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Po6zny porod przedwczesny
— punkt widzenia poloznika. Czesc 1
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Streszczenie

Weczesniactwo mozna okresli¢ jako najwiekszy problem wspoétczesnej perinatologii. W ostatnich latach mimo syste-
matycznej poprawy w zakresie opieki zdrowotnej obserwuje sie wzrost odsetka porodéw przedwczesnych, zwtaszcza
w krajach rozwinietych. Zjawisko to szczegélnie dotyczy grupy porodéw przedwczesnych miedzy 34°a 36° dni, okres-
lanych jako tzw. ,,p6zne” (p6zny poréd przedwczesny, PPP, ang. late preterm birth), stanowiacych najwieksza i naj-
szybciej narastajaca czes¢ porodow przedwczesnych. W pracy okreslono pojecie oraz oméwiono zjawisko pé6znych
porodow przedwczesnych z punktu widzenia potoznika, jego etiopatogeneze, epidemiologie oraz problemy zwiazane

z oceng dojrzatosci ptodu.

Stowa kluczowe: pordd przedwczesny, dojrzato$é ptodu

Wstep

Wczesniactwo, czyli por6d odbywajacy sie przed
ukonczeniem 37. tygodnia ciazy, mozna uznac¢ za naj-
wiekszy problem wspotczesnej perinatologii. W ostatnich
latach mimo systematycznej poprawy w zakresie opieki
zdrowotnej obserwuje sie wzrost odsetka porodéw przed-
wczesnych, zwlaszcza w krajach rozwinietych. Zjawisko to
szczegllnie dotyczy grupy porodéw przedwczesnych mie-
dzy 34° a 36° dni, okreslanych jako tzw. ,pézne” (pézny
poréd przedwcezesny, PPP, ang. Jate preterm birth), stano-
wiacych najwieksza i najszybciej powiekszajaca sie czes¢
porodow przedwczesnych [1]. W grupie ,,p6zZnych wczes-
niakéw” w poréwnaniu z noworodkami urodzonymi o cza-
sie stwierdzono zwiekszona $miertelnos¢ oraz zachoro-
walnos¢. Ta ostatnia przejawia sie wzrostem ryzyka kolej-
nych hospitalizacji w okresie noworodkowym, czestszymi
zaburzeniami oddychania i regulacji cieploty ciala, z6ttacz-
ka, zaburzonym przyjmowaniem pokarmu, sepsa, przedtu-
zonym pobytem w oddziale intensywnej terapii (NICU)
[2, 3] a takze wiekszym prawdopodobienistwem wystepo-
wania choréb i zaburzen rozwojowych w wieku p6zniej-
szym [4]. W chwili obecnej obserwujemy wzmozone za-
interesowanie badaczy problematyka PPP, jednak prace
koncentruja sie glownie na stanie noworodka, natomiast
analiza czynnikéw potozniczych pozostaje rzadkos$cia [5].

Skutecznos¢ profilaktyki i leczenia porodu przed-
wczesnego jest niska i pozostaje nadal przedmiotem kont-
rowersji. Niejednorodnosc¢ i wysokie zr6znicowanie w ob-
rebie grupy pod wzgledem etiologicznym, etnicznym, $ro-
dowiskowym, genetycznym i innych cech populacji, spra-
wia, ze leczenie i zapobieganie zgodnie z jednym schema-
tem okazuje sie nieskuteczne.

Okreslenie pojecia p6Znego porodu przedwczesnego
Obecnie porodem przedwczesnym nazywamy ukon-
czenie ciazy przed 37. tygodniem jej trwania, liczac od

pierwszego dnia ostatniej miesiaczki (< 37-0/7 tygodni)
iwyrdzniamy w jego obrebie por6d bardzo przedwczesny
(<32-0/7 tygodni), srednio przedwczesny (32-0/7 do 33-6/7
tygodni) i p6zny przedwczesny (34-0/7 do 36-6/7 tygodni).
Porody o czasie sa zawarte w przedziale 37-0/7 do 42-0/7
tygodni, porody po czasie maja miejsce po 42-0/7 tygod-
niu [6].

W starszych opracowaniach mozna napotka¢ inne
podgrupy porodéw przedwczesnych, i tak na przyklad
Keirse nastepujaco podzielit porody przedwczesne: po-
nizej 28. tygodnia jej trwania - skrajnie przedwczesny,
miedzy 28. a 32. tygodniem bardzo przedwczesny i od 32.
tygodnia miernie przedwczesny [7]. Jednak wilasciwsza
gorna cezura czasu wydaje sie granica 34. tygodnia - do-
piero wtedy, co wynika z fizjologicznych proces6éw dojrze-
wania ptodu, w tym zwlaszcza ukladu oddechowego,
obserwujemy znaczne obnizenie czestosci wystepowania
Zespotu Zaburzen Oddychania (RDS), koniecznosci tleno-
terapii, mechanicznej wentylacji i oddechu wspomaga-
nego, pobytu w Oddziale Intensywnej Terapii i innych
powiklan wczesniactwa [8]. Do polowy pierwszej dekady
XXIwieku w opracowaniach naukowych spotykamy r6zne
nazwy i rézne przedzialy wieku ciazowego w podgrupie
wczes$niakow najbardziej zblizonej do noworodkéw uro-
dzonych o czasie. Przedzial czasowy obejmuje okres mie-
dzy 32-34 a 37. tygodniem ciazy, a porody okreslane sa
jako minimalnie, marginalnie, tagodnie lub umiarkowanie
przedwczesne (ang. near term, marginally preterm, mode-
rately preterm, minimally preterm, mildly preterm).

W roku 2005 grupa robocza Narodowego Instytutu
Zdrowia Stanow Zjednoczonych poswiecona optymalizacji
opieki perinatalnej rekomenduje okreslenie ,,p6Zny porod
przedwczesny” (ang. late preterm) dla noworodkéw uro-
dzonych miedzy 34° a 36° tygodni ciazy, liczac od pier-
wszego dnia ostatniej miesiaczki i taka definicja obowia-
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zuje w opracowaniach dotyczacych tej podgrupy porodéw
przedwczesnych od tego czasu [9].

Niektorzy badacze zwracaja takze uwage na koniecz-
no$¢ indywidualnego podejscia do procesu dojrzewania
ploduiwskazuja na mozliwosé r6znych etapéw zaawanso-
wania rozwoju osobniczego noworodkéw urodzonych
w tym samym tygodniu ciazy [10].

Etiopatogeneza

Zgodnie z aktualnymi pogladami za fizjologiczna inicja-
cje porodu odpowiada szereg przebiegajacych kaskadowo
procesow, zainicjowanych przez aktywacje ptodowej osi
podwzgorze-przysadka-jajnik i zwiekszenie ekspresjitozys-
kowego CRH. Prowadzi to do wzglednej przewagi oddzia-
lywania estrogen6éw nad progesteronem i aktywacji biatek
wyzwalajacych skurcze macicy (contraction-associated
proteins (CAPs), w tym oksytocyny i receptoréow prosta-
glandyn). Ta kaskada przemian przebiega jednoczesnie
z ,dojrzewaniem” szyjki macicy, narastaniem gotowos$ci
skurczowej mie$nia macicy, aktywacja doczesnej i bton
ptodowych. Natomiast pordd przedwczesny jest rezultatem
procesOw patologicznych, ktére moga aktywowac jeden lub
kilka elementéw fizjologicznej kaskady przemian [11].

Porody przedwczesne nie tworza jednolitej grupy lecz
przeciwnie - maja r6zna, wieloczynnikowa etiologie i sta-
nowia koncowy efekt proceséw przebiegajacych réznymi
drogami, dlatego spotykamy sie takze z pojeciem ,,zespotu
porodu przedwczesnego” [12].

Niestety czesto nie uwzglednia sie zréznicowania
w obrebie grupy pod wzgledem etiologicznym, etnicznym,
Srodowiskowym, genetycznym lub innych cech populacji
i probuje leczy¢ lub zapobiega¢ zgodnie z jednym schema-
tem, co okazuje sie nieskuteczne [13].

Rodzaje patologicznych szlakéw prowadzacych do
porodu przedwczesnego zostaly opisane przez Lockwooda
i Kuczynskiego, ktorzy wyroznili: zakazenie wewnatrz-
maciczne, zaburzenia ukrwienia maciczno-tozyskowego
i krwawienie doczesnowe, stres oraz nadmierne rozciag-
niecie mie$nia macicy. Wprawdzie kazdy z tych czynni-
kow moze wyzwoli¢ pordd przedwczesny na dowolnym
etapie trwania ciazy, jednak wida¢ wyrazna specyfike
w zaleznosci od wieku ciazowego [13].

Istnieje $cisty zwiazek miedzy infekcja a porodem
przedwczesnym [14] i to zar6wno infekcja wewnatrzma-
ciczna, ukladu moczowego, narzadu piciowego, dziasel
a takze infekcjami ogélnoustrojowymi i swoistymi, jak kila
i malaria [15, 16].

W odpowiedzi na infekcje bakteryjna i zwiazane z nig
produkty pochodne, makrofagi, blony ptodowe oraz do-
czesna produkuja szereg mediator6w procesu zapalnego
w tym cytokin prozapalnych, ktére w spos6b posredni, po-
przez aktywacje prostaglandyn, wpltywaja na wyzwolenie
sie czynno$ci skurczowej macicy [17]. Czesto$¢ infekcji
jako przyczyny porodu przedwczesnego jest odwrotnie
proporcjonalna do wieku ciazowego, przed 28. tygodniem

infekcja jest odpowiedzialna za ponad 50% przypadkow
porodéw przedwczesnych. Dodatnie wyniki posiewow
(a wiec metoda o nizszej wykrywalno$ci niz bardziej
nowoczesne techniki badawcze oparte na reakcji poli-
merazy) pltynu owodniowego stwierdzono w 45% w 23-26.
tygodniu ciazy, 16% w 27-30. tygodniu i 11% w 31-34.
tygodniu ciazy. Po 34. tygodniu ciazy infekcja jako przy-
czyna porodu przedwczesnego jest rzadka [18].

W przypadku PPP (LP) uznana przyczyna jest takze
stres. Stres definiowany jest jako kazde wyzwanie, natury
psychicznej lub fizycznej, ktére zagraza homeostazie
pacjenta lub jest tak postrzegane. Istnieja badania wykazu-
jace, ze stres ciezarnej, okre$lany jako wystepowanie
okreslonych wydarzen zyciowych lub odczué - depres;ji
czy leku, zwiazany jest ze wzrostem o 50-100% czestosci
wystepowania porodéw przedwczesnych [19]. Inicjacja
porodu w tym przypadku ma miejsce na drodze neuro-
endokrynnej i wiaze sie z aktywacja osi podwzgérzowo-
przysadkowo-nadnerczowej (CRH) [20].

Nadmierne rozciagniecie mie$nia macicy jako przy-
czyna porodu przedwczesnego ma miejsce w przypadku
ciazy wieloptodowej, wielowodzia oraz makrosomii ptodu.
Ciaza wieloptodowa, ktéra w krajach rozwinietych stanowi
jedna z gtéwnych przyczyn p6znych PPP, jest Scisle zwia-
zana z upowszechnieniem technik wspomagania rozrodu,
zwlaszcza stymulacji owulacji i in vitro. W USA zywe uro-
dzenia na skutek procedury in vitrow roku 2003 stanowity
1%, jednak juz spo$réd porodow z ciaz wielooptodowych
17%, a 53% noworodkéw urodzonych w wyniku zastoso-
wania technik wspomagania rozrodu pochodzito z ciaz wie-
loptodowych [21]. Mechanizm inicjacji porodu w przypad-
ku nadmiernego rozciagniecia mie$nia macicy nie zostat
ostatecznie wyjasniony, wykazano jednak wzrost ekspres;ji
receptorow oksytocyny i koneksyny 43, a takze wzmozona
produkcje kolagenazy oraz interleukiny 8 [22, 23].

Niewydolnos¢ cieSniowo-szyjkowa do niedawna wia-
zana byta gtéwnie z porodem $rednio przedwczesnym, ale
moze odpowiadac takze za wczes$niejsze lub pdzniejsze
utraty ciaz [24]. Dlugos¢ szyjki macicy ponizej 15 mm
w 22-24. tygodniu ciazy skutkuje 50% ryzykiem porodu
przed 32. tygodniem [25]. Niewydolno$¢ ciesniowo-szyj-
kowa moze mie¢ podltoze genetyczne, urazowe lub poope-
racyjne (np. konizacja), wynika¢ z wewnatrzmacicznej
ekspozycji na DES lub, najczesciej - infekcyjne. Prawdziwa
niewydolnos¢ szyjki macicy jest zjawiskiem rzadkim, ob-
serwowane w ultrasonografii skrocenie szyjki macicy iroz-
wieranie ujScia wewnetrznego jest z reguly nastepstwem
wstepujacej infekcji i procesu zapalnego [26].

Przedwczesne pekniecie bton ptodowych ma miejsce
w 2540% przypadkéw porodu przedwczesnego [27].
Istnieje zwiazek miedzy przedwczesnym peknieciem bton
ptodowych a paleniem tytoniu, niedoborem witaminy C,
urazami i zabiegami w obrebie szyjki macicy, czynnikami
genetycznymi, ciaza wieloptodowa, krotka szyjka w po-
miarach USG i przede wszystkim infekcja wewnatrzma-



46 M. Skoczylas, M. Baczyriska, A. Chudzik, P. Krajewski, M. Pokrzywnicka, J. Kalinka

ciczna. Bezposrednia przyczyna przedwczesnego pek-
niecia bton ptodowych jest zmiana struktury kolagenu pod
wplywem dziatania metaloproteinaz i innych kolagenaz.

Bakterie posiadaja zdolno$¢ produkcji kolagenaz,
a produkty ich rozpadu stymuluja wydzielanie pozapal-
nych cytokin jak TNF czy interleukina 8 oraz metalopro-
teinaz [28]. Poziom metyloproteinaz wzrasta takze pod
wplywem trombiny, powstajacej w trakcie krwawien do-
czesnowych [29].

Udowodniono takze genetyczna predyspozycje do
porodow przedwczesnych [30, 31].

Epidemiologia

Porody przedwczesne mozna podzieli¢ na trzy grupy:
samoistne, zwiazane z przedwczesnym odptywaniem pty-
nu owodniowego oraz jatrogenne.

W krajach rozwinietych, o wysokim poziomie docho-
du narodowego sposrod porodéw przedwcezesnych 40-45%
to samoistne, 2540% zwiazane jest z przedwczesnym
peknieciem pecherza ptodowego, a 25-35% ma przyczyne
jatrogenna [27, 32].

Odmiennie wyglada struktura porodéw przedwczes-
nych w krajach rozwijajacych sie (Ameryka Lacinska) -
70% to samoistne, 16-21% zwiazane jest z peknieciem pe-
cherza ptodowego, a 11-15% ma przyczyne jatrogenna [33].

W grupie porodéw jatrogennych, do najczestszych
wskazan dla ukonczenia ciazy naleza: preeklampsja
(40%), nieprawidlowe wyniki badan oceniajacych stan
ptodu (25%), hipotrofia (10%), przedwczesne oddzielenie
tozyska (7%) i wewnatrzmaciczne obumarcie ptodu (7%)
[34, 35].

W Stanach Zjednoczonych liczba porodéw ze wskazan
medycznych wzrosta o 55% od 1989 do 2000 r., a jednoczes-
nie zmniejszyta sie czesto$¢ wewnatrzmacicznego obumar-
cia ptodu [36]. Domniemana przyczyna obu tych tendencji
jest upowszechnienie biofizycznych metod diagnostyki
stanu plodu, pozwalajacych lepiej rozpoznac stany zagro-
zenia i ukonczy¢ ciaze przed wystapieniem wewnatrz-
macicznego obumarcia ptodu. Jednoczesnie jednak nastapit
wzrost czestosci wystepowania porodéw przedwczesnych,
zwlaszcza poznych, ze wszystkimi konsekwencjami.

Raport amerykanskiej fundacji March of Dimes z 2009
roku, oparty na danych WHO, podaje, ze w roku 2005 na
Swiecie odbyto sie 13 milionéw porodow przedwczesnych,
z czego 60-75%, czyli okoto 10 milionéw, stanowia PPP.
Czestos¢ porodéw przedwczesnych w Stanach Zjedno-
czonych wzrosta z 10,6% od roku 1981 do 12,7% w roku
2005, przy czym najwieksza (72%) i najszybciej wzrastajaca
(o0 25%) podgrupa byty PPP [37].

W analizach czynnikéw, ktére przyczynity sie do
zwiekszonej czestosci PPP, wymienia sie rosnacy odsetek
ciaz wieloptodowych, indukcji porodu, wprowadzenie
i upowszechnienie technik biofizycznego monitorowania
stanu plodu, jak kardiotokografia, ultrasonografia wraz
zdopplerowskimi badaniami przeptywowymi itd. Najistot-

niejszym i cechujacym sie najwieksza dynamika wzrostu
czynnikiem jest jednak wzrost liczby elektywnych cie¢
cesarskich [37, 38].

Noworodki z grupy PPP, w por6wnaniu z urodzonymi
o czasie, charakteryzuja sie wyzszymi wskaznikami zacho-
rowalnosci i Smiertelnosci, przy czym smiertelnos¢ w tej
grupie moze by¢ zdaniem niektérych autoréw ponad 3 x
wyzsza (7,7 do 2,5%0 zywych urodzen) [39].

Mc Intire i Leveno z USA analizujac dane z lat 1988-
2005 okreslili czestos¢é porodéw przedwczesnych na 9%,
przy czym 75% z nich to porody miedzy 34. a 36. ty-
godniem. Smiertelnosé¢ na 1000 urodzen w 38. i 39. tygod-
niu ciazy wynosita 0,2, w 36. tygodniu byla 2,5 x wyzsza,
a w 34-35. tygodniu az 5-7 x wyzsza [40].

Szczegotowa analize grupy PPP na materiale z lat
2007-2008 szpitala w Houston, USA, stanowiacego III sto-
pien opieki perinatalnej, podjeta Holland i wspétpraco-
wnicy. W artykule z roku 2009 autorzy stwierdzili, ze
w grupie PPP 36,2% stanowilo samoistny poréd przed-
wczesny, 17,7% zwiazane bylo z przedwczesnym odpty-
nieciem ptynu owodniowego (PROM), w 37,9% wystepo-
waly udokumentowane wskazania medyczne (np. rzu-
cawka, krwawienie zlozyska przodujacego, zesp6t HELLP,
nieprawidlowe testy oceny stanu plodu, stan po cieciu
cesarskim klasycznym, usunieciu mie$niakow, wewnatrz-
maciczne obumarcie ptodu w wywiadzie, hipotrofia przy
prawidtowych testach oceniajacych stan ptodu), a 8,2%
porodow okreslono jako elektywne. Tq ostatnia grupe
autorzy okreslaja jako porody przedwczesne mozliwe do
unikniecia, dopuszczajac w pojedynczych przypadkach
istnienie uzasadnionych wskazan medycznych, jednak nie-
potwierdzonych w dokumentacji szpitalnej. Wyréznili
ponadto 17% grupe porodéw, ktére okreslili jako ,,poten-
cjalnie mozliwych do unikniecia” skladajaca sie z po-
przednio wymienionej oraz porodéw, bedacych rezulta-
tem stan6w zwiekszonego zagrozenia ptodu, jednak bez
cech ostrego zagrozenia [41].

Reddy i wspoélpracownicy analizowali badania kohor-
towe blisko 3,5 min porodéw z ciaz pojedynczych po-
miedzy 34. a41. tygodniem z roku 2001. Porody miedzy 34.
a 36. tygodniem stanowity 8,4% og6tu porodéw. Dane doty-
czace umieralno$ci noworodkéw i $miertelno$ci niemow-
lat w zaleznosci od czasu trwania ciazy przedstawialy sie
nastepujaco: 34. tyg. - odpowiednio 7,1%o0 i 11,8%e. ; 35. tyg.
- 4,8%0 i 8,6%0; 36. tyg. — 2,8%0 1 5,7%0; 37. tyg. — 1,7%0
i 4,1%0; w 38. tygodniu - 1,0%0 i 2,7%0 a w 39-41. tygodniu
-0,812,1-2,2%o.

Reddy i wspétpracownicy wyroézniaja nastepujace ka-
tegorie PPP:

1) wynikajace z przyczyn matczynych (14,37%).

2) powiklania potoznicze (15,87%),

3) powazne wady wrodzone (1,26%),

4) poréd samoistny droga pochwowa nieindukowany,
przy braku stwierdzanych patologii potozniczych lub

choréb matki (48,9%),
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5) pordd bez udokumentowanych i uzasadnionych wska-
zan medycznych. (23,2%) [42].
A zatem w oparciu o prace Holland oraz Reddy’ego
i wspotpracownikow potencjalnie do unikniecia jest co
najmniej 8%, a by¢ moze nawet ponad 20% p6znych poro-
dow przedwczesnych.

Ocena dojrzalosci ptuc plodu

Na duze trudnosci napotykaja proby wyodrebnienia
w grupie PPP porodéw o zwiekszonym ryzyku powiklan
oddechowych.

Wiarygodnos¢ testow oceniajacych dojrzato$¢ ptuc
plodu w przypadkach PPP budzi watpliwosé. Wigton
i wsp. donosi o przypadkach wystepowania choréb zwia-
zanych z wcze$niactwem takze w przypadku prawidlowej
wartosci wskaznika lecytyna-sfingomielina (L/S>2)iobec-
nosci fosfatydyloglicerolu w ptynie owodniowym [43].
W pracy z 2009 r. Lewis i wsp. stwierdza 9,8% czestos$¢
wystepowania zespolu zaburzen oddechowych (RDS)
u noworodkéw z PPP przy prawidlowym wyniku testu TD
x FLM-II dojrzatosci ptuc ptodu (> 55 mg surfaktant/mg
albumin) [44]. Ghidini i wsp. donosi nawet o0 26.7% czes-
tosci RDS przy potwierdzonej biochemicznie w oparciu
o stosunek L/S dojrzatosci ptuc ptodu [45]. Pinette i wspot-
pracownicy opracowali matematyczny model, pozwala-
jacy prognozowac czesto$¢ wystapienia RDS w zaleznosci
od wyniku testu TD x FLM-II i wieku ciazowego, ktéra to
czestos¢ zawierala sie w przedziale 3.4% do 10% [46]. Za-
tem nawet prawidlowy wynik testow z ptynu owodniowe-
go potwierdzajacy dojrzatos¢ ptuc ptodu nie upowaznia do
elektywnego ukonczenia ciazy przed ukonczeniem 38.
tygodnia jej trwania.

Whioski

1) Konieczne jest precyzyjne okreslenie wieku ciazowe-
go co do dnia, umozliwiajace zakwalifikowanie konk-
retnego porodu jako o czasie badz jednej z trzech pod-
grup porodu przedwczesnego, w tym PPP.

2) Ze wzgledu na wieloczynnikowa etiologie wtasciwym
wydaje méwienie o zespole porodu przedwczesnego.
Najwazniejsze czynniki etiologiczne w grupie PPP to
stres, nadmierne rozciagniecie mie$nia macicy, a sto-
sunkowo rzadziej infekcja oraz niewydolno$¢ cie$nio-
wo-szyjkowa.

3) 0d 8% do ponad 20% PPP mozna uniknaé, weryfikujac
medyczne wskazania do ukonczenia ciazy.

4) Noworodki z grupy PPP w poréwnaniu zdonoszonymi
narazone sa na zwiekszona ilos¢ powiktan narzado-
wych, a wiarygodnos¢ testow oceniajacych dojrzatosé¢
ukladu oddechowego jest nadal niedostateczna.
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Late preterm birth — from the obstetrician viewpoint. Part I

Prematurity can be defined as a significant problem of modern perinatology. Despite the improvement in the quality
of health care, the preterm birth rate has been increasing steadily over the past few years especially in developed
countries. The largest contribution to this increase comes from births between the 34th and 36th completed weeks of
gestation defined as late preterm birth constituating the largest and the fastest growing group of preterm births. This
paper discusses current views on the nature of late preterm births, showing why this is an issue of particular impor-
tance in medical and social terms. It includes also recommendations for preventive treatment and therapeutic

management of late preterm infants.
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