonalda i sur. iz 2005. ]
Obstet Gynaecol. Svima je zajednic¢ki zakljucak da
je unutar populacije rodene nakon postupka IVF-a
znacajno veca ucestalost nedonosc¢adi i nedostascadi,
koja za posljedicu ima vedi perinatalni mortalitet i
morbitet, te je dugoro¢ni ishod losiji nego u opéoj
populaciji.

PERINATALNI ISHOD BLIZANACKIH
TRUDNOCA NAKON IVE-a

U spomenutom radu obuhvaéene su takoder
spomenute meta-analize i u podrudju blizanackih
trudnoda nakon IVF postupaka, te je sam zakljucak
isti, s tim da su razlike manje izrazene.

CILJ

Cilj ovog rada je utvrditi postoji li razlika izmedu
perinatalnog i neuroloskog ishoda viseplodnih
trudnoéa koje su zalete postupkom IVF-a i
perinatalnog ishoda viseplodnih trudno¢a nakon
prirodne koncepcije.

METODE

U razdoblju od 1.1.2000. do 31.12.2003. godine
prospektivno su praceni ishodi i novorodencad
rodena nakon postupka izvantjelesne oplodnje u
Klinici za Zenske bolesti i porode u Petrovoj.
Dobiveni podatci su obradeni i svrstani prema
pravilniku Europskog drustva za perinatalnu
medicinu pod imenom PERINATAL AUDIT*.
Praceni su i obradeni sljedeéi podatci: dob i paritet
majki, naéin dovr$enja poroda, komplikacije u

porodu, PT i PD, gestacijska dob, Apgar index,
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mrtvorodenost, rani neonatalni

mortalitet, perinatalni mortalitet, morbiditet novo-

zivorodenost,

rodencadi, ucestalost i trajanje na odjelu inten-
zivnog lije¢enja novorodencadi i nedonoscadi
(NICU), ucestalost i prosje¢no trajanje mehanicke
ventilacije, ucestalost i vrste malformacija i neuro-
logki ishod s navr$ene 2 godine zivota, kada se
moze definitivno postaviti dijagnoza cerebralne
paralize.

Posebno su izdvojene viseplodne trudnoce i
usporedene s podatcima o viseplodnim trudno¢ama
nakon prirodnog zaceéa koje su zavrsile porodima
u Klinici u Petrovoj u istom vremenskom raz-
doblju.

Rad je u cijelosti odobrila Eticka komisija

Klinike.

REZULTATI

Svi dobiveni rezultati odnose se na novorodencad
porodne tezine 500 grama i vise, trajanja trudnode
24 tjednaivise. U skupinu ispitivane novorodencadi
uzeta je sva novorodencad iz viseplodnih trudnoca
nakon postupka IVF et ET, a isklju¢ena je ona gdje
je ulinjena mikroinjekcija te gdje su vradeni
prethodno smrznuti embriji. Kontrolnu skupinu je
¢inila sva novorodencad iz viseplodnih trudnoda
nakon prirodnog zaceca, isklju¢ena je sva novo-
rodenc¢ad gdje je trudnodi prethodila bilo kakva
hiperstimulacija ili neka od drugih metoda pot-
pomognute reprodukcije.

U promatranom razdoblju (1.1.2000.-
31.12.2003.) na Klinici u Petrovoj bilo je ukupno
20 837 poroda, od toga je 413 poroda (1,98%)
bilo nakon postupka IVF et ET. Ukupno je rodeno
21 366 djece, odnosno nakon IVF-a 636 (2,98%)
djece. U opcoj populaciji zivorodeno je 20 468
novorodencadi ili 98,74%, a u skupini IVF 608 ili
95,59% (tablica 1). Djeca rodena nakon postupka
IVF sudjeluju s 9,66% u ukupnom broju mrtvo-
rodenih.

Tablica 1. Zivorodenost, mrtvorodenost u Klinici u
Petrovoj 2000.-2003.

Table 1 Liveborns and stillborns at clinic 2000-2003

Ukupno | ZR % MR %
IVF 636 608 | 95,59 | 28 4,41
Ostali | 20 730 | 20 468 | 98,74 | 262 1,26

Nacin dovrsenja poroda je prikazan u tablici 2,
iz koje se jasno vidi da carski rez kao nacin
dovrsenja poroda dominira u skupini rodenoj
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nakon IVF-a (72,64%), odnosno vaginalni porod

(87,72%) u skupini nakon prirodnog zaceca.

Tablica 2. Nacdin dovrSenja poroda

Table 2 The type of labour termination

Vaginalno SC VE
112 300 1
IVE
(27,01%) (72,64%) (0,24%)
17918 2347 159
Ostali
(87,72%) (11,41%) (0,78%)

U kontrolnoj je skupini bilo 20 111 ili 98,47%
jednoplodnih poroda, dok je u promatranoj skupini
(IVF) bilo 247 ili 59,81% istih, odnosno, vise-
plodnih poroda je u promatranoj skupini bilo
40,19%, a u kontrolnoj skupini 1,53%. U tablici
je prikazana raspodjela prema broju plodova.

Tablica 3. Raspodjela prema broju plodova
Table 3 The distribution of deliveries in relation to number

of fetus

IVF Ostali
Jednoplodni 247 (59,81%) |20 111 (98,47%)
Dvoplodni 120 (29,06%) 310 (1,52%)
Troplodni 37 (8,96%) 3 (0,01%)
Cetveroplodni 16 (2,42%) 0
Rezultat tako visokog udjela viseplodnih

trudnoda u promatranoj skupini je znatno veéa
ucestalost djece niske, vrlo niske i ekstremno niske
porodajne tezine i znatno veca ucestalost nedo-
nosc¢adi. Ovi rezultati izneseni su u tablici 4.

Tablica 4. Raspodjela prema PT i GD
Table 4 The distribution in relation to BW and GA

IVF Ostali

19 023 (91,76%)

> 2500 270 (42,45%)

LBW 1500- 2499 [260 (40,88%)| 1 203 (5,8%)

WLBW 1000-1499 | 79 (12,42%) 291 (1,4%)

ELBW 500-999 27 (4,25%) 213 (1,03%)

> 37 tj. 319 (50,15%) | 18 374 (88,63%)

24 — 36+6 ¢ 317 (49,85%) | 2 356 (11,37%)
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Blizanac¢kih je trudno¢a u promatranom raz-
doblju bilo ukupno 430 ili 2,06%, rodeno je 860
novorodendadi ili 4,02% od ukupnog broja
novorodencadi. U skupini nakon IVF-a blizanackih
trudnoéa je bilo 29,05% od ukupnog broja
trudnoéa nakon IVF-a, a rodeno je 240 novo-
rodencadi ili 37,73% od ukupnog broja rodenih
nakon IVF-a. U kontrolnoj skupini blizanackih je
trudnoéa bilo 310 (1,52% od ukupnog broja
trudnoda nakon prirodne koncepcije), rodeno je
620 novorodencadi (2,9% od ukupnog broja djece
nakon prirodnog zaceca), tablica 5.

Tablica 5. Broj blizanackih trudnoca i djece po pro-
matranim skupinama nakon IVF-a i nakon prirodne
koncepcije

Table 5 The number of twin-pregnacies and newborn

. broj

* *
broj poroda % e %
IVFE 120 29,05 240 37,3
Ostali 310 1,52 620 4,0

* postoci se odnose na udio u ukupnom broju trudnoéda i

broju djece

Od ukupnog broja djece iz blizanackih trudnoc¢a
mrtvorodeno je 25 novorodendadi ili 2,9%, a ¢ine
8,6% svih mrtvorodenih. U skupini nakon IVF-a
iz blizana¢kih trudno¢a mrtvorodeno je 16
novorodencadi $to je 6,67%, a oni ¢ine 57,14% od
svih mrtvorodenih nakon IVF-a. U skupini ostali
iz blizanackih trudnoéa mrtvorodenih je devet ili
1,45%, a oni ¢ine 3,4% od svih mrtvorodenih u
toj skupini.

Od ukupnog broja blizanaca 356 novorodencadi
je rodeno prije 37. tjedna trudnoce sto je 41,4% i
oni ¢ine 13,3% od ukupnog broja nedonosc¢adi u
promatranom razdoblju. Kod blizanaca zacetih
nakon IVF-a prijevremeno je rodeno 158 novo-
rodencadi ili 65,84%, $to je 49,84% od sve
nedonos$c¢adi unutar skupine rodene nakon IVF-a.
U kontrolnoj skupini prijevremeno je rodeno 198
blizanaca ili 31,9% i oni ¢&ine 8,4% od sve nedo-
noscadi zacete prirodnim putem (tablica 6).

Jos veda razlika izmedu kontrolne i promatrane
skupine izrazena je ako promatramo PT i percen-
tilne krivulje prema gestacijskoj dobi. Unutar pro-
matrane skupine 192 novorodencadi iz blizanackih
trudnoda je nedostaséad ili je to 80% od ukupnog
broja blizanaca nakon IVF-a. U kontrolnoj skupini
ucestalost nedostascadi je visokih 30,3% (188), ali
znatno niza od promatrane skupine (tablica 6).

Medicina 2007;43:270-278

Tablica 6. Ulestalost nedonoscadi i nedostas¢adi

Table 6 The share of preterms and SGA newborns

IVE OSTALI
< 37. tjedna trudnoce 158 198
udio u ukupnom broj 65.84% 31.9%
blizanaca skupine > >
udio u ukupnom broju 0 .
prematurusa skupine 49,84% 8,4%
udio u ukupnom broju 0 .
prematurusa 5,9% 7,4%
< 10. centile tezine 192 188
udio u ukupnom broju
blizanaca skupine 80,0% 30,3%
udio u ukupnom broju 0 .
nedostascadi skupine 52,45% 11,0%
udio u ukupnom broju
nedostas¢adi 9,2% 9,0%

Blizanac¢ke trudnoée su najce$¢e dovrsavane
carskim rezom, ukupno je 300 blizanac¢kih trudnodéa
dovrseno carskim rezom ili 69,8%. Od toga broja
svih 120 blizanackih trudnoéa dovr$eno je carskim
rezom. U kontrolnoj skupini carskim rezom dovr-
$eno je 180 blizanackih trudno¢a ili 58,1%, vaginal-
no 128 ili 41,3%, i svega dvije ili 1,25% vakuum
ekstrakcijom.

Iz tablice 7 jasno je vidljivo da je perinatalni
mortalitet blizanaca rodenih nakon IVF-a bitno
vedi od kontrolne skupine, odnosno blizanaca zace-
tih prirodnim putem, a nosilac tog ve¢eg mortaliteta
je visoki fetalni mortalitet.

Tablica 7. Fetalni, rani neonatalni i perinatalni mortalitet
za blizanac¢ke trudnoée po promatranim skupinama za
period od 2000. do 2003.

Table 7 FM, ENM and PM of twin

IVE Ostali
Fetalni mortalitet (FM) 66,7 %o 14,5 %o
Rani neonatalni mortalitet o o
(RNM) 25,0 %o | 39,0 %o
Perinatalni mortalitet (PM) 92,0 %o 53,0 %o
Udio' u ukupnom PM 52.38% 7 4%
skupine
Udio u ukupnom PM 4,51% 11,29%
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U razdoblju od 2000. do 2003. godine dovrseno
je ukupno 40 troplodnih trudnoca, $to je 0,19%
od ukupnog broja trudnoca za to razdoblje. Rodeno
je 120 novorodencadi ili 0,56% od ukupnog broja
novorodencadi, zivorodenih je bilo 112 ili 93,4%,
mrtvorodenih 8 ili 6,6%. Od toga broja svega troje
trojaka je zaCeto prirodnim putem i svi su
zivorodeni, te niti jedno novorodence nije rano
neonatalno umrlo. Ostalih 37 troplodnih trudnoc¢a
je nakon IVF-a i ¢ine 8,96% od ukupnog broja
trudnoda nakon IVF-a. Ukupno je 111 ili 17,45%
djece rodeno nakon postupka IVF-a, od toga broja
103 je novorodencadi ili 92,8% zivorodeno, a
osam ili 7,2% je mrtvorodeno (tablica 8).

Tablica 8. Broj troplodnih trudno¢a i novorodencadi
s udjelima u promatranim skupinama i postocima
zivorodenosti i mrtvorodenosti

Table 8 Triplet pregnacies and liveborn and stillborn new-
borns

IVFE Ostali
Broj troplodnih trudnod¢a 37 3
Udio u,ukupnf)m broju 8.96% 0.01%
trudnoc¢a skupine
Broj dj?ce iz troplodnih 111 9
trudnoda
Udiq u ukupnom broju djece 17.45% 0,04%
skupine

q . 103 /

Broj zivorodene djece /% 92.8% 9/ 100%
Broj mrtvorodene djece /% 817,2% 0

Sve troplodne trudnode, kako one nakon IVF-a,
tako i zadete prirodnim putem, dovrsene su carskim
rezom, sva su djeca rodena prije 37. tjedna trudnode
i PT < 10.centile za gestacijsku dob. Trojci nakon
IVF-a ¢ine 35,0% od ukupnog broja prematurnih
nakon IVF-a, odnosno 4,2% od svih prematurnih.
Nadalje, trojci zaceti postupkom IVF c¢ine 30,3%
od ukupnog broja novorodencadi PT < 10.cent. za
gestacijsku dob skupine, odnosno 5,35% od
ukupnog broja nedostas¢adi. Ukupni FM trojaka
je 66,0%0, RNM je 33,4%0, a ukupni PM je
100,0%e0. Sva djeca koja ¢ine FM, RNM i PM su
iz skupine djece nakon IVF-a. Tako je FM za trojke
unutar skupine novorodencadi zacetih postupkom
IVF-a72,0%0, RNM (4) 36,0%o0, a PM je 108,0%0
i ¢ine 28,6% perinatalnog mortaliteta skupine
odnosno 2,5% ukupnog perinatalnog mortaliteta

(tablica 9).
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Tablica 9. Nacin dovrenja poroda, br. djece < 37. .
gestacijske dobi, < 10.centile PT, FM, RNM i PM tro-
plodnih trudnoda.

Table 9 The type of labour termination, newborns < 37 w,
FEM, ENm, PNM in the triplet pregnacies

IVE Ostali
S.C. 37 /100% | 3/ 100%
GD < 37. tjedna 111/100% | 9/100%
PT < 10.centile za GD 111/100% 9/100%
FM 72,0%o0 0
RNM 36,0%0 0
PM 108,0%0 0
Udio u PM skupine 28,6% 0
Udio u ukupnom PM 2,5% 0

U promatranom razdoblju (2000.-2003.) ukup-
no je bilo cetiri ¢etveroplodne trudnode, sve su
zacete postupkom IVF-a. Ukupno je rodeno 16
djece $to je 2,51% od ukupnog broja novorodencadi
rodene nakon IVF-a. Kod cetveroplodnih mrtvo-
rodeno je dvoje novorodencadi ili 12,5%. Sve
trudnoce su dovrsene carskim rezom, te su sva djeca
prematurna i dismaturna. Cetvorci &ne 5,01% od
svi prematurnih nakon IVF-a, odnosno 5,92% svih
dismaturnih rodenih nakon postupka IVF-a. RNM
je 187,0 %o (3), a PNM je 312,0 %o. Cetvorci
sudjeluju sa 9,0% u ukupnom PNM za skupinu
rodenu nakon postupka IVF-a (tablica 10).

Tablica 10. Broj Cetvoraka i petoraka i perinatalni poka-
zatelji
Table 10 Quaderplets and quintuplets and perinatal out-
come

IVFE OSTALI
Broj ¢etvoraka 4 0
broj djece 16
SC 100%
< 37. tjedna 100%
<10.centile tezine 100%
FM 125,0%o0
RNM 187,0%0
PM 312,0%0
o cmies | 1o
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Na Odjelu intenzivnog lije¢enja novorodencadi
i nedonosc¢adi Klinike u Petrovoj u razdoblju od
2000. do 2003. ukupno je boravilo 209 novo-
rodencadi zacete postupkom IVF-a, $to je 32,55%
od ukupnog broja rodenih nakon postupka IVF-a,
u prosjeku 8,6 dana. Od toga broja 178 (85,17%)
novorodencadi je iz viseplodnih trudnoca. Sto se
tice djece zalete prirodnim putem, u istom
razdoblju boravilo je 1 876 novorodencadi ili 9,12%
prosje¢no 5,3 dana. Od toga broja 414 (22,07%)
novorodencadi je iz viSeplodnih trudnoca zacetih
prirodnim putem. Novorodenc¢ad rodena nakon
IVE postupka sudjeluje s 10,02% u ukupnom
broju djece lije¢ene na Odjelu intenzivnog lije¢enja
novorodencadi i nedonos¢adi.

U istom razdoblju unutar skupine rodene nakon
postupka IVF-a rodeno je 24 (3,77%) novoro-
dencadi s jasnom velikom malformacijom (prema
EUROCAT protokolu), a u skupini nakon prirodne
koncepcije 347 (1,67%) novorodencadi s malfor-
macijom. Medu djecom s malformacijama i u jed-
noj i u drugoj skupini dominiraju djeca iz
viseplodnih trudnoéa, tako je u skupini nakon
IVF-a 18 (75%) novorodencadi iz viseplodnih
trudnoca, a u skupini nakon prirodnog zace¢a 155
(44,67%) iz viseplodnih trudnoca.

I konacno, za potpunu objektivnost rezultata
bitno je pokazati dob i paritet rodilja kod skupine
rodene nakon postupka IVF-a i prirodno zacetih.
U razdoblju od 2000. do 2003. od ukupnog broja
rodilja 40,1% bile su prvorotkinje, kod skupine
IVE-a prvorotkinje ¢ine 97,1%, a kod ostalih ¢ine
38,95% od svih rotkinja. Ako napravimo podiobu

prema dobi majki, u skupini nakon IVF-a dominira

Medicina 2007;43:270-278

skupina izmedu 30 i 34 godine sa 36,8% i skupina
izmedu 34 i 40 godina sa 44,55%, dok u skupini
nakon prirodnog zace¢a dominira skupina izmedu

24 i 30 godina (grafikon 1).

RASPRAVA

Odmah na pocetku rasprave mozemo uoditi da
novorodencad rodena nakon postupka izvantjelesne
oplodnje ¢ini jednu znadajnu skupinu unutar svih
rodenih na Klinci za Zenske bolesti i porode u
Petrovoj. Udio od 1,98% u ukupnom broju poroda
i 2,98% u ukupnom broju djece odgovara po-
datcima u sli¢cnim centrima u svijetu'®'??°, premda
je vedina studija na nacionalnom nivou.

Od ukupnog broja rodenih nakon postupka
izvantjelesne oplodnje (IVF et ET) relativno je
visoki postotak mrtvorodenih (4,41%), narocito
ako ga usporedimo s 1,26% u grupi ostala djeca,
$to je i statisti¢ki znadajna razlika (p < 0,005). U
americ¢koj nacionalnoj studiji takve bitne razlike u
fetalnom mortalitetu nema®*?, kao niti u drugim

nacionalnim studijama’®'?.

Ipak, veéina autora
navodi i ve¢u fetalnu smrtnost u skupini djece
rodene nakon IVF-a'**°. Mrtvorodeni iz grupe dje-
ce rodene nakon postupka ¢ine 9,66% od ukupnog
broja mrtvorodenih, $to je znacajan udio, narocito
ako se podsjetimo da u ukupnom broju djece
sudjeluju s 2,98%.

Od ukupnog broja poroda (413) cak je 74,64%
dovrseno carskim rezom, a vaginalno 27,12%. Kod
ostale djece situacija je bitno drugacija i vaginalni
porod dominira sa 87,72%, carskim rezom je
dovrseno 11,49% poroda, a za razliku od skupine
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Grafikon 1. Podioba rodilja prema dobi

Graph 1 Distribution of parturients in relation to age
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rodene nakon IVF-a, u ovoj skupini je 0,77%
poroda dovrseno vakuum ekstrakcijom. Tu je jos
jace izrazena statisticki znacajna razlika izmedu
ucestalosti dovrSenja poroda carskim rezom
(p < 0,005). U svim studijama takoder je bitno
veda ucestalost carskih rezova kod djece nakon
IVF-a nego u ostaloj populaciji i kre¢e se od 45-
60%°%1239_ Svi autori tako visok postotak carskih
rezova pravdaju visokim udjelom viseplodnih trud-
noc¢a u ukupnom broju trudnoéa nakon IVF-a, ali
ovaj rad je pokazao da i jednoplodne trudnoce ¢ak
u 54,25% slucajeva zavrsavaju carskim rezom, Sto
je bitno vise prema 10,76% kod ostalih trudnoc¢a
(p < 0,005).

U opéoj populaciji ucestalost viseplodnih
trudnoda je sljede¢a: dvoplodnih izmedu 15-20 na
1000"2>4, troplodne trudno¢e imaju udestalost od
jedne na 10.000"%%. T u skupini ostale djece takve
su proporcije: ukupno je na 20 424 poroda bilo
310 blizanackih trudnoéa $to je 1,51% (15 na
1.000), a troplodne tri trudnode, $to je otprilike
jedna na 7000 trudnoéa. U skupini djece zalete
nakon IVF-a situacija je bitno drugacija, pa je tako
od ukupnog broja dovrsenih trudnoéa 41,19%
bilo viseplodno, dvoplodnih (120) 29,05%,
troplodnih (37) 8,96%, te sedam cetveroplodnih
(1,69%) i dvije peteroplodne (0,48%), sto je
statisti¢ki znadajno vise (p < 0,005). Tako visok
postotak viSeplodnih trudnoéa nakon postupka
IVF-a vidimo u svi ostalim studijama s jednom
bitnom razlikom, a ta je da prakti¢ki ¢etveroplodnih
i peteroplodnih trudno¢a nema, a troplodne se
kre¢u izmedu 3-5%0°12-39:46,
promatrane grupe rodene nakon IVF-a, gdje je taj
postotak 8,96%.

U svezi s podatcima u prethodnom odlomku,
logi¢na je i bitno veca zastupljenost djece porodajne

za razliku od nase

tezine < 2500 g u skupini djece rodene nakon
postupka izvantjelesne oplodnje, koja je visokih
57,55%, narodito ako usporedimo sa zastupljenosti
te djece u skupini ostali koja je 8,24% (p < 0,005).
I ovi podatci slazu se s ve¢inom studija, te autori
ponovno tako visoku zastupljenost pripisuju
viSeplodnosti®®'?3%4.  Analizirajué¢i dobivene
podatke, odvajajué¢i jednoplodne od viseplodnih,
utvrdili smo da se i nakon jednoplodnih trudnoca
nakon postupka izvantjelesne oplodnje znatno
¢e$¢e radaju djeca cija je porodajna tezina manja
od 10.centile za gestacijsku dob. Takve djece je bilo
ukupno 88 ili 35,6% od ukupnog broja djece
nakon jednoplodnih trudnoéa zacetih izvan-
tjelesnom oplodnjom. Takve rezultate nalazimo i u
drugim studijama'®!6:19:36:37:46,
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Sukladno s gore navedenim rezultatima, u
skupini djece rodene nakon izvantjelesne oplodnje
(IVF) bitno je veéa ucestalost prijevremenih po-
roda. Tako je u skupini djece rodene nakon IVF-a
49,85% djece rodeno prije 37. tjedna trudnoca, za
razliku od ostale djece gdje je uclestalost prijevre-
menog poroda 8,24% (p < 0,005). Ta visoka
zastupljenost prematurusa u skupini djece rodene
nakon postupka IVF ima niz reperkusija u
perinatalnim pokazateljima, kao $to ¢emo vidjeti
dalje u radu. Kao i prethodni rezulrat, i ovi se rezul-
tati slazu s ostalim studijama®?123%46,

Svi gore navedeni perinatoloski pokazatelji za
posljedicu imaju bitno vedi fetalni, rani neonatalni
mortalitet, a time i perinatalni mortalitet u skupini
djece rodene nakon postupka izvantjelesne
oplodnje. Tako je fetalni mortalitet u skupini
rodenoj nakon postupka IVF-a 44,0 %o, dok je u
skupini ostale djece 12,6 %o (p < 0,005). Rani
neonatalni mortalitet je u skupini djece rodene
nakon postupka IVF-a vrlo visokih 23,0 %o, za raz-
liku od vrlo prihvadjivih 8,9 %0 u skupini ostale
djece (p < 0,005). Perinatalni mortalitet u skupini
djece rodene nakon postupka IVF izrazito je visok
i iznosi 66,0 %o, a u skupini ostale djece perinatalni
mortalitet je 21,5 %o (p < 0,005). Tako bitno visi
mortalitet u skupini djece rodene nakon postupka
IVF od mortaliteta kod ostale djece nalazimo i u
ostalim studijama, s tom razlikom da su brojke
bitno nize, pa se tako u opcoj populaciji perinatalni
mortalitet kre¢e od 9—-16 %o, a u skupini nakon
izvantjelesne oplodnje 20—40 %o%?1%3%4  Ve¢ina
autora takav visoki mortalitet u skupini djece
rodene nakon postupka IVF pripisuju viseplodnosti
i posljedi¢cnom prematuritetu i dismaturitetu, $to
je dokazao i ovaj rad, jer su nosioci visokog
fetalnog, ranog neonatalnog mortaliteta viseplodne
trudnoée (kod jednoplodnih trudnoéa perinatalni
mortalitet je bio nevjerojatnih 0 %e.).

Od ukupnog broja djece rodene nakon postupka
IVE 32,55% je bilo primljeno na odjelu intenzivnog
lije¢enja, te u prosjeku tamo boravilo 8,6 dana,
za razliku od ostale djece od kojih je svega 9,12%
primljeno na odjelu intenzivnog lije¢enja, a ta su
djeca tamo i krace boravila, u prosjeku 5,3 dana. Ovi

rezultati su sukladni s ostalim studijama®®123%4,

a
navedena razlika proistje¢e iz veceg broja vie-
plodnih trudnoda, s posljedi¢cnim veéim brojem
djece niske i vrlo niske gestacijske dobi (u nasoj
studiji djeca iz IVF-a ¢ine 13,3% od ukupnog
broja djece izmedu 24 i 31*° tjedana trudnode).
Dodajmo jos i to da djeca rodena nakon postupka

IVF dulje borave na mehanickoj ventilaciji, tako su
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djeca rodena nakon postupka IVF u prosjeku bila
ventilirana 11,1 dan, a ostala djeca 7,18 dana. U
nekoliko studija ta razlika je uocena, ali njezin
uzrok nije objasnjiv?*7%.

U skupini djece rodene nakon postupka izvan-
jelesne oplodnje ukupno je bilo 24 velike malfor-
macije (tablice 4, 0) ili 3,77%, a u skupini ostale
djece taj je postotak manji i iznosi 1,67%, te je
prisutna statisticki znacajna razlika (p < 0,01). U
svim studijama ucestalost malformacija je visa u
skupini djece rodene nakon postupka IVF od
ostale djece i kreée se od 2,5 —4,0%%1234_ Tome
je opet objasnjenje viseplodnost, jer je i kod pri-
rodno zacetih viseplodnih trudnoc¢a bitno veca
ucestalost malformacija®>.

Uz jasnu povezanost visokog udjela viseplodnih
trudnoda sa svim posljedicama i loijeg perinatalnog
ishoda kod djece rodene nakon izvantjelesne
oplodnje, vazno je napomenuti da je u toj skupini
97,1% prvorotkinja, te da je 81,3% Zena starije od
30 godina Zivota.

ZAKLJUCAK

* Djeca rodena nakon izvantjelesne oplodnje ¢ine
znacajnu skupinu na Klinici za Zenske bolesti i
porode.

* Predstavljaju visokorizi¢nu skupinu s visokim
fetalnim, ranim neonatalnim i perinatalnim
mortalitetom.

* Visokom riziku ove skupine prije svega doprinosi

viseplodnih trudnoda, s

posljedi¢nom visokom ucestalo$¢u prijevremenog

visoka udestalost
poroda i niske porodajne tezine.

* Jednoplodni porodi, osim veée ucestalosti nize
porodajne tezine, nemaju drugih rizi¢nih ¢im-
benika, a time im je perinatalni ishod mnogo-
struko bolji.

* Trudnoée nakon izvantjelesne oplodnje zahtije-
vaju posebnu paznju i odnos kao i prema svakoj
rizi¢noj trudnodi.

e Prilikom embrio transfera treba voditi racuna o
broju embrija koji se vra¢aju (nikako vise od 2) i
samoj sposobnosti Zene da iznese viseplodnu
trudnodu.

e Osim viseplodnosti, drugi nosilac visokog rizika
trudnoéa nakon izvantjelesne oplodnje je i dob
samih rodilja koje su u velikoj vecini i prvorotke.

* I konacno, ako je sama skupina visokorizi¢na,
pojedino novorodence rodeno nakon izvantjelesne
oplodnje ne razlikuje se ni po jednom pokazatelju
od novorodenceta zacetog prirodnim putem iste
porodajne teZine i gestacijske dobi.

Medicina 2007;43:270-278
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