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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Uti­caj glu­ko­kor­ti­ko­i­da na sin­te­zu sur­fak­tan­ta i sa­zre­va­we plu­ća fe­tu­sa do­bro je po­znat, ali se ma­lo zna o efek­ti­
ma glu­ko­kor­ti­ko­i­da na pa­ra­me­tre ven­ske cir­ku­la­ci­je kod fe­tu­sa, po­seb­no s hro­nič­nom hi­pok­si­jom.
Ciq rada  Ciq ra­da je bio da se is­pi­ta uti­caj di­rekt­ne in­tra­mu­sku­lar­ne (i.m.) kor­ti­ko­ste­ro­id­ne te­ra­pi­je (KST) na pro­
fil pro­to­ka u ven­skoj cir­ku­la­ci­ji ductus venosus (DV) i vena cava inferior (VCI) fe­tu­sa s hi­pok­si­jom.
Metod rada  Pro­spek­tiv­nom stu­di­jom je to­kom 2001. go­di­ne ana­li­zi­ran ven­ski pro­tok kod 49 fe­tu­sa 24 ča­sa pre i 24 ča­
sa posle i.m. primene deksametazona (Dexamethason) u do­zi od 2 mg/kg so­no­graf­ski pro­ce­we­ne te­le­sne ma­se fe­tu­sa na ul­
tra­zvu­ku.
Rezultati  Od­nos si­sto­le i di­ja­sto­le (S/D) u DV pre (S-0/D-0) i po­sle (S-1/D-1) pri­me­ne KST po­ka­zu­je po­zi­tiv­nu ko­re­la­ci­
ju sa sta­ti­stič­kim zna­ča­jem (r=0,366; p=0,018). Po­sle i.m. pri­me­ne KST re­ver­zan pro­tok to­kom kon­trak­ci­je de­sne pret­ko­mo­
re (ta­las A) za­be­le­žen je kod 55,6% fe­tu­sa. Re­ver­zan pro­tok to­kom kon­trak­ci­je de­sne pret­ko­mo­re pre i.m. pri­me­ne KST u 
VCI0-A utvr­đen je kod tri, a po­sle pri­me­ne VCI1-A kod če­ti­ri fe­tu­sa. Od­nos br­zi­na pro­to­ka to­kom kon­trak­ci­je de­sne pret­
komore i dijastole desne komore (Preload-index A/D) u VCI pre i po­sle pri­me­ne KST po­ka­zu­je po­zi­tiv­nu ko­re­la­ci­ju bez sta­
ti­stič­kog zna­ča­ja (r=0,127; p=0,428). Br­zi­ne pro­to­ka to­kom kon­trak­ci­je de­sne ko­mo­re u VCI pre (VCI0-S) i po­sle (VCI1-S) pri­
me­ne KST po­ka­zu­je po­zi­tiv­nu ko­re­la­ci­ju sa sta­ti­stič­kim zna­ča­jem (r=0,478; p=0,002).
Zakqučak  Di­rekt­na i.m. pri­me­na KST uti­če na ven­sku cir­ku­la­ci­ju fe­tu­sa. Taj uti­caj je od­re­đen du­ži­nom de­lo­va­wa hi­pok­
si­je na fe­tus. Pa­ra­me­tri ven­ske cir­ku­la­ci­je mo­gu bi­ti zna­čaj­ni pre­dik­to­ri is­ho­da trud­no­će ko­ja no­si ri­zik za na­sta­nak 
hi­pok­si­je kod plo­da.
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UVOD

Enzimske puteve ukqučene u sintezu lecitina, ko­
ji či­ni do 50% ma­se sur­fak­tan­ta, in­hi­bi­ra­ju hi­po­
termija, acidoza i hipoksija, dok glukokortikoidi 
sti­mu­li­šu wi­ho­vu ak­tiv­nost [1]. Po­sle Li­gin­so­vog 
(Liggins) [2] za­pa­ža­wa da le­če­we kor­ti­ko­ste­ro­i­di­
ma izaziva rano sazrevawe pluća fetusa ovce, kao i 
pionirskih radova istog autora i wegovog saradni­
ka Hauija (Howie) [3], ko­ji su po­ka­za­li zna­čaj­no sma­
wewe incidencije respiratornog distres-sindro­
ma kod pre­ma­tu­ru­sa či­je su maj­ke pre wi­ho­vog ro­đe­
wa lečene kortikosteroidima, ovaj vid lečewa do­
ži­vqa­va pra­vu eks­pan­zi­ju kra­jem 1994. i u go­di­na­
ma ko­je sle­de [4]. Di­rekt­na in­tra­mu­sku­lar­na (i.m.) 
kortikosteroidna terapija (KST) fetusa, kao sono­
grafski kontrolisan postupak primene betameta­
zona (Bethamethason) u do­zi od 0,5 mg/kg telesne te­
ži­ne fe­tu­sa, uti­če na iz­ra­zi­to sma­we­we uče­sta­lo­
sti teškog oblika respiratornog distres-sindro­
ma i iz­o­sta­nak dru­gih kom­pli­ka­ci­ja pri­la­go­đa­va­
wa pre­ma­tu­ru­sa po­sle ro­đe­wa, kao što su in­tra­kra­
ni­jal­no kr­va­re­we i ne­kro­ti­čni en­te­ro­ko­li­tis. Pe­
ri­na­tal­ni mor­ta­li­tet to­kom pr­vih 28 da­na od ro­đe­
wa u studiji Saboa (Sczabo) i Kozmija (Cosmi) [5] to­
kom 1996. go­di­ne bio je 5,8%. Di­rekt­na i.m. primena 
KST kod fetusa je nezamenqiva u stawima kontrain­
di­ko­va­nim za we­nu di­rekt­nu – tran­spla­cent­nu pri­
menu, kao što su hipertenzivni sindrom u trudnoći 
i we­go­vi te­ži ob­li­ci, še­ćer­na bo­lest i in­tra­u­te­
ru­sni za­stoj u ra­stu plo­da [6]. U na­šoj sre­di­ni ovaj 
vid lečewa fetusa u kliničku praksu je uveo Qubić 

sa sa­rad­ni­ci­ma [7] 1997. go­di­ne pri­me­nom dek­sa­me­
tazona (Dexamethason) u dozi od 2 mg/kg sonograf­
ski procewene telesne mase fetusa na ultrazvuku, uz 
do­pler ma­pi­ra­we va­sku­lar­ne mre­že glu­te­u­sne re­gi­je 
plo­da. KST raz­li­či­to uti­če na plod, ali su svi uti­
caji u fazi kliničkih ispitivawa, počev od altera­
cije cerebralnog krvotoka ploda do depresije respi­
ra­tor­nih po­kre­ta plo­da [6].

CIQ RADA

Ciq rada je bio da se ispita uticaj direktne i.m. 
primene KST na profil protoka u venskoj cirku­
laciji ductus venosus (DV) i vena cava inferior (VCI) 
fetusa kod kojeg postoji rizik za nastanak hronič­
ne hi­pok­si­je.

METOD RADA

Pro­spek­tiv­nom stu­di­jom su to­kom 2001. go­di­ne u 
Institutu za ginekologiju i akušerstvo Kliničkog 
centra Srbije u Beogradu analizirana kvantitativna 
obe­lež­ja ven­skog pro­to­ka kod 49 fe­tu­sa s hro­nič­nom 
hi­pok­si­jom 24 ča­sa pre i 24 ča­sa po­sle i.m. primene 
ampula deksametazona u dozi od 2 mg/kg sonografski 
pro­ce­we­ne te­le­sne ma­se fe­tu­sa. Kri­te­ri­ju­mi za po­
sta­vqa­we sum­we na iz­lo­že­nost fe­tu­sa hro­nič­noj hi­
pok­si­ji pod­ra­zu­me­va­li su: ne­re­ak­ti­van tzv. non-stress 
test i vrednosti cerebroumbilikalnog indeksa (C/U 
index) ma­we od 1,05. Po­stu­pak i.m. primene KST je so­
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nografski kontrolisan tehnikom „slobodne ruke” 
pomoću igle pro­me­ra 18-22 G, konveksne sonde fre­
kven­ci­je od 3,75 MHz, uz dopler mapirawe vaskula­
tu­re glu­te­u­sne re­gi­je plo­da. So­no­graf­ska kon­tro­la 
postupka obavqena je na aparatima Toshiba ECC-CEE 
i Siemens. Za me­re­we pro­to­ka kroz DV korišćen je 
poprečni presek kroz abdomen ploda na izlazu iz v. 
umbilicalis, gde protok krvi iz kontinuiranog dobija 
pul­za­til­ni tok. Me­re­we pro­to­ka kroz VCI vršeno je 
u fazama apneje u longitudinalnom preseku kroz ab­
domen ploda, na mestu ispod ulivawa DV. Oba me­re­
wa ni­su vr­še­na pod uglom ve­ćim od 30°.

Ste­pen ko­re­la­ci­je iz­me­đu nu­me­rič­kih obe­lež­ja 
utvr­đen je Spir­ma­no­vim (Spearman) testom s obzi­
rom na to da ona ne po­ka­zu­ju nor­mal­nu ras­po­de­lu. Za 
gra­fič­ko pred­sta­vqa­we re­la­ci­ja me­đu obe­lež­ji­ma 
po­sma­tra­wa ko­ri­šćen je li­ne­ar­ni di­ja­gram.

REZULTATI

Pre primene KST vrednost protoka tokom si­
stole desne komore srca fetusa u DV (DV0-S) bila 
je 0,28±0,170 m/s, tokom dijastole (DV0-D) 0,24±0,07 
m/s, a u fazi kontrakcije desne pretkomore (DV0-A) 
0,22±0,061 m/s. Po­sle pri­me­ne KST vred­nost DV1-S 
je bi­la 0,28±0,095 m/s, DV1-D 0,24±0,070 m/s, a DV1-A 
0,22±0,074 m/s. Ta­las A je za­be­le­žen kod 55,6% fe­tu­
sa posle i.m. pri­me­ne KST. Od­no­si br­zi­na pro­to­ka u 
DV posle sistole i dijastole desne komore (S/D) srca 
fetusa pre i posle i.m. primene KST pokazuju pozi­
tivnu korelaciju sa statističkim značajem (r=0,366; 
p=0,018) (Gra­fi­kon 1).

Pre primene KST, tokom sistole desne komore 
vrednost protoka u VCI (VCI0-S) bi­la je 0,13±0,032 
m/s, u dijastoli (VCI0-D) 0,10±0,032 m/s, a tokom 
kontrakcije desne pretkomore srca fetusa (VCI0-A) 
0,10±0,029 m/s. Po­sle i.m. primene KST kod fetu­
sa vrednost VCI1-S je bi­la 0,13±0,032 m/s, VCI1-D 
0,10±0,030 m/s, a VCI1-A 0,10±0,023 m/s. Re­ver­zan pro­
tok tokom kontrakcije desne pretkomore srca fetu­
sa pre i.m. primene KST dijagnostikovan je u VCI kod 
tri fetusa, a posle wene primene kod četiri fetu­

sa. Pre-load index (volumensko opterećewe miokarda 
prispelom krvqu) (odnos VCI-A/VCI-D) u VCI pre i 
posle primene KST pokazuje pozitivnu korelaciju 
bez statističkog značaja (r=0,127; p=0,428).

DISKUSIJA

U ovoj stu­di­ji je is­pi­tan uti­caj di­rekt­ne i.m. pri­
mene KST na parametre venske cirkulacije fetusa 
kod kojih postoji rizik za nastanak hronične hipok­
sije, koja sprečava procese sazrevawa pluća fetusa, 
te je per se in­di­ka­ci­ja za le­če­we. To­kom hi­pok­si­je u 
DV raz­li­ka iz­me­đu pr­vog ta­la­sa (S) i drugog talasa 
(D) je po­ve­ća­na. U ter­mi­nal­nim sta­di­ju­mi­ma hi­pok­
si­je fe­tu­sa mo­že se ja­vi­ti po­vrat­ni pro­tok to­kom 
kontrakcije desne pretkomore (A talas), koji je po­
sle i.m. pri­me­ne KST di­jag­no­sti­ko­van kod 55,6% fe­
tu­sa. Od­nos si­sto­le i di­ja­sto­le u DV je pod uticajem 
pri­me­we­ne te­ra­pi­je, što je de­ter­mi­ni­sa­no du­ži­nom 
uti­ca­ja hi­pok­si­je na fe­tus. To po­tvr­đu­je po­zi­tiv­na 
korelacija, a rezultati naše studije su u ovome u sa­
gla­sno­sti s re­zul­ta­ti­ma is­tra­ži­va­wa La­ti­na (Latin) 
i sa­rad­ni­ka [8]. Ri­co (Rizzo) i sa­rad­ni­ci [9] su da­li 
va­žnost pre­dik­tiv­noj vred­nost ovog in­dek­sa u pro­
ceni acidobaznog statusa fetusa, u odnosu na rezul­
tate gasnih analiza dobijenih kordocentezom iz ar­
te­rij­ske kr­vi fe­tu­sa.

Ja­vqa­we ne­ga­tiv­nog ta­la­sa A u VCI je pokazateq po­
sledica hipoksije na fetus, s povećawem pre-load in­
deksa desne komore, lateralizacijom krvotoka, pove­
ćawem minutnog volumena levog srca i zastojem ra­
sta plo­da u ma­te­ri­ci. Sma­tra se da je reč o pa­ra­me­
tru ko­ji za­vi­si od du­ži­ne ame­no­re­je bu­du­ći da ge­sta­
ci­o­na sta­rost od­re­đu­je ener­get­ske zah­te­ve plo­da, pa 
samim tim i indirektno stepen hipoksemije, acide­
mije i reakciju miokarda oštećenog hipoksijom na 
invazivnost postupka, kakav je direktna i.m. prime­
na KST kod fe­tu­sa [9]. Ne­ga­ti­van ta­las A u VCI dijag­
nostikovan je kod tri fetusa pre i kod četiri fetusa 
po­sle pri­me­ne KST. Broj fe­tu­sa u stu­di­ji kod ko­jih 
je za­be­le­žen ne­ga­ti­van ta­las A u VCI po­tvr­đu­je na­ve­
de­no, ali je sta­ti­stič­ka zna­čaj­nost od­re­đe­na ve­li­či­

GRAFIKON 1. Uticaj direktne i.m. kortikosteroidne terapije (KST) na odnos sistole i dijastole (S/D) u ductus venosus.
GRAPH 1. The influence of direct foetal intramuscular corticosteroid therapy (CST) on systolic/diastolic ratio (S/D) of ductus venosus.
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nom uzorka i vremenom ispitivawa parametara ven­
ske cir­ku­la­ci­je [10]. Pre-load indeks u VCI ne nala­
zi se pod uticajem KST, ali je od značaja za procenu 
uti­ca­ja hi­pok­sij­ske nok­se na fe­tus [11-13].

ZAKQUČAK

Protoci kroz DV i VCI fetusa pod uticajem su di­
rektne i.m. pri­me­ne KST. Re­ver­zan pro­tok u VCI če­
šći je po­sle pri­me­ne KST. Pre-load indeks u VCI fe­
tusa posledica je hipoksije, ali nije pod značajnim 
uti­ca­jem pri­me­we­ne KST. Uti­caj di­rekt­ne i.m. pri­
me­ne KST od­re­đen je tra­ja­wem hi­pok­si­je. Pa­ra­me­tri 
venske cirkulacije mogu biti značajni prediktori 
is­ho­da trud­no­ća s ri­zi­kom hi­pok­si­je.

NAPOMENA

Rad je saopšten na dvadesetom jubilarnom kongre­
su pod na­zi­vom „Fe­tus kao pa­ci­jent” (The Fetus As a 
Patient), ko­ji je odr­žan 12-15. ok­to­bra 2005. go­di­ne na 
Sve­tom Ste­fa­nu.
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Introduction  The influence of glucocorticosteroid therapy on 
foetal lung maturation is evident but little is known about its 
effects on parameters of foetal venous circulation.
Objective  The aim of the study was to assess the influence of 
direct intramuscular (i.m.) foetal corticosteroid  therapy (CST) 
on parameters of foetal venous circulation which indicates a 
degree of foetal hypoxia.
Method  The prospective study was conducted at the Institute 
of Gynaecology and Obstetrics during 2001.We evaluated the 
influence of direct i.m. foetal single dose dexamethasone (2 mg/
kg estimated foetal weight by sonographic examination) on foe-
tal ductus venosus (DV) and vena cava inferior (VCI) velocities in 
49 foetuses 24 hours before and after therapy.
Results  There is positive correlation with the statistical signifi-
cance in systolic/diastolic ratio (S/D) in DV before and after the 
corticotherapy r=0.366; p=0.018. Reverse flow during contrac-
tion of the right atrium in DV was found in 55.6% of foetuses 
after CST. Reverse flow during the contraction of the right atri-
um in VCI was found in 3 foetuses before CST and in 4 foetuses 

after CST. We found positive correlation without statistical signif-
icance between the vena cava pre-load indices before and after 
CST (r=0.127; p= 0.428). There is positive correlation with the sta-
tistical significance between systolic flow in VCI before and after 
CST (r=0.478; p=0.002).
Conclusion  Corticosteroid therapy influences parameters of 
foetal venous circulation. Its influence depends on duration of 
foetal hypoxia. The parameters of foetal venous circulation can 
be a predictor of the perinatal outcome.

Key words: foetal corticosteroid therapy; venous velocities;  
hypoxia
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