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PREDGOVOR

Plodovi ovoji su vezivne membrane u kojima se razvija i raste plod. U pravilu pucaju tijekom
poroda. Puknuce prije pocetka poroda naziva se prijevremenim puknuéem plodovih ovoja.
Ako se prijevremeno puknuée dogodi prije termina, tada govorimo o prijeterminskom
prijevremenom puknuc¢u plodovih ovoja. Dogada se u oko 1 % svih trudnocda te se smatra
uzrokom 30 — 40 % prijevremenih poroda. Puknuée plodovih ovoja nakon navrSenog 37.
tjedna trudnode je terminsko. Do terminskog prijevremenog puknuca plodovih ovoja dolazi u
8 — 10 % trudnica. Trudnice i plodovi kod kojih je nastupilo prijevremeno pucanje plodovih
ovoja imaju povecani rizik od intrauterine infekcije. Prijevremeni porod je udruzen sa Citavim
nizom komplikacija. Ce$¢e su neonatalne infekcije, intraventrikularno krvarenje te sindrom

respiratornog distresa.

Ukoliko Zelimo bolje shvatiti uzroke prijevremenog puknuéa plodovih ovoja, nuino je
adekvatno ispitati biomehanicka svojstva plodovih ovoja te koji parametri i na koji nacin utjecu

na njih.

Brojne su se studije bavile biomehani¢kim svojstvima plodovih ovoja uz velik broj razli¢itih
pristupa tematici. Nedostatak uniformnosti u ispitivanjima jedan je od uzroka otezane
usporedivosti rezultata te donosenja konacnih zaklju¢aka. Nadalje, vecina je istrazZivanja
zanemarila potencijalne utjecaje svojstava majke i ploda na biomehaniku plodovih ovoja. Za
razliku od gotovo svih dosadasnjih istrazivanja, ova doktorska disertacija ispitivala je utjecaj
svojstava majke i ploda na biomehanic¢ka svojstva plodovih ovoja. Nadalje, predstavljen je
model ciklickog ispitivanja plodovih ovoja simuliranjem trudova kojima su plodovi ovoji

izloZeni. Time je ovo ispitivanje najblize fizioloSkim uvjetima koji se javljaju intrauterino.

Na temelju rezultata ispitivanja, otvoreni su novi, potencijalni smjerovi istraZivanja svojstava
plodovih ovoja koji u konacnici mogu dovesti do efikasnije prevencije i lije¢enja prijevremenog
puknuca plodovih ovoja. Nadalje, pokazano je s velikom vjerojatnoséu kako nutritivni status
majki ima utjecaj na biomehaniku plodovih ovoja. | za kraj, definiran je novi, cikli¢ni dvoosni

test kojim se znatno vjernije mogu ispitivati viskoelasti¢na svojstva plodovih ovoja.
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1. UvOoD

Oplodnja jajne stanice, uredan tijek trudnoce te pravovremeni porod, svaki sa svojim fazama
i specificnostima, glavni su preduvjeti odrzanja nase vrste. S obzirom na vaznost navedenog,
od presudnog je znacenja sveobuhvatno razumijevanje procesa koji se u navedenom razdoblju
zbivaju te koji za krajnji rezultat imaju porod zdravog novorodenceta. Bolje razumijevanje
biomehanickih, patohistoloskih te biokemijskih svojstava fetalnih te maternalnih tkiva

unaprijedilo bi lije¢enje patoloske trudnoce.

Tijekom intrauterinog razvoja ploda sve njegove Zivotne funkcije ovise o posteljici. Osim Sto
podrzava temeljne fizioloSke funkcije ploda, posteljica tvori jedinstveni feto-maternalni
komunikacijski sustav koji stvara hormonsko okruZenje koje u pocetku odrzava trudnocu te
vremenom vodi k porodu. Takav sustav omoguéuje imunolosSko prihvacanje ploda te kontrolu

vremena poroda (1).

Plodovi ovoji ovijaju plod i amnijsku tekucinu te je njihov integritet od presudne vaznosti za
normalan razvoj trudnoée. Nadalje, njihov je razvoj usko vezan uz razvoj posteljice. Intaktni
plodovi ovoji sastoje se od dva sloja — amnija i koriodecidue koji se zajednickim imenom
nazivaju korioamnijska membrana. Koriodecidua je deblja te sadrzi vise stanica od amnija. lako
amnij ¢ini samo 20% debljine plodovih ovoja, amnij odreduje biomehanicka svojstva intaktnih

plodovih ovoja (2).

U ljudskom se organizmu mehanicka ostecéenja tkiva (rupture) smatraju patoloskim
dogadajima. Iz tog razloga se pucanje plodovih ovoja, koje je preduvjet za normalan porod,
smatra jedinstvenim fizioloskim procesom (3). Pucanje plodovih ovoja moze biti terminsko te
prijevremeno. Prijevremeno pucanje ovoja moZze biti u terminu - terminsko, kada dolazi do
njihova pucanja prije pojave trudova, no u ocekivano vrijeme poroda, i prijevremeno kada
pucanje nastupa prije oCekivanog vremena poroda. Pucanje plodovih ovoja prije pojave

trudova javlja se u 8 - 10% terminskih i 30 - 40% prijevremenih poroda (3).

Mehanizmi koji dovode do pucanja plodovih ovoja jos uvijek se u potpunosti ne razumiju.
Stoga su daljnja biomehanicka, patohistoloska te biokemijska istraZzivanja nuina za
razumijevanje tog procesa. Dosadasnja su se istraZivanja u najvecoj mjeri usredotocila na

povezivanje biomehanickih svojstava plodovih ovoja s biokemijskim i histoloSkim svojstvima
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dok su poveznice s antropometrijskim svojstvima majke ili ploda zanemarene. Da bi se
mehanizmi koji dovode do puknuéa ovoja razumijeli, potrebno je opisati uvjete za vrijeme
trudnode, bioloske faktore ploda i majke, uvjete tijekom trudnoce te mehanicka svojstva

ovoja.

Trenutno ne postoje ni standardizirani postupci ni uredaji za ispitivanje biomehanickih
svojstava plodovih ovoja. Zbog toga su za potrebe rada u suradnji sa Strojarskim fakultetom u
Slavonskom Brodu konstruirana dva uredaja — kidalica za jednoosno ispitivanje bioloskih tkiva
te uredaj za ispitivanje hidrauli¢ckim udubljivanjem. Rad ¢ée prikazati rezultate biomehanickih
ispitivanja plodovih ovoja pomodéu nove metodologije ciklic(nog opterecivanja ovoja,
povezanost biomehanickih svojstava s bioloSkim svojstvima majke i ploda te utjecaj

parametara ispitivanja na rezultate ispitivanja mehanickih svojstava.

1.1 Gradaifiziologija plodovih ovoja i posteljice
1.1.1 Posteljica i korij

Procesi koji slijede oplodnju jajne stanice te apoziciju blastociste na povrsinu endometrija
nastaju kao posljedica medudjelovanja trofoblasta ploda te endometrija (decidue) majke. To

medudjelovanje na kraju kulminira porodom.

Decidua je specijaliziran, visoko modificiran endometrij u trudnoci. Njezina funkcija jest
hemokorijalna placentacija. Ovaj oblik placentacije podrazumijeva invaziju trofoblasta. Znatan
napor uloZen je u istraZivanje interakcije stanica unutar decidue i invadirajuéeg trofoblasta.
Proces transformacije sekretornog endometrija u deciduu, decidualizacija, ovisi o djelovanju
estrogena i progesterona s jedne te faktora koje luci blastocista tijekom implantacije i invazije

trofoblasta s druge strane.

Decidua se sastoji od tri dijela a prema anatomskoj lokaciji. Decidua to¢no ispod mijesta
implantacije blastociste biva modificirana invazijom trofoblasta te postaje decidua basalis. Dio
koji obavija rastu¢u blastocistu naziva se decidua capsularis. Decidua capsularis blastocistu
inicijalno odvaja od ostatka materni¢ne Supljine. Prema unutra taj je dio decidue u dodiru s
avaskularnom, ekstraembrionalnom ovojnicom ploda koja se naziva chorion laeve. Ostatak

maternice prekriven je deciduom parietalis (slika 1.1.).
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Slika 1.1. Decidualizirani endometrij pokriva rani embrio. Takoder su prikazana tri dijela decidue (1)

Nakon oplodnje u jajovodu, zrelo jajasce postaje zigota. Zigota je diploidna stanica s 46
kromosoma koja se potom dijeli u blastomere (slika 1.2.). Zigota prolazi kroz sporo dijeljenje
tijekom tri dana dok je u jajovodu. Kako se blastomere nastavljaju dijeliti, nastaje kompaktna
nakupina stanica koja se naziva morula. Morula ulazi u Supljinu maternice oko tri dana od
oplodnje. Postupno nakupljanje teku¢ine medu stanicama morule rezultira formiranjem rane
blastociste. U 58-stanicnoj blastocisti moZe se razlikovati vanjski sloj stanica koji se naziva
trofoektoderm od unutradnje mase stanica koje tvore embrio. Cetiri do pet dana po oplodniji,
58-stani¢na blastula se diferencira u 5 stanica koje ¢e tvoriti embrio i koje se nazivaju

unutarnja stani¢na masa te 53 stanice predodredene da tvore trofoblast (4).

Implantacija embrija u zid maternice zajednic¢ka je znacajka svih sisavaca. U ljudske se vrste
dogada Sest ili sedam dana od oplodnje. Uspjesna implantacija zahtijeva prijemciv endometrij
koji je adekvatno pripremljen djelovanjem estrogena i progesterona. Sposobnost blastociste
da adherira za epitel ovisi o receptorima na povrsini stanica koje se nalaze na mjestu
implantacije. Ti receptori dolaze u interakciju s receptorima na blastocisti (5). UspjesSna
adhezija blastociste za endometrij uklju¢uje modifikaciju ekspresije stani¢nih adhezijskih
molekula. Integrini, jedna od Cetiri obitelji stani¢nih adhezijskih molekula, receptori su na
povrsini stanica. Integrini omogucuju adheziju stanice za proteine izvanstani¢cnog matriksa (6).
Sposobnost stanica da se vezuju za veliki broj razlicitih proteina izvanstanicnog matriksa

omogucena je diferencijalnom regulacijom integrinskog sustava receptora.
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Razvoj ljudske posteljice zapocinje trofektodermom (prvo tkivo koje se diferencira u stadiju
morule) iz kojeg se razvija sloj stanica trofoblasta koji okruzuju blastocistu. Od rane blastociste
pa sve do terminske posteljice, trofoblast ima klju¢nu ulogu na feto-maternalnom spoju.
Trofoblast pokazuje najveéu varijabilnost u strukturi, funkciji te obrascu razvoja od svih
komponenti placente. Njegova invazivnhost omogucuje vezanje blastociste za deciduu.
Vaznost trofoblasta u ishrani zametka ocituje se u samom njegovom imenu dok je njegova
uloga endokrinog organa u ljudskoj trudnoéi presudna za fizioloSku prilagodbu majke te

uspjeSno odrzavanje trudnoce.

polarno tijelo

'~ zona pelucida

blastomera

Cog- 206 S

stadij s 2 stanice stadij s 4 stanice

_Anutarnja masa-_
i stanica

- propadajuca
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— Zupljina -
blastociste

™ trofoblast

rana blstocista kasna blastocista

Slika 1.1.2. Dijeljenje zigote i razvoj blastociste (1)
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Nakon pocetne implantacije blastociste, trofoblast se diferencira u vanjski, viSejezgreni sincicij
- primitivni sinciciotrofoblast te u primitivni, unutrasnji, jednojezgreni sloj — citotrofoblaste.
Opisana diferencijacija zbiva se do osmog dana od oplodnje. Citotrofoblasti su germinativne
stanice za sincicij. Sincicij ima funkciju primarne sekretorne komponente u posteljici. Za razliku
od citotrofoblasta kod kojih postoji jasna stani¢na granica te jedna jezgra, sincicij koji prekriva
korijske vile nema pojedinacne stanice. Citoplazma je amorfna, bez stani¢ne granice, a jezgre
su multiple te se razlikuju u velicini i obliku. Nepostojanje stani¢ne granice olakSava transport

tvari preko sinciciotrofoblasta jer kontrola transporta ne ovisi o pojedina¢nim stanicama.

Nakon implantacije, iz trofoblasta nastaju vilozni i ekstravilozni trofoblast. 1z njih nastaju
stanice trofoblasta odredenih funkcija te dolaze u dodir s maternalnim tkivom (7). Iz viloznog
trofoblasta nastaju korionski vili koji imaju ulogu u prijenosu kisika i hranjivih tvari izmedu
ploda i majke. Ekstravilozni trofoblast migrira u deciduu i miometrij te penetrira maternalne
krvne Zile (8). Na taj nacin dolazi u dodir s razli¢itim vrstama stanica majke. Ekstravilozni se
trofoblast dalje dijeli u intersticijski trofoblast i endovaskularni trofoblast. Intersticijski
trofoblast invadira majéinu deciduu te penetrira miometrij kako bi tvorio gigantske stanice
lezista posteljice te okruzuje majéine spiralne arterije. Endovaskularni trofoblast penetrira

lumen spiralnih arterija.

Oko 12 dana nakon oplodnje u sinciciotrofoblastu se pojavljuje sustav medusobno povezanih
kanala —trofoblastnih lakuna. Kako embrio raste, sve viSe maternalnog tkiva (decidua basalis),
uklju€uju¢i i zidove povrSinskin decidualnih kapilara, biva invadirano bazalnim

sinciciotrofoblastom te se lakune ispunjavaju majc¢inom krvlju (slika 1.3.).

Dubljom invazijom blastociste u deciduu iz ekstravilozng citotrofoblasta nastaju primarni vili.
Primarni vili sastoje se od citotrofoblastne jezgre pokrivene sincicijem. Spajanjem lakuna
nastaje kompleksni labirint podijeljen ¢évrstim kolumnama citotrofoblasta. Te kolumne nastaju
iz pupoljaka citotrofoblasta koji pocinju protrudirati u primitivni sincicij prije dvanaestog dana
od oplodnje. Labirintni kanali te ¢vrste staniéne kolumne tvore intervilozni prostor te primarne
vilozne stapke. Vili se u poéetku nalaze preko cijele povrsine blastociste no kasnije nestaju

osim na najdublje implantiranom dijelu gdje ¢e se formirati posteljica.
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Slika 1.3. Presjeci kroz implantiranu blastocistu; A - 10 dana nakon oplodnje; B - 12 dana nakon
oplodnje (1)

Mezenhimalni tracci koji nastaju od ekstraembrionalnog mezoderma invadiraju Cvrste
trofoblastne kolumne tvoreéi sekundarne vile. Nakon angiogeneze iz mezenhimalnih jezgara,

nastali vili nazivaju se tercijarnima.

Trofoblasti vila sastoje se od vanjskog sloja sincicija te unutarnjeg sloja citotrofoblasta
poznatih kao Langhansove stanice. Proliferacijom citotrofoblasta na vrhovima vila nastaju
sidredi vili pricvrséeni za deciduu na bazalnoj ploci. Baza interviloznog prostora s maternalne
strane sastoji se od citotrofoblasta (stani¢ne kolumne), pokrovnog sincicija te decidue bazalne
ploCe. Baza korionske ploce tvori krov interviloznog prostora i sastoji se od dva sloja
trofoblasta izvana te fibroznog mezoderma iznutra. Definitivna korionska ploca nastaje

izmedu 8 i 10 tjedana spajanjem mezenhima amnijske te primarne korijske ploce.

Kako blastocista s trofoblastom koji ju okruzuje raste te se Siri u deciduu, jedan pol te mase
raste prema endometrijskoj Supljini. Suprotni, unutarnji sloj, sudjeluje u formiranju posteljice.
Korijski vili, koji su u kontaktu s bazalnom deciduom, proliferiraju. Na taj nacin tvore korion
frondosum odnosno fetalnu komponentu posteljice. Kako se rast embrionalnih i
ekstraembrionalnih tkiva nastavlja, smanjuje se krvna opskrba korija koji je okrenut prema
endometrijskoj Supljini. Posljedi¢no tome, vili koji su u kontaktu s deciduom capsularis prestaju

rasti te degeneriraju. Taj dio korija postaje avaskularna fetalna ovojnica koja dodiruje deciduu

6
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parietalis — korion laeve ili glatki korij. Korion laeve je opéenito prozirniji od amnija te rijetko
prelazi 1 mm debljine. Sastoji se od citotrofoblasta te fetalnih mezodermalnih stanica. Te
stanice mogu prezivjeti u atmosferi s relativno malo kisika. Korion laeve je gotovo do kraja
treceg mjeseca odvojen od amnija egzocelomnom Supljinom. Nakon toga korij i amnij dolaze
u intiman kontakt. U ljudi korion laeve i amnij tvore avaskularni korioamnij koji €ini vaznu

parakrinu granu feto-maternalnog komunikacijskog sustava.

U prvom tromjesecju rast posteljice brzi je od rasta ploda, no oko 17 tjedana od zadnje
menstruacije posteljica i fetus imaju podjednaku tezinu. Pri porodu, tezina posteljice ugrubo
iznosi jednu Sestinu tezine ploda. Prosjecna posteljica pri porodu mjeri 185 mm u promjeru te

je debela oko 23 mm s volumenom od 497 ml te teZinom od 508 g (slika 1.4.) (9).

Slika 1.4. Maternalna povrsina terminske posteljice (1)
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1.1.2 Amnij

Plodovi ovoji, koji se jos nazivaju i korioamnijska ovojnica, jesu mekotkivna vreéa koja sadrzi
fetus i amnijsku teku¢inu u materni¢noj Supljini. Kako je ranije naznaceno, do kraja treéeg
mjeseca, korij i amnij odvojeni su egzocelomnom Supljinom nakon ¢ega dolaze u intiman

kontakt.

Amnij se sastoji od 5 slojeva (10) (slika 1.5.). Unutarnji sloj koji je u kontaktu s amnijskom
tekuéinom ¢ini neprekinuti sloj kuboidnih epitelnih stanica za koje se vjeruje kako potjecu od
embrionalnog ektoderma. Taj epitelni sloj Cvrsto je vezan za bazalnu membranu povezanu s
acelularnim kompaktnim slojem koji se uglavnom sastoji od intersticijskog kolagena. Na
vanjskoj strani kompaktnog sloja nalazi se red mezenhimalnih stanica nalik na fibroblaste koje
su u terminu Siroko raspriene. Pretpostavka je kako te stanice potjeCu od mezoderma
embrionalnog diska. U amniju se takoder mogu pronaci fetalni makrofagi. Najpovrsniji sloj
amnija je relativno acelularna zona spongiosa koja je u kontaktu s drugom fetalnom
ovojnicom, korionom laeve. Ljudski amnij nema glatkomisi¢ne stanice, Zivce, limfaticku mrezu
te, Sto je najvaznije, krvne Zile. Debljina amnija iznosi 20 do 80 um te je znatno tanji od korija

Cija debljina iznosi 100 do 500 um (11).

Epitelni sloj
pitenl ol Bazalna membrana
Kompaktni sloj

2%
"1 L Fibroblastni sloj
/7 {"./-""" Spuzvasti sloj
[ 4
Sg 1 Stanicni sloj
/ - £ i
‘ / ~ ~ Rektikularni sloj
& oL
VA WL o S hr /,

\ \

Amnion -«
"bazalna
i membrana
Korion
Trofoblast

Slika 1.5. Grada korioamnija (11)
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Amnij je mnogo viSe od obic¢ne avaskularne ovojnice koja zadrzava amnijsku tekucinu.
Metabolicki je aktivan, sudjeluje u transportu vode i otopljenih tvari te odrzavanju
homeostaze amnijske tekucine. Takoder proizvodi mnoge bioaktivne tvari poput vazoaktivnih
peptida, faktora rasta te citokina. Amnij reagira akutno i kroni¢éno na mehanicko istezanje sto
mijenja ekspresiju gena u malobrojnim stanicama koje su u njegovom sastavu (12). To
uzrokuje i autokrini i parakrini odgovor poput pojacane proizvodnje matriks -
metaloproteinaza, proizvodnju IL-8 te aktivnost kolagenaza (13). Navedeni faktori mogu

dovesti do promjene svojstava ovojnice tijekom terminskog ili prijevremenog poroda.

Amnij je tkivo o kojem ovisi gotovo sva tenzilna snaga plodovih ovoja te moze izdrzati znatno
veca opterecéenja od korija (14). Tenzilna snaga amnija ovisi gotovo isklju¢ivo o kompaktnom
sloju koji se sastoji od medusobno ukrizenih intersticijskih kolagena I i lll te u manjem dijelu
kolagena V i VI. Udio kolagena Ill prema kolagenu | u zidu rastezljivih tkiva u ljudskom tijelu
poput amnijske vreée znatno je veéi nego u neelasticnim tkivima. lako kolagen Ill daje
odredenu rastezljivost ovojnici, dio rastezljivosti daju i elastinske mikrofibrile (13). Jedna od
strukturalnih osobitosti intersticijskog kolagena vaina za integritet amnija je otpornost na
proteoliticku razgradnju (15). Iz tog je razloga razvoj komponenti amnija koje Stite od njegove

rupture od iznimne vaznosti za uspjesSnu trudnocu.

1.1.3 Grada medustanicne tvari korioamnija

Mehanicka svojstva tkiva uglavnom su odredena sastavom medustani¢ne tvari. Kako bismo
mogli analizirati mehani¢ke znadajke tkiva, nuino je razumjeti strukturu i svojstva
medustani¢ne tvari. Prema definiciji, medustani¢na je tvar organizirani skup makromolekula
koje okruzuju stanice (16). U kraljeznjaka postoje tri vrste potpornog tkiva — vezivno,
hrskavi¢no i kostano. Svako od navedenih tkiva ima svoje podvrste prilagodene smjestaju i
funkciji. Tkiva se razlikuju prema vrsti medustanicne tvari odnosno prema njenim
biomehanickim svojstvima. Vezivno je tkivo elasti¢no te se u najveéoj mjeri odupire vlac¢nim
silama. Osnovna mu je uloga potpora (17). Medustani¢na tvar gradena je od vlakana
(kolagenska, retikulinska i elasti¢na) te osnovne tvari (strukturalni proteini i proteoglikani).
Vezivna tkiva, ukljucujucii njihova biomehanicka svojstva, razlikuju se po koli¢ini i vrsti vlakana
i stanica te po konzistenciji osnovne tvari. Stanice mogu nastati u samome tkivu (diobom) ili

mogu migrirati iz drugih tkiva.
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Amnijska tekucina

Sloj Sastav matriksa

Amnion

Epitel

Bazalna membrana | Kolagen tip lll, IV, V; laminin, fibronektin,

e —— —a \ nidogen
——
_: ——— Kompaktni sloj Kolagen tip I, IIl, V, VI: fibronektin
— ; et
S = \ Sloj fibroblasta Kolagen tip |, lll, VI; nidegen, laminin,

fibronektin

Spuivasti sloj Kolagen tip |, lll, IV, proteoglikani

’(. | .
W Korion

By = - Retikularni sloj Kolagen tip 1, Hll, 1V, V, VI; proteoglikani

Lo e Bazalna membrana | Kolagen tip 1V; fibronektin; laminin

= LN Trofoblasti

Maternzalna decidua

Slika 1.6. Shematski prikaz grade terminske korioamnionske membrane (18)

Kolagen je glavni strukturni element medustani¢ne tvari kao i vezivnog, koStanog i hrskavi¢nog
tkiva. Udio kolagena u ukupnoj tjelesnoj masi iznosi oko 6%. Kolagen cine vlakna koja se

sastoje od tanjih vlakanaca ¢ija se debljina

razlikuje ovisno o funkciji u tijelu. Debljina u koZi je oko 60 nm, u tetivi 120 nm te u hrskavici
15-20 nm. Kolagen se sastoji od kristalini¢nih glikoproteina — biopolimera sastavljenih od
Stapicastih molekula tropokolagena kojeg Cine peptidni lanci sastavljeni od aminokiselina i
molekula ugljikohidrata (17) (slike 1.7.i1.8.). Do sada je otkriveno dvadesetak tipova kolagena
koji se osim u sekvencama aminokiselina razlikuju i u prostornom ustrojstvu koje im odreduje
svojstva (19). Korioamnijska membrana najveé¢im se dijelom sastoji od kolagena tipa | i Il te

manjim dijelom od kolagena tipa IV, Vi VI (slika 1.6.).

10
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Ly
(b) 0.6D 0.4D Molekula kolagena
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Slika 1.7. Shematski prikaz oblikovanja kolagenskih fibrila. Pet redova (a) tropokolagenskih molekula
agregira te tvori (b) mikrofibrilu. (c) Veliki broj mikrofibrila agregira i tvori fibrilu. Snimka
transmisijskim elektronskim mikroskopom prikazuje uzduzZne "trake" u razmaku od 67 nm (1D) koje

nastaju zbog rasporeda tropokolagenskih lanaca (20)
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Slika 1.8. MreZa kolagenih vlakana (21)

Kako je i ranije navedeno, osim vlakana medustanicnu tvar Cine i proteoglikani te glikoproteini.
Njihova je uloga povezivanje stanice s vlaknima. Proteoglikani su specijalni glikoproteini koji
se sastoje od osnovnog proteina na koji se kovalentno vezu sulfatirani polisaharidi ili
glikozaminoglikani. Funkcija proteoglikana je umrezavanje vlakana te reguliranje njihove
strukture. Proteoglikani su odgovorni i za viskoelasti¢na svojstva tkiva te imaju ulogu i u

njihovu integritetu (11).

U korioamniju se jos nalaze i i fibronektin, elastin i laminin. Po pitanju njihove lokacije i funkcije
jos uvijek postoje prijepori. Elastin karakteriziraju potpuno elasti¢na mehanicka svojstva i u
velikim je koli¢inama prisutan u kompaktnom i retikularnom sloju ovojnice te joj daje

elasti¢nost (13).

1.2 Viskoelasti¢ni materijalni modeli

Iz dosadasnjih biomehanickih istrazivanja bioloskih tkiva, jasno je kako gotovo sva vezivna
tkiva pokazuju viskoelasti¢na svojstva. Viskoelasti¢ni materijali pokazuju i viskozna i elasti¢na
svojstva prilikom deformacije. Viskozni materijali, poput vode, linearno se opiru tecenju te
naprezanju kada se primijeni sila. Elasti¢ni materijali naprezu se kada se istegnu te se odmah
vracaju u pocetno stanje kada sila prestane djelovati. Elasti¢nost je uglavnhom rezultat istezanja
veza duz kristalografskih ravnina ¢vrste tvari dok je viskoznost rezultat difuzije atoma ili
molekula u amorfnom materijalu (22). 1z navedenog slijedi kako je prilikom planiranja
istrazivanja u biomehanici, a posebice prilikom dizajniranja aparature za istrazivanja potrebno

uzeti u obzir navedena viskoelasti¢na svojstva tkiva.

12
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1.2.1 Puzanje i relaksacija
Svojstva viskoelasti¢nih materijala najcesée se ispituje pokusima puzanja i relaksacije. Pokus
puzanja izvodi se unoSenjem konstantnog naprezanja u ispitivani uzorak 0. U poCetnoj fazi

djelovanja optereéenja nastaje pocetna deformacija &, koja odgovara ponasanju linearno-

elasticnih materijala (slika 1.9.). Tijekom vremena, deformacija raste, tj. dolazi do puzanja

materijala. Kada se ispitivani uzorak rastereti, deformacija se smanjuje za iznos pocetne
elasti¢ne deformacije €, . Deformacija se tijekom vremena dodatno smanjuje. Ako je u pitanju

viskoelasti¢ni materijal, deformacija ¢e potpuno nestati. U slu¢aju viskoplasti¢nih materijala,

ostat ée dio plasti¢nih deformacija u materijalu ¢ak i nakon potpunog rasterecivanja.

ﬂo—

Y

v

Slika 1.9. Naprezanje i deformacija u pokusu puzanja (23)

U pokusu relaksacije u uzorak se unese konstantna deformacija €,. U materijalu dolazi do

naglog porasta naprezanja koja se s vremenom smanjuju (slika 1.10.).

13
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Slika 1.10. Deformacije i naprezanja u pokusu relaksacije (23)

1.2.2 Elementi materijalnih modela

U svrhu utvrdivanja odnosa izmedu deformacije, naprezanja, brzine deformacije i vremena
kod jednoosno napregnutog Stapa postoje brojni mehani¢ki modeli deformabilnog tijela.
Osnovni su elementi modela viskoelasti¢nih tijela elasti¢ni i viskozni element. Elasti¢ni se

element moze predstaviti linearnom elasti€nom oprugom (slika 1.11.).

F F

- —p

Slika 1.11. Elasti¢ni element materijalnog modela
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Za elasti¢ni element vrijedi:

F =cAl (analogno o =E¢) (1-1)

- gdje su:
F - sila na elementu materijalnog modela, N
c - konstanta krutosti opruge, N

m
Al - produljenje, m
o - naprezanje, MPa
E - modul elasti¢nosti, MPa
e - deformacija, m

m

Viskozni se element predstavlja viskoznim prigusivacem (slika 1.12.). U viskoznom
prigusivacu sila je proporcionalna relativnoj brzini, odnosno:

F =kv,, (analogno & = 7é) (1-2)
- gdje su:
k - koeficijent viskoznog prigusenja,
Vi - relativna brzina kipa u viskoznom elementu, m
s
n - koeficijent viskoznosti, Pa-s
é - brzina deformiranja, s

Slika 1.12. Viskozni element materijalnog modela

Postoji vise modela koji opisuju ponasanje viskoelasti¢nih materijala. Dva su osnovna modela
Maxwellov model te Voight - Kelvinov model. Ostali modeli prilagodeni posebnim uvjetima te
sloZeniji modeli bolje opisuju ponasanje viskoelasti¢nih materijala u to¢no odredenim, izrazito

specificnim uvjetima.

15
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1.2.3 Maxwellov model

Maxwellov model moZe se predstaviti kao serijski spoj elasticnog i viskoznog elementa (slika

1.13.).
E n
o i 0]
Slika 1.13. Maxwellov model

Za Maxwellov model vrijedi:

0=0,%10, (1-3)
E=&, ¢ /d
Y dt (1-4)
E=E,+¢, (1-5)
- gdje su:
O, - naprezanje u elasticnom elementu modela, MPa
0, - naprezanje u viskoznom elementu modela, MPa
Eq - deformacija elasti¢nog elementa modela, m
m
&y - deformacija viskoznog elementa modela, m
m
ée - brzina deformacije elasti¢nog elementa modela, s™
é‘\, - brzina deformacije elasti¢nog elementa modela, s™

Brzina deformacije u viskoznom elementu iznosi:

o, =1¢, (1-6)

(1-7)

16
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Brzina deformacije u elasticnom elementu iznosi:
o, =E¢ (1-8)

e e
o, O'/d . O
Eo=— =— ) =& =—
E E/ dt E (1-9)

Diferencijalna jednadzba Maxwellovog modela glasi:

Prema ovom modelu, ako se materijal izloZi stalnom naprezanju dolazi do postepene
relaksacije. Pri opterecenju materijala, naprezanje ima dvije komponente. Elasti¢na
komponenta se pojavljuje trenutacno. To odgovara modelu linearne elasti¢ne opruge te po
uklanjanju opterec¢enja dolazi do trenutne relaksacije. Druga je viskozna komponenta koja
raste s vr.emenom primjene optereéenja. Maxwellov model pretpostavlja da se optereéenje
smanjuje eksponencijalno s vremenom S$to je to¢no za vecdinu polimera. Ogranicenje ovog
modela jest Sto loSe opisuje puzanje. Maxwellov model za puzanje odnosno stanje
konstantnog optereéenja predvida kako ée naprezanje rasti linearno s vremenom no kod

velike vecine polimera se pokazalo kako se naprezanje zapravo smanjuje s vremenom (24).

1.2.4 Voight — Kelvinov model

Voight — Kelvinov model se mozZe prikazati kao paralelni spoj elasti¢nog i viskoznog elementa

- VWY
T1

(slika 1.14).

O
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Slika 1.14. Voight — Kelvinov model

Za Voight — Kelvinov model vrijedi:

c=0,+0, (1-11)
E=& =4 (1-12)
o, =¢,E=¢E (1-13)
o, =NE,=¢&n (1-14)

Diferencijalna jednadzba Voight — Kelvinovog modela glasi:

oc=0,=Ec+ne (1-14)

Ovaj model predstavlja ¢vrstu tvar podvrgnutu reverzibilnom, viskoelastichom naprezanju. Pri
izlaganju konstantnom optereéenju, materijal se deformira sve sporije te se asimptotski
priblizava ravnoteznom stanju. Kada se optereéenje ukloni, materijal se postepeno relaksira
prema nedeformiranom stanju. Pri konstantnom optereéenju (puzanje) model je prilicno
realistican jer predvida da naprezanje tezi o/E dok vrijeme teZi beskonacnosti. Poput
Maxwellova modela, Voight — Kelvinov model ima svoja ograniéenja. Model je izrazito dobar
kod prikazivanja puzanja u materijalima, no kod opisivanja relaksacije znatno je neprecizniji
(25). Voight — Kelvinov model primjenjuje se kod organskih polimera, gume i drveta kada

opterecéenje materijala nije veliko.

lako se ne primjenjuju u bioloskim tkivima, vrijedno je spomenuti i ostale modele koji opisuju

viskoelasti¢na svojstva materijala.

Standardni linearni model, poznat i kao Zenerov model, najjednostavniji je model koji opisuje
i puzanje i stres — relaksaciju. lako je Zenerov model precizniji u predvidanju odgovora
materijala, tj. oblika krivulje naprezanja u odnosu na Maxwellov i Voight — Kelvinov model,
matematicki vraéa netocne rezultate za naprezanje u odredenim uvjetima opteredenja

materijala.

18
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Burgersov model povezuje Maxwellov i Voight — Kelvinov model u seriju. Model ukljuéuje

viskozno tecenje u standardni linearni model te daje linearno rastu¢u asimptotu za naprezanje

u fiksnim uvjetima opterecenja.

Burgersov model moze se prikazati jednadzbom:

- gdje su:

E1 - elasti¢nost Kelvinova modela
n - viskoznost Kelvinova modela

E; - elasti¢nost Maxwellova modela
n2 - viskoznost Maxwellova modela

(1-16)

Generalizirani Maxwellov model, poznat i kao Wiechertov model, najopcenitiji je oblik

linearnog modela viskoelasti¢nosti. Uzima u obzir da se relaksacija ne dogada u jednom,

odredenom vremenu nego u distribuciji vremena. Wiechertov model ima koliko god viskoznih

i elasti¢nih elemenata je nuzno kako bi se to¢no prikazala distribucija. Model se primjenjuje

kod metala i slitina pri temperaturama nizima od cetvrtine apsolutne temperature topljenja

izrazenoj u Kelvinima.
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2. HIPOTEZA

Dinamicki model ciklickog biaksijalnog optereé¢enja plodovih ovoja blizi je fizioloskim
intrauterinim uvjetima te su tlakovi pri kojima ovoji pucaju visi nego pri klasicnom biaksijalnom

ispitivanju.
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3. CILJEVI

Ciljevi disertacije su kako slijedi:

Razviti model ispitivanja biomehanickih svojstava plodovih ovoja $to bliZi fizioloskim
uvjetima pri porodu

Ispitati odnos klasi¢énog dvoosnog ispitivanja i ciklickog dvoosnog ispitivanja plodovih
ovoja

Ispitati odnos biomehanickih svojstava plodovih ovoja s antropometrijskim podacima
majki

Ispitati odnos biomehanickih svojstava plodovih ovoja s antropometrijskim podacima
novorodencadi

Ispitati odnos rezultata jednoosnog vlacnog pokusa istezanja s antropometrijskim
podacima maijki

Ispitati odnos rezultata jednoosnog vlacnog pokusa istezanja s antropometrijskim

podacima novorodencadi
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4. ISPITANICE, MATERIJAL | METODE
4.1 Ustroj studije

Studija je ustrojena kao kontrolirani randomizirani pokus (26). Ispitanice te plodovi ovoji
grupirane su u dvije skupine — jednu skupinu cinile su ispitanice i plodovi ovoji nakon
vaginalnog poroda a drugu skupinu Cinile su ispitanice i plodovi ovoji nakon elektivnog carskog
reza. Skupina ispitanica te plodovih ovoja nakon elektivnog carskog reza Cinile su kontrolnu
skupinu. Naime, s obzirom na viskoelasti¢na svojstva ovoja te na prijasnja istraZivanja, ocito je
kako su plodovi ovoji nakon vaginalnog poroda veé prosli cikluse opterecivanja (trudovi) Sto bi
znacilo kako bi vedi tlakovi pucanja pri uporabi novog modela ispitivanja mogli biti pripisani
upravo toj Cinjenici (3). Kod elektivnog carskog reza nema znacajnijih kontrakcija maternice

niti trbusnog zida ¢ime se izbjegavaju prijasnji mehanicki utjecaji na rezultate ispitivanja.

Isklju€ni kriteriji studije bili su multipla gestacija, znaci korioamnionitisa (povisenje tjelesne
temperature ispitanice, palpatorna bolnost abdomena i maternice, purulentna amnijska
tekudina te vaginalni iscjedak, leukocitoza u laboratorijskim nalazima ispitanica), anamneza
pregestacijskog dijabetesa, teze kroni¢ne bolesti (autoimune, sréane, renalne, pluéne ili

gastrointestinalne) te trudnoce s malformacijom ploda.

4.2 Materijal

Uzorci (plodovi ovoji) su prikupljeni na Klinici za ginekologiju i porodnistvo Klinickog bolni¢kog
centra Osijek uz prethodno odobrenje Etickog povjerenstva Klinickog bolnickog centra Osijek
te Medicinskog fakulteta Sveucilista J.J. Strossmayera u Osijeku. Prikupljeno je 60 plodovih
ovoja (30 nakon vaginalnog poroda te 30 nakon elektivnog carskog reza). Uzorci su prikupljeni
od ispitanica nakon normalnih, terminskih (trajanje 37-42 tjedna) trudnoc¢a. Rodeno je 31
musko dijete (51.67 %) te 29 Zenske djece (48.33 %). Sve su ispitanice, nakon $to su upoznate
s ustrojem i sadrzajem studije, potpisale informirani pristanak za sudjelovanje u studiji. Kako
je ranije opisano, ispitanice i materijal podijeljene su u dvije skupine s obzirom na nacin poroda
—vaginalni porod te elektivni carski rez. Ispitanice nisu koristile dodatke prehrani izuzev folne
kiseline, niti jedna ispitanica nije imala povijest koristenja ilegalnih supstanci niti su koristile
kakvu kroni¢nu terapiju. Ispitanice nisu bile na posebnim dijetalnim rezimima tijekom

trudnode niti su prijavljeni drugi uzroci produljenog gladovanja.
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4.3 Metode
4.3.1 Podaci o ispitanicama te novorodencadi

Tijekom studije prikupljeni su podaci o paritetu, gestaciji, visini, teZini prije trudnoce te tezini
prije poroda ispitanica. Iz navedenog su izraCunati prirast tezine te BMI ispitanica. Prikupljeni

su i podaci o duljini te teZini novorodencadi.

4.3.2 Prikupljanje i obrada uzoraka plodovih ovoja za provodenje biomehanickih
ispitivanja

Svi prikupljeni plodovi ovoji podvrgnuti su ispitivanjima unutar 12 sati od prikupljanja kako bi
se "oporavili", tj. kako bi se omogucila stres — relaksacija plodovih ovoja. Pocetnu obradu
plodovih ovoja uvijek je provodio isti ginekolog prema protokolu kako slijedi. Po porodu, svaki
je prikupljeni ovoj opran u fizioloSkoj otopini temperature 4°C te su odstranjeni krvni ugrusci
kako ne bi utjecali na biomehanicka svojstva ovoja (27). Svaki je ovoj prerezan na pola u
odnosu na posteljicu te je svaka polovica pohranjena u posudu s fizioloSkom otopinom. Za
prerezivanje plodovih ovoja koristene su kirurske Skare koje su rabljene samo u tu svrhu kako
bi se osiguralo da su uvijek ostre te kako bi se smanjila moguénost ostecivanja ovoja prilikom
presijecanja. Potom su posude pohranjene na temperaturi od 4°C do trenutka ispitivanja. Tako
se dobilo dva veéa uzorka za svaki ovoj, jedan blize posteljici a drugi blize grlicu maternice
(slika 4.1). Kako bi se ovoji uvijek podijelili na navedeni nacin, nakon poroda su postavljeni na
¢vrstu podlogu zajedno s posteljicom te su se, nakon pranja, maksimalno poravnali. Potom bi

se odvojio 2 cm Sirok sloj uz posteljicu kako bi se odstranila zona izmijenjene morfologije (28).
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Placenta

Placentalna polovica

Cervikalna polovica
»ekvator”,

mjestoreza

Cerviks

Slika 4.1. Shematski prikaz podjele plodovih ovoja na dvije polovice

Od svake polovice izrezana su dva kruzna uzorka za dvoosna ispitivanja. Uzorci su kruznog
oblika promjera do = 70 mm i korisnog promjera d1 = 65 mm (slika 4.2.). Isto tako, od svake je
polovice izrezan i uzorak za jednoosno ispitivanje pravokutnog oblika korisne duljine Lo = 30
mm i Sirine b1 = 10 mm (slika 4.3.). Kako su plodovi ovoji vrlo meke, osjetljive strukture, vrlo
je teSko opetovano izrezati uzorke istih dimenzija i jo$ uz to osigurati da neée dodéi do pucanja
ovoja ili do odvajanja koriona od amniona. Iz tog razloga su konstruirana dva posebna noza,
jedan za dobivanje traka za jednoosno ispitivanje (slika 4.4.) i drugi za dobivanje uzoraka za

dvoosno ispitivanje.
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Podrucje
stezanja
ispitnog uzorka

Slika 4.2. Oblik ispitnog uzorka za dvoosne pokuse

podrucje stezanja ispitnog uzorka
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Slika 4.3. Oblik ispitnog uzorka za jednoosne pokuse
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Slika 4.4. NoZ za izrezivanje uzoraka za jednoosna ispitivanja

NozZevi su se sastojali od skalpela izradenih od kirurSkog celika montiranih na Celicne drzace.
Posebno je bilo izazovno konstruirati noz za biaksijalne uzorke jer je trebalo osigurati kruznu
oStricu odredenog promjera. Navedeni je problem rijesen tako da je viSe ostrica pod
povisenom temperaturom svijano te vareno uz ocuvanje ostrog dijela skalpela (slika 4.5.).
Drzadi su tako konstruirani da se oStrice mogu izmijeniti kako bi uvijek bile ostre ¢ime je znatno

smanjena moguénost nepotrebnog ostecivanje uzoraka.

26



4. ISPITANICE, MATERUJAL | METODE

Slika 4.5. NoZ za izrezivanje uzoraka za dvoosna ispitivanja

S navedenim alatima za izrezivanje osigurana je to¢na Sirina uzorka te uvijek isti oblik i kvaliteta
povrsine reza Sto je od posebne vaznosti za vlacno ispitivanje. Isto je izuzetno tesko postici
alternativnim nacinima izrezivanja zbog viskoelasti¢nosti i male ¢vrstoée ovoja. Nadalje,
koristenjem opisanih reznih alata izbjegnuta su osStecivanja ispitnih uzoraka plodovih ovoja

koja bi dovela do koncentracije naprezanja prilikom ispitivanja.

Nakon uzimanja navedenih uzoraka, jedan uzorak za dvoosno ispitivanje podvrgnut je
klasicnom dvoosnom ispitivanju (koji je nazvan "stati¢kim") dok je drugi uzorak podvrgnut
novom, ciklickom dvoosnom ispitivanju (koji je nazvan "dinamickim"). Ispitivanje je nazvano
dinamickim jer su uzorci podvrgnuti ciklickim naprezanjima koji oponasaju kontrakcije
maternice prilikom poroda. Klasiéno dvoosno ispitivanje je nazvano stati¢kim jer ne postoje

ciklicka naprezanja.

Od uzoraka koji su prosli dinamicko dvoosno ispitivanje izrezani su dodatni uzorci za jednoosni

ispitivanje (veli¢ine 10 x 30 mm) kako bi se usporedili rezultati dobiveni dinamickim dvoosnim
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ispitivanjem te jednoosnim ispitivanjem. Svi uzorci bili su dobro hidrirani fizioloSkom

otopinom za vrijeme izrezivanja.

4.3.3 Prikaz konstrukcijskog procesa pri izradi uredaja za jednoosna ispitivanja

Za potrebe studije dizajnirana su i izradena dva ispitna uredaja od kojih je jedan i uredaj za
jednoosna ispitivanja odnosno za vlacni pokus. Za razvoj uredaja za vla¢ni pokus "od nule"

odlucili smo se iz dva glavna razloga:

a) komercijalno dostupni uredaji su iznimno visoke cijene te je procijenjeno kako je, zbog

ogranicenih sredstava, isplativije konstruirati i izraditi vlastiti uredaj

b) komercijalno dostupni uredaji uglavhom nisu dizajnirani za ispitivanje bioloskih tkiva,
pogotovo ne za ispitivanje plodovih ovoja. Prilikom vla¢nih pokusa na plodovim ovojima nisu
ocekivane visoke sile pri kojima ¢e doéi do pucanja ovoja. Nadalje, poseban problem zbog
svojstava samih plodovih ovoja (mala €vrstoca, viskoelasti¢nost) predstavlja fiksiranje ovoja u
sam uredaj a bez ostedivanja uzoraka. Modifikacija komercijalno dostupnih uredaja bi
iziskivala dodatna financijska sredstva a procijenjeno je i kako se ne bi postigla znacajna

vremenska usteda.

Kod razvoja ovakvog uredaja nuzno je suradivati sa stru¢njacima iz podrucja strojarstva. Iz tog
razloga je potpisan ugovor o suradnji sa Strojarskim fakultetom u Slavonskom Brodu.
Strucnjaci iz podruéja medicine posjeduju znanja o strukturi, anatomiji te fizickim svojstvima
ispitivanog materijala dok strucnjaci iz podruéja strojarstva posjeduju znanja o postupku
ispitivanja tehnickih materijala te znanja nuzna za konstrukciju uredaja za ispitivanje. Uredaj
se koristi za ispitivanja na Medicinskom fakultetu u Osijeku te Strojarskom fakultetu u

Slavonskom Brodu.

Osnovna prednost uredaja za jednoosna ispitivanja (kidalice) u odnosu na uredaj za dvoosna
ispitivanja jest Sto je za provodenje ispitivanja potrebno osigurati znatno manje uzorke tkiva.

To je vrlo vazno jer je veli¢ina plodovih ovoja ogranicena.

Za razliku od strojarstva u kojem je vedina postupaka ispitivanja mehanickih svojstava
materijala strogo definirana, u biomehanici, pogotovo kada su u pitanju plodovi ovoji, takve
standardizacije nema. Standardi ispitivanja definiraju postupak izrade, uvjete i parametre

ispitivanja, karakteristike ispitnih uredaja te oblik i dimenziju uzoraka za ispitivanje. Ponasanje
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plodovih ovoja je izrazito viskoelasticno te su neki parametri ispitivanja usvojeni iz ISO 527-

1:2012 i I1SO 527-2:2012 standarda za odredivanje vla¢nih svojstava polimera (29)

Slika 4.6. prikazuje uobicajen elektromehanicki uredaj za vlacni pokus koji se rabi prilikom
ispitivanja u kojima se koriste manje sile dok se za ispitivanja gdje je potrebno primijeniti vece

sile na uzorak koriste uredaji na hidraulicki pogon.

Slika 4.6. Tipican elektromehanicki uredaj za vlacni pokus (30)

Nakon proucavanja dostupne znanstvene literature te postojeéih rjeSenja uredaja za vlacni
pokus, definirana je lista zahtjeva i Zelja koje bi novi uredaj trebao ispunjavati. S navedenim
se pristupilo stru¢njacima Strojarskog fakulteta. Lista zahtjeva i Zelja za uredaj za jednoosna

ispitivanja dana je u tablici 4.1.
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Tablica 4.1. Popis zahtjeva (Z) i Zelja (Z) za uredaj za jednoosna ispitivanja

Zahtjevi (2) . . o
Felie (2) Opis zahtjeva / Zelja
y4 Maksimalna primijenjena sila na uzorak do 20 N
z Brzina pomaka Celjusti 1 do 100 mm/min
VA Minimalni hod ¢eljusti 150 mm
7 Izravan prijenos izmjerenih podataka na racunalo, po moguc¢nosti
USB suceljem
7 Mogucnost fiksiranja uzoraka Sirine 5 do 20 mm i duljine 10 do 50
mm
7 Stezne Celjusti koje stvaraju veliko trenje i jednoliku raspodjelu tlaka
po ispitnom uzorku a koje nece oStetiti uzorak prilikom stezanja
Z Slobodan prostor oko ¢eljusti za lakSe postavljanje ispitnih uzoraka
Z Reproducibilnost te pouzdanost mjerenja
y Jednostavno pri¢vrééivanje ispitnih uzoraka
Z Laka, prijenosna i kompaktna konstrukcija
y Svi dijelovi uredaja izradeni od korozijski postojanih materijala.

Nakon prezentacije navedene liste zahtjeva i Zelja struénjacima iz podruéja strojarstva te

nakon viSe radnih sastanaka, u tablici 4.2. prikazana su dogovorena moguca djelomicna

rieSenja te rjeSenje ugradeno u uredaj (31)

Tablica 4.2. Djelomi¢na rjesenja zahtijevanih funkcijskih znacajki uredaja za viacni pokus,

1.dio

Zahtjevi

Zelje

Opis predloZenih i odabranog rjeSenja

Maksimalna sila
ispitivanja 20 N

Na temelju dosadasnjih istrazivanja korioamnionskih
membrana utvrdeno je da im vla¢na ¢vrstocéa iznosi oko 1 MPa.
Stoga je definirana maksimalna sila od 20 N koju kidalica mora
ostvariti kako bi se ispitivanja provodila u cijelom mjernom
opsegu kidalice za predvidene dimenzije i debljine ispitnih
uzoraka.

Brzina pomaka celjusti 1
do 100 mm/min

Kako za ispitivanje bioloskih tkiva ne postoji standard koji
opisuje parametre ispitivanja, iz standarda ISO 527-1:2012
preuzete su brzine opterecivanja koje se koriste za ispitivanje
polimera i one iznose od 1 do 100 mm/min.
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Tablica 4.3. Djelomicna rjeSenja zahtijevanih funkcijskih znacajki uredaja za vlacni pokus, 2.

dio

Zahtjevi

Zelje

Opis predloZenih i odabranog rjeSenja

Minimalni hod celjusti
150 mm

Korioamnionske membrane se ponasaju izrazito viskoelasti¢no
te se za vrijeme ispitivanja oekuju velika produljenja. Kidalica
se takoder moze koristiti za ispitivanja polimernih folija koje
imaju veliku istezljivost. Zbog toga je zahtijevano da pomak
Celjusti iznosi 150 mm. Pogon Celjusti izveden je kora¢nim
elektromotorom i kuglicnim navojnim vretenom $to je
uobicajeno za uredaje s ovako malim silama ispitivanja.

Izravan prijenos
izmjerenih podataka na
racunalo

Za lakse pracenje mjerenja i obradu rezultata potrebno je
omogucditi izravan prijenos izmjerenih podataka na racunalo.
Na uredaju se tenzometarskim trakama mjeri sila za vrijeme
ispitivanja, a pomak cCeljusti mjeri se posredno rotacijskim
enkoderom smjestenim na pogonski koraéni motor. Mjerenja
se izvode i prenose na racunalo mjernim pojac¢alom HBM
Quantum MX840 i softverom Catman Easy.

Mogucnost stezanja
uzoraka Sirine 5 do 20
mm i duljine 10 do 50
mm

Ne postoje standardizirani oblici i dimenzije ispitnih uzoraka za
ispitivanje korioamnionskih membrana. Iz ovog razloga je
postavljen zahtjev da se na uredaju mogu ispitivati ispitni
uzorci dimenzija 5 do 20 mm Sirine te 10 do 50 mm duljine. To
je omoguéeno postavljanjem Celjusti Sirine 20 mm i velikim
hodom celjusti (maksimalni hod iznosi 200 mm).

Stezne celjusti koje
stvaraju veliko trenje i
jednoliku raspodjelu
tlaka po ispitnom uzorku

Ispitni uzorci stezu se u Celjusti pomocu vijka. Kako bi se
sprijecilo izvlaenje i oStecivanje ispitnog uzorka za vrijeme
mjerenja, Celjusti su oblozene slojem celuloznih vlakana s
premazom od lateksa debljine 1 mm.

Slobodan prostor oko
Celjusti za lakse
postavljanje ispitnih
uzoraka

Postavljanje elasticnih ispitnih uzoraka od korioamnionskih
membrana moguce je obaviti jedino ruéno. Stoga je potrebno
osigurati slobodan pristup steznim ¢eljustima kako bi se
olaksalo postavljanje ispitnih uzoraka. To je omoguéeno
izvedbom konstrukcije kidalice s jednim stupom te izmicanjem
osi ispitivanja od stupa.
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Tablica 4.4. Djelomicna rjeSenja zahtijevanih funkcijskih znacajki uredaja za vlacni pokus, 3.

dio

Zahtjevi

. Opis predloZenih i odabranog rjeSenja

Zelje

Jednostavno Rukovanje ispitnim uzorcima izuzetim iz korioamnionske

pricvrscivanje ispitnih
uzoraka

membrane je vrlo zahtjevno zbog njihove elasti¢nosti, malih
dimenzija, vlaznosti te adhezije. Ispitni uzorak je gotovo
nemoguce rukom ispravno postaviti u stezne Celjusti. Kao
dodatni pribor za kidalicu konstruirana su posebna klijesta koja
olaksavaju postavljanje ispitnog uzorka u celjusti. Ona mogu
posluZiti za postavljanje bilo kojih tankih i savitljivih materijala
u Celjusti kidalice.

Laka, prijenosna i
kompaktna konstrukcija

Tijekom procesa konstruiranja posvecivala se paznja
oblikovanju geometrije uredaja kako bi ona bila Sto laksa i
kompaktnija, a da se ne naruse konstrukcijske znacajke.

Dijelovi uredaja koji su u
kontaktu s ispitnim
uzorkom izradeni od
korozijski postojanih
materijala.

Ispitni uzorci izuzeti iz korioamnionskih membrana moraju biti
vlazni tijekom ispitivanja pa se prije ispitivanja obi¢no drze u
fizioloskoj otopini. Zbog toga su dijelovi koji su u izravnomili
neizravnom kontaktu s ispitnim uzorcima izradeni od korozijski
postojanih materijala.

Na temelju prikazane liste zahtjeva te liste mogudih rjeSenja, strucnjaci iz podrucja strojarstva

sa Strojarskog fakulteta u Slavonskom Brodu izradili su 3D model prototipa uredaja za vlacni

pokus za plodove ovoje. Na slikama 4.7. i 4.8. (31) prikazan je 3D model uredaja izraden

pomocu softvera Autodesk Inventor Professional 2013 (32).
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senzor sile

Slika 4.7. 3D model uredaja za vlacni pokus pri ispitivanju plodovih ovoja
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Slika 4.8. 3D model uredaja za vlacni pokus pri ispitivanju plodovih ovoja — ortogonalne

projekcije

Nakon izrade 3D modela pristupilo se izradi prototipa uredaja. Prilikom izrade prototipa i
nakon pocetnih ispitivanja ucinjene su manje modifikacije inicijalnog dizajna i to na steznim
Celjustima za uzorke te na regulatoru brzine istezanja. Na slikama 4.9., 4.10. i 4.11. prikazan je
konacni dizajni uredaja za vlaéni pokus, mjerno poja¢alo HBM Quantum MX 840 kao i sucelje

softvera Catman Easy prilagodeno ispitivanju plodovih ovoja.
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Slika 4.9. Uredaj za vlacni pokus pri ispitivanju plodovih ovoja
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Slika 4.10. Stezne Celjusti uredaja za vlacni pokus pri ispitivanju plodovih ovoja
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Slika 4.11. Uredaj za vlacni pokus, mjerno poja¢alo HBM Quantum MX 840 te racunalo sa

suceljem programa Catman Easy

Kako bi se ispunio jedan od presudnih zahtjeva s liste konstrukcijskih zahtjeva i Zelja, a to je
preciznost mjerenja te reproducibilnost istih prilikom uporabe izradenog uredaja za vlacni
pokus, uredaj je umjeren u Laboratoriju za ispitivanje mehanickih svojstava pri Fakultetu
strojarstva i brodogradnje u Zagrebu. Laboratorij djeluje kao umjereni laboratorij ovlasten od
Drzavnog zavoda za mijeriteljstvo. Uredaj je umjeren u podrucju sila od 0 do 5 N iako je
konstruiran za proizvodnju sile do 20 N. Uredaj je umjeren u navedenom podrucju sila jer se
prilikom probnih ispitivanja plodovih ovoja nisu javljale vece sile. Na slici 4.12. prikazane su
vrijednosti pogresaka i nesigurnosti (31). Tijekom ispitivanja, uzorci su istezani brzinom od

25,4 mm/min s obzirom da je ista brzina koriStena i u ranijim studijama (33,34).
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I u .y B
7. Rezultati mjerenja:
Resuilts of measurement
7.1. Mjerno podruéje: 0-5N
Measuring range
Mijeriteljski uvjeti: Broj mjernih tocaka: 5 Uvjeti okolisa: Temperatura: 20,5 °C
Measurement condilions Number of measuring poinls Envicoment conditions
Smijer sile: Viak
Force direction Tension
Tablica 2. Izmjerene vrijednosti
Table 2. Measured values
Fi,N Xi,mV/V X1, mVIV Xz, mVIV X2, mV\V Xz, mVIV Xe, mV/V
0 0,00000 0,00000 0,00000 - 0,00000 -
1 -0,04004 -0,03940 -0,03940 -0,03989 -0,03969 -
2 -0,08008 -0,07887 -0,07900 -0,07932 -0,07945 -
3 -0,12011 -0,11871 -0,11864 -0,11904 -0,11934 -
4 -0,16015 -0,15856 -0,15848 -0,15875 -0,15887 -
5 -0,20019 -0,19836 -0,19826 - -0,19861 -
Tablica 3. Ostatak sile i relativno nulto odstupanje
Fiot, N Fio2. N Fio3.N Fioe.N
i 0 0 0 0
% fo1.% fo2, % fo3, % foc. %
' 0.00 0.00 0.00 0.00
Tablica 4. Izratunate vrijednosti pogresaka i nesigumosti
Table 4 Calculated values of errors and uncertainty
F,N X, VNV | ARiFe% q.% b, % v, % a, % U, %
1 -0,03949 - 1,38 0,74 -1.24 0.03 0.51
2 -0,07910 - 1,23 0,73 -0.41 0,02 047
3 -0,11890 - 1,02 0,58 -0.33 0.01 0,40
B -0,15864 - 0.95 0,25 -0.17 0.01 0.21
5 -0,19841 - 0,90 0,18 - 0,01 0,17

Napomena:
Nod

Kidalica, serijski broj: -, nazivne sile § N, udovoljava zahtjevima norme HRN EN ISO 7500-1:2007.

5 N, comy s of the standard HRN EN 1SO 7500-1:2007

Slika 4.12. Vrijednosti pogreSaka i mjerne nesigurnosti na uredaju za vlacno ispitivanje

bioloskih tkiva (35)
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gdje je:

F, - sila ocitana na mjerilu sile, N

X - vrijednost koja odgovara sili ocitanoj na umjeravanom mijerilu, mV/V

X, - vrijednost koja odgovara stvarnoj rastucoj sili o€itana na prijenosnom etalonu sile

za dodatni niz mjerenja, N

Fio - ostatak sile ocitan na umjeravanom mjerilu nakon rastereéenja, N
f, - relativna pogreska nule, %
- aritmeticka sredina izmjerenih vrijednosti, m
X tmetick d j h vrijednosti, mV/V
q - relativna pogreska toc¢nosti, %
- relativna pogreska ponovljivosti, %
b lat k ljivosti, %
v - relativna pogreska histereze, %
a - relativna rezolucija, %
- proSirena mjerna nesigurnost, %.
U p j g t, %

Mjerne nesigurnosti prikazane su uz rezultate kao proSirene nesigurnosti s faktorom
pokrivanja k = 2 i razinom povjerenja od 95 %. Procjena i proraCun mjernih nesigurnosti

provedena je u skladu s dokumentima ISO/IEC Guide 98-3 i EA -4/02.

Prema rezultatima umjeravanja, iz relativne pogreske to¢nosti uredaj za vlac¢no ispitivanje
pripada klasi to¢nosti 2 te udovoljava zahtjevima norme HRN ISO 7500-1:2007. S obzirom da
svi rezultati mjerenja odstupaju u jednu stranu u odnosu na referentnu vrijednost, dodatnim

umjeravanjem i podesavanjem uredaja za vlac¢ni pokus moze se postici klasa to¢nosti 0,5 (31).

4.3.4 Prikaz konstrukcijskog procesa pri izradi uredaja za dvoosna ispitivanja

Za potrebe ispitivanja biomehanickih svojstava plodovih ovoja u ovoj studiji, bilo je nuzno
konstruirati i uredaj za dvoosna ispitivanja odnosno uredaj za ispitivanje hidraulickim
udubljivanjem. Kako je navedeno u hipotezi te ciljevima studije, cilj je bio razviti uredaj za
ispitivanje biomehanickih svojstava plodovih ovoja kojim ée se uvjeti ispitivanja Sto vise
pribliziti fizioloSkim uvjetima prilikom poroda. Na razvoj i konstruiranje uredaja "od nule" kao

i u sluéaju uredaja za vlaéni pokus dva su glavna razloga:

a) komercijalno dostupni uredaji iznimno su visoke cijene te ih je, u nasim uvjetima, nemoguce

osigurati u razumnom roku
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b) postojedi, komercijalno dostupni uredaji nemaju opciju ciklickog opterecivanja plodovih
ovoja $to znadi da bi za njihovu modifikaciju bilo nuzno izdvojiti dodatna financijska sredstva
te vrijeme. Nadalje, uredaji koji se mogu nadi na trzistu zahtijevaju relativno velike uzorke sto
im je jedna od glavnih zamjerki s obzirom da su plodovi ovoji ogranicene veliCine, a za Sto
pouzdanije provodenje ispitivanja preporucljivo je imati dostupno Sto vedi broj uzoraka iz

jednog ovoja.

Iz svega navedenog, jasno je kako je razumno za pretpostaviti da bi se razvojem vlastitog
uredaja ustedjela znatna financijska sredstva potrebna za kupnju te modifikaciju veé
dostupnih uredaja. Takoder je razumno za pretpostaviti kako ni vrijeme potrebno za razvoj
vlastitog rjeSenja ne bi bilo znatno dulje nego vrijeme potrebno za modifikaciju postojecih
uredaja. Kao i u slu¢aju uredaja za vlacni pokus, u njegovu razvoju sudjelovali su i stru¢njaci iz

podrucja strojarstva sa Strojarskog fakulteta u Slavonskom Brodu.

Osnovni princip rada uredaja za hidrauli¢ko ispitivanje plodovih ovoja, kojim smo se vodili
prilikom formiranja liste zahtjeva i Zelja koja je prezentirana stru¢njacima sa Strojarskog

fakulteta u Slavonskom Brodu prikazan je na slici 4.13.

deformirani
ispitni uzorak

g™~ |
eps |t v Q
pritiskivac ~N -
7 \ \\ poletno stanje<| |
% [uzorka l

{///// Z V// 7

drza¢ ispitnog

tekucma
uzorka |

Slika 4.13. Princip rada uredaja za hidraulicko udubljivanje (36)
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U tablici 4.5. prikazani su konstrukcijski zahtjevi i Zelje koje bi uredaj za hidraulicko

udubljivanje plodovih ovoja trebao ispuniti.

Tablica 4.5. Lista zahtjeva/Zelja za uredaj za hidraulicko udubljivanje plodovih ovoja

;::}2?%’; (2) Opis zahtjeva / Zelja
Z Sto realnije preslikati uvjete optereéenja
Z Koristenje vode ili fizioloSke otopine za ispitnu tekucinu
Z Raspon tlaka za ispitivanje 0 do 100 mmHg (0 do 13.3 kPa)
Z Moguénost upravljanja tlakom pomocu racunala
Z Moguénost upravljanja prijenosnim racunalom
7 Mogucnost programiranja promjena tlaka u ovisnosti o vremenu —
provoditi dinamicka ispitivanja
VA Raspon brzine prirasta tlaka od 10 mmHg/min do 800 mmHg/min
y Ucvrscivanje ispitnih uzoraka bez koristenja dodatnog alata
Z Opticki slobodan prostor prema ispitnom uzorku
VA Sustav za sakupljanje ispitne tekucine
VA Laka zamjena ispitnih uzoraka
Z Vanjska kontrola tlaka ispitivanja
Z Reproducibilnost rezultata i toénost mjerenja
VA Lako punjenje sustava ispitnom tekuéinom
VA Laka, prijenosna i kompaktna konstrukcija
z Tihi rad
VA Svi dijelovi uredaja izradeni od korozijski postojanih materijala.
VA Osigurati okolinu od prskanja ispitne tekudine

Nakon prezentacije navedenih zahtjeva i Zelja iz tablice 4.5. kolegama sa Strojarskog fakulteta

u Slavonskom Brodu te nakon nekolicine radnih sastanaka, doslo se do djelomi¢nih i mogucih

rieSenja za uredaj za hidrauli¢ko udubljivanje koji su prikazani u tablici 4.6 (31).
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Tablica 4.6. Djelomicna rjeSenja zahtijevanih funkcijskih znacajki uredaja za hidraulicko

udubljivanje, 1. dio

Zahtjevi

Zelje

Opis predloZenih i odabranog rjeSenja

Sto realnije preslikati
uvjete opterecenja

Membrana je u tijelu trudnice optereé¢ena unutarnjim tlakom
amnionske tekucine, stoga ¢e se na uredaju stvoriti okruzenje
koje ¢e preslikati ovakvo optereéenje.

KoriStenje vode ili
fizioloSke otopine za
ispitnu tekucinu

Uobicajeni fluid koji se koristi za ispitivanja metala (limova)
hidrauli¢ckim udubljivanjem je ulje za hidrauli¢ke sustave.
Tlakovi kod takvih ispitivanja su veliki i koriStenje plina koji je
stisljiv fluid bilo bi vrlo opasno te bi bilo znacajno teze
upravljati tlakom stisljivog fluida.

Kod uredaja za ispitivanje korioamnionskih membrana koriste
se vrlo mali tlakovi (do 13.3 kPa) i koristenje stisljivog medija
ne bi predstavljalo opasnost. KoriStenje vode ili fizioloske
otopine za ispitivanje korioamnionskih membrana je puno bolji
izbor jer odrzava vlaznost membrane koja je nuzna za
odrzavanje uobicajenih uvjeta koji su u tijelu trudnice.

Raspon tlaka za
ispitivanje 0 do 100
mmHg (0 do 13,3 kPa)

Uobicajeni radni tlakovi u hidrauli¢kim uredajima se naj¢esce
krecu u rasponu od 5 do 70 MPa. Maksimalni zahtijevani radni
tlak fluida u uredaju za ispitivanje hidrauli¢ckim udubljivanjem
koji se konstruirao iznosi samo 13.3 kPa. Tako nizak tlak nije
moguce ostvariti uobic¢ajenom standardnom hidraulickom
pumpom. Stoga je za stvaranje tlaka i upravljanje istim,
konstruiran mehanizam koji se sastoji hidrauli¢kog cilindra
Cijom klipnja¢om se upravlja pomocu navojnog vretena i
korac¢nog elektromotora.

Moguénost upravljanja
tlakom pomocu racunala

Za upravljanje hidraulickim cilindrom je ugraden integrirani
sustav ARCUS DMX-UMD koji se sastoji od koracnog motora,
kontrolera, enkodera i mikrokora¢ne pogonske jedinice s RS-
485/USB 2.0/Modbus-RTU komunikacijom. Ovim integriranim
sklopom se moze upravljati izravno pomocu racunala i softvera
SOFT-DMX-UMD tvrtke Arcus Technology.
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Tablica 4.7. Djelomicna rjeSenja zahtijevanih funkcijskih znacajki uredaja za hidraulicko

udubljivanje, 2. dio

Zahtjevi

Zelje

Opis predloZenih i odabranog rjeSenja

Mogucnost upravljanja
prijenosnim racunalom

Upravljanje ra¢unalom omogucéeno je pomocu sustava ARCUS
DMX-UMD. Kako bi se uredajem upravljalo prijenosnim
racunalom, odabrana je USB 2.0 komunikacija koju podrzavaju
gotovo sva prijenosna rac¢unala prisutna na trzistu. Drugo
moguce rjeSenje upravljanja uredajem mogude je ostvariti
pomocu LPT paralelnog prikljuc¢ka na ra¢unalu i odgovarajuéih
elektronickih komponenti. Ovo je rjesenje, iako je ekonomski
prihvatljivije, odbaceno iz razloga Sto se LPT paralelni
prikljucak viSe ne koristi na prijenosnim racunalima.

Mogucénost
programiranja tlaka u
ovisnosti o vremenu-
provoditi dinamicka
ispitivanja

Softver SOFT-DMX-UMD omoguduje upravljanje ugradenim
sustavom s kora¢nim motorom povezanim s hidrauli¢kim
cilindrom preko navojnog vretena. Kora¢nim motorom se
upravlja pisanjem upravljackog programa u kojemu se mogu
definirati kut zakreta, brzina i ubrzanje rotora motora. Ove
veli¢ine su proporcionalne s prirastom tlaka, brzinom prirasta
tlaka i ubrzanjem prirasta tlaka na uredaju. Ako se upravljacki
program podijeli na konacdan broj programskih redaka, na
uredaju se moze definirati bilo koji oblik promjene tlaka u
vremenu. Naravno, ograni¢enja u upravljanju su definirana
minimalnom i maksimalnom brzinom prirasta tlaka i
maksimalnim tlakom koji uredaj mora ostvariti.

Raspon brzine prirasta
tlaka od 10 do 800
mmHg/min

Mehanizam za stvaranje tlaka ima vrlo veliki raspon radnih
brzina zbog primjene kora¢nog motora koji ostvaruje brzine
rotacije rotora i navojnog vretena od 0 do 3000 min-1, sto
rezultira brzinama prirasta tlaka izvan zahtijevanoga podrugja.

Ucvrscivanje ispitnih
uzoraka bez koriStenja
dodatnog alata

Ispitne uzorke kruznog oblika potrebno je stegnuti na uredaj
prije ispitivanja. Uzorci se stezu pomocu dvije prirubnice, a sila
izmedu njih se ostvaruje navojnim prstenom odvojenim od
prirubnica. Navojni prsten odvojen je kako se pri zatezanju
uzorka ne bi unosila posmiéna naprezanja koja mogu utjecati
na rezultate ispitivanja. Navojni prsten zavrée se rukom bez
dodatnog alata. Vanjska povrsina navojnog prstena je glatka te
ogranicava silu stezanja ispitnog uzorka. Kako bi se sprijecilo
izvlacenje i oStecivanje ispitnog uzorka za vrijeme mjerenja,
Celjusti su oblozZene slojem celuloznih vlakana s premazom od
lateksa debljine 1 mm.
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Tablica 4.8. Djelomicna rjeSenja zahtijevanih funkcijskih znacajki uredaja za hidraulicko

udubljivanje, 3. dio

Zahtjevi

Zelje

Opis predloZenih i odabranog rjeSenja

Opticki slobodan prostor
prema ispitnom uzorku

Uredaj je potrebno konstruirati tako da je ispitni uzorak za
vrijeme ispitivanja vidljiv iz dvije medusobno okomite ravnine
Sto omogucuje opticko mjerenje deformacija ispitnog uzorka.
Iz tog je razloga posebno oblikovana geometrija mehanizma za
stezanje uzoraka i postavljena u gornju sekciju uredaja.

Sustav za sakupljanje
ispitne tekucine

Prije pocetka ispitivanja uredaj je potrebno napuniti ispitnom
tekucinom (fizioloSkom otopinom). Pri pucanju ispitnog uzorka
za vrijeme ispitivanja dolazi do razlijevanja ispitne tekudine te
ju je potrebno ponovno vratiti u sustav. Kako bi se
pojednostavilo i olak$alo rukovanje uredajem, mehanizam za
stezanje ispitnog uzorka je smjeSten u posudu koja sakuplja
ispitnu tekucinu i odvodi je u spremnik ispitne tekucine na
nizoj razini. U spremniku se nalazi potopna pumpa pomodu
koje se ispitna tekucina vraca natrag u sustav.

Laka zamjena ispitnih
uzoraka

Laka zamjenu ispitnih uzoraka ostvarena je mehanizmom za
pricvrscivanje ispitnih uzoraka koji se sastoji od dvije
prirubnice koje se stezu navojnim prstenom. Stezanje se moglo
i ostvariti pomodu kopci s poluznim mehanizmom, no to je
rieSenje odbaceno zbog nemoguénosti reguliranja sile
pritezanja.

Vanjska kontrola tlaka
ispitivanja

Iznosom ispitnog tlaka i njegovim promjenama u vremenu se
upravlja racunalom. Za kontrolu neovisnu o ra¢unalu, na
uredaj je ugraden i digitalni manometar.

Lako punjenje sustava
ispitnom tekué¢inom

Lako ispunjavanje sustava ispitnom tekuéinom ostvaruje se
spremnikom za ispitnu tekucinu u donjoj sekciji uredaja u koji
je ugradena pumpa kojom se sustav moze lako napuniti.
Pumpa takoder sluzi za ispumpavanje ispitne tekucine iz
uredaja (ako se on nece dulje koristiti).
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Tablica 4.9. Djelomicna rjeSenja zahtijevanih funkcijskih znacajki uredaja za hidraulicko

udubljivanje, 4. dio

Zahtjevi

Zelje

Opis predloZenih i odabranog rjeSenja

Laka, prijenosna i
kompaktna konstrukcija

Tijekom cijelog procesa konstruiranja, posvecivala se posebna
paZnja oblikovanju geometrije uredaja kako bi on bio Sto laksi i
kompaktniji, Sto omogucuje lak transport i prijenos. Ovome je
uvelike pomoglo modeliranje uredaja pomocu CAD sustava na
racunalu koje omogucduje optimiranje geometrije. Kako bi se
olaksao transport, omoguéeno je da se dijelovi uredaja koji
strSe izvan uredaja mogu lako odvojiti prije transporta.

Tihi rad

Najvecu buku u uredaju proizvode kora¢ni motor i vodena
pumpa u spremniku ispitne tekuéine. Kako bi se prigusila buka,
uredaj je oklopljen pjenastim polimernim plo¢ama od PVC-3, a
koje ujedno pridonose estetici uredaja.

Svi dijelovi uredaja
izradeni od korozijski
postojanih materijala

Uredaj radi s fizioloSkom otopinom kao ispitnom tekuéinom pa
bi oksidiranje, odnosno korozija dijelova s vremenom mogla
utjecati na funkcionalnost uredaja. Zbog toga su svi dijelovi koji
su u kontaktu s ispitnom tekuc¢inom izradeni od polimera (PP),
aluminija i korozijski postojanih ¢elika.

Osigurati okolinu od
prskanja ispitne tekucine

Pucanje ispitnog uzorka optere¢enog tlakom ispitne tekucine
rezultira prskanjem ispitne tekucine po uredaju i okolini te
predstavlja opasnost od kvasenja uredaja i strujnog udara.
Zbog toga je nuzno poklopiti mehanizam za stezanje ispitnih
uzoraka posebnim oklopom izradenim od PMMA. Oklop je
transparentan i omogucuje nesmetano opticko snimanje
deformacija ispitnog uzorka.

Prema navedenim djelomiénim rjeSenjima pristupilo se izradi 3D modela uredaja za dvoosno

ispitivanje odnosno hidrauli¢cko udubljivanje. Slike 4.14.i4.15. (31) prikazuju 3D model uredaja

za ispitivanje plodovih ovoja hidraulickim udubljivanjem. Modeli su napravljeni uporabom

programa Autodesk Inventor Professional (32).
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Slika 4.14. 3D model uredaja za ispitivanje plodovih ovoja hidraulickim udubljivanjem

Kratki opis principa rada uredaja: prije pocetka ispitivanja, klipnjac¢a se povuce u maksimalno
izvu€eni polozaj te se cilindar ispuni fizioloSkom otopinom koja ispuni i unutrasnjost
mehanizma za fiksiranje uzoraka. To je vrlo vaino jer olakSava izravnavanje uzorka prije nego
se isti fiksira pomo¢u mehanizma. U mehanizam za fiksiranje plodovih ovoja postavi se ispitni
uzorak te se stegne navojnim prstenom izmedu prirubnica. Ostvarivanje Zeljenog tlaka postize
se pumpanjem tekucine iz hidrauli¢kog cilindra u stupac s fizioloSkom otopinom. Iznos tlaka
odreden je visinom tekucine u stupcu, a tlak je proporcionalan polozaju klipnjace hidrauli¢ckog
cilindra. Tlak je stoga proporcionalan poloZaju matice na navojnom vretenu, tj. kutu zakreta
rotora koraénog elektromotora. Kutom zakreta rotora kora¢nog elektromotora upravlja se

racunalom dok se poloZaj rotora odreduje enkoderom ugradenim na elektromotor (31).
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Slika 4.15. Presjek modela uredaja za ispitivanje plodovih ovoja hidrauli¢kim

udubljivanjem

Poseban je izazov predstavljala konstrukcija mehanizma za stezanje ispitnih uzoraka. Naime,
plodovi ovoji su iznimno viskoelasti¢ni te krhki. 1z tog je razloga potreban mehanizam za
fiksaciju uzoraka prilikom ispitivanja koji ¢e omoguciti postojanje dovoljne razine trenja
izmedu uzorka i mehanizma kako se uzorak prilikom primjene prilicno visokih tlakova za
udubljivanje prilikom ispitivanja ne bi izvukao iz mehanizma. S druge strane, nuzno je da
prilikom fiksiranja uzorka u mehanizam ne dode do oStedivanja samog uzorka na mjestu
stezanja Sto bi dovelo do koncentracije naprezanja na mjestu osteéenja. Uslijed koncentracije
naprezanja na mjestu osteéenja doslo bi do pucanja uzorka na mjestu fiksiranja i, moze se
zakljuciti, vjerojatno pucanja uzorka pri primjeni znatno nizih tlakova prilikom ispitivanja. Slika

4.16. prikazuje presjek mehanizma za stezanje ispitnih uzoraka.
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Slika 4.16. Presjek mehanizma za fiksiranje ispitnih uzoraka

Nadahnude za dizajn mehanizma za pritezanje pronadeno je u rjeSenjima primijenjenim u
autoindustriji pri fiksiranju brtvi u diferencijalu (slika 4.17.). Problem ostvarenja dovoljnog
trenja izmedu mehanizma za fiksiranje uzoraka te uzorka rijeSen je, nakon vise pokusaja s
razli¢itim materijalima ukljucujué¢i koZu i gumu, oblaganjem prirubnica slojem celuloznih
vlakana debljine 1 mm s premazom od lateksa. Vazno je za istaknuti da se nakon primjene
navedene obloge na prirubnicama ni jednom prilikom provodenja studije nije dogodilo da se
uzorak izvukao iz mehanizma za fiksiranje uzoraka niti je doslo do pucanja uzorka na mjestu

kontakta s prirubnicama prilikom opterecivanja.
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Slika 4.17. Primjer prirubnice i brtve koristene u autoindustriji (37)

Na osnovi morfoloSke matrice izraden je uredaj za ispitivanje plodovih ovoja hidrauli¢kim
udubljivanjem. Slike 4.18., 4.19. i 4.20. prikazuju konacan dizajn te izraden uredaj za dvoosna

ispitivanja na uzorcima plodovih ovoja.
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Slika 4.18. Uredaj za ispitivanje plodovih ovoja hidraulickim udubljivanjem — pogled

sprijeda
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Slika 4.19. Uredaj za ispitivanje plodovih ovoja hidraulickim udubljivanjem — izgled

unutrasnjosti

Slika 4.20. Mehanizam za fiksiranje uzoraka plodovih ovoja na uredaju za hidraulicko

udubljivanje. Prikazan je fiksirani uzorak plodovih ovoja
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Kako bi se osigurala reproducibilnost te pouzdanost mjerenja, za registriranje postignutih
vrijednosti tlaka prilikom ispitivanja koristen je mjerni uredaj tvrtke Dongguan Xintai
Instrument Company model HT-1890 koji je CE certificiran (slika 4.21.). Mjerni uredaj ima
to€nost mjerenja od 0.3 % maksimalno mjerenog tlaka (10 psi, 517.15 mmHg) uz rezoluciju 0.1
mmHg (38). Navedeni je uredaj spojen silikonskim cijevima sa stupcem fizioloSke otopine u
ispitnom uredaju te je programiran da pamti najvisi postignuti tlak prilikom ispitivanja, a koji

odgovara tlaku pri kojem dolazi do pucanja ispitnog uzorka.

HT- 1598
Manometer
el

C€ =

Slika 4.21. Digitalni manometar koristen za registriranje tlakova pucanja pri klasicnom i

ciklicnom dvoosnom ispitivanju
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Tijekom provodenja ispitivanja, uzorci su podvrgavani ciklickim naprezanjima u 7 ciklusa
prema trudu prikazanom na slici 4.22. te potom linearno rastuéim tlakom do pucanja. Broj od
7 ciklusa izabran je jer se u preliminarnim ispitivanjima pokazalo kako nema znatnog povisenja

tlaka pri kojem dolazi do pucanja ovoja nakon 7 ciklusa opterecivanja Sto je u skladu s ranijim

nalazima (39).
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Slika 4.22. Shematski prikaz truda koristenog za programiranje uredaja za ciklicno dvoosno

ispitivanje (1)
4.3.5 Prikaz uredaja za mjerenje debljine plodovih ovoja

Kako bi se rezultati ispitivanja plodovih ovoja dobiveni pomocu uredaja za vla¢ni pokus te

uredaja za ispitivanje plodovih ovoja hidraulickim udubljivanjem mogli analizirati te po potrebi
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medusobno usporedivati, potrebno je izmjeriti debljine korijskog i amnijskog sloja plodovih
ovoja. Mjerenje debljina provedeno je uz pomoé mjernog sata postavljenog u aluminijski
nosac (slika 4.23.). Kako bi se smanjio tlak koji se s uredaja prilikom mjerenja debljine prenosi
na uzorak plodovih ovoja, na mjerni je sat postavljena kontaktna plocica debljine 10 mm. Sila
kojom uredaj za mjerenje debljine pritiS¢e na uzorak iznosi 1 N. Navedena sila odgovara tlaku
na uzorak od 12.73 kPa. Takav tlak ne uzrokuje ni najmanja ostecenja ispitnih uzoraka prilikom
mjerenja debljine. Dobivena debljina odredena je kao prosje¢na debljina ispitnog uzorka na

povrsini od 78.5 mm? odnosno na povrsini kontaktne plocice.

Slika 4.23. Uredaj za mjerenje debljine plodovih ovoja

Prilikom mjerenja debljina, prvo je mjerena ukupna debljina plodovih ovoja. Potom su se uz
pomoc kirurskih pinceta odvojila dva sloja ovoja — korion i amnion — te se potom mjerila

debljina samo amnionskog sloja. Debljina samog koriona dobije se jednostavnim oduzimanjem
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debljine amniona od ukupne debljine plodovih ovoja. Postupak mjerenja debljina te odvajanja

amnija od korija prikazan je na slikama 4.24.i 4.25.

Slika 4.24. Mjerenje ukupne debljine plodovih ovoja
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Slika 4.25. Mjerenje debljine amniona
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4.3.6 Membranska teorija rotacijskih ljuski

Kako smo ranije opisali, pri vlatnom ispitivanju na plodove se ovoje primjenjuje sila koja
djeluje odnosno deformira uzorak u jednoj ravnini (stoga se takvi pokusi nazivaju jednoosnim)
te ¢ine osnovno orude u ispitivanjima materijala u strojarstvu. No kako navedeno ispitivanje
nije u skladu s fizioloSkim uvjetima, primjenjuje se i dvoosno ispitivanje (uzorak se deformira
u dva smjera). Zanimljivo je promatrati razli¢ite utjecaje na rezultate dobivene ispitivanjem
uzoraka vlac¢nim pokusom te pokusom hidrauli¢kog udubljivanja kao i njihova usporedba. Kako
bi se navedena promatranja mogla izvrsiti, nuzno je iz pokusa hidrauli¢kim udubljivanjem
izracunati deformacije i naprezanje. Prilikom ispitivanja hidraulickim udubljivanjem odnosno
pri dvoosnom ispitivanju, uzorci plodovih ovoja deformiraju se u obliku rotacijskog elipsoida
(slika 4.26.). 1z tog se razloga ovdje navode osnovni izrazi za izraCunavanje naprezanja kod

elipsoidnih rotacijskih ljuski.

Slika 4.26. Oblik plodovih ovoja pri ispitivanju hidraulickim udubljivanjem
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Slika 4.27. prikazuje geometriju elipsoidne rotacijske ljuske.

Slika 4.27. Geometrija elipsoidne rotacijske ljuske (40)

Glavni radijusi zakrivljenosti elipse definirane poluosima a; i b; raéunaju se prema sljedec¢im

izrazima:
a’b’
h= : (4-1)
(a7sin® ¢ +b? cos’ )2
2
r, = 4 1
(8’ sin? @ +b/ cos® )2 (4-2)

U pravokutnom koordinatnom sustavu s osima x i y (slika 4.27.) gorniji izrazi glase:

n=r— (4-3)
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(al“y2 + bfxz)%

r,= blz (4-4)

Za zakrivljenosti definirane jednadzbama 4-1 i 4-2 odnosno 4-3 i 4-4, meridijalna i

cirkumferentna sila definirane su sljedeéim izrazima (40):

2m,N, sinp+R=0 (4-5)
N N
40 __7 (4-6)
r.l r2
gdje je:
r,r, - radijusi zakrivljenosti ljuske, mm
a,, b, - poluosi rotacijskog elipsoida, mm
0 - kut koji definira poloZaj paralela, °
.y - koordinate rotacijskog elipsoida u pravokutnom koordinatnom sustavu, mm
N - radijus paralele, mm
R - rezultanta opterecenja na ljusku, N
N, - meridijalna sila, N/mm
Ng - cirkularna sila, N/mm

- vanjska sila na diferencijalnom elementu ljuske, N/mm?

Ako je unutarnje optereéenje ljuske jednoliko rasporedeni tlak p onda za radijus paralelne

kruZnice ro (slika 4.28) rezultantna sila iznosi R = —pr? a izraz 4-5 poprima sljededi oblik:

Plo _ PR
N, = =—= 4-7
? 2sing 2 (4-7)
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Slika 4.28. Meridijalna sila u rotacijskoj ljusci (40)

Uvrstavanjem jednadzZbe 4-7 u jednadZbu 4-6 dobiva se matematicki izraz prikazan u nastavku:

r-2 r22
N¢,=r2p—r—N¢=p rz‘? (4-8)

1 1

2
Na vrhu ljuske, u tocki O (slika 4.25.) zakrivljenostiiznosi I} =1, =—, a meridijalnai cirkularna

b

sila imaju jednaku vrijednosti te iznose:

pa
N, =N, =22 (4-9)

2
Na ekvatoru (slika 4.27., udaljenost A-A) gdje su zakrivljenosti r, — b” r, = a sileiznose:
a

N =1= (4-10)
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a2
N, =pal 1-
=P ( ZbZJ (4-11)

Iz matematickih izraza 4-10 i 4-11 moZemo zakljuciti kako je meridijalna sila N, uvijek

pozitivna dok vrijednosti cirkularne sile N, postaje negativna na ekvatoru ako je a’ > 2b®.

Za ljuske konstantne cvrstode vrijedi (40):

N, =N, =oh (4-12)
Naprezanje na vrhu ljuske iznosi:
o, —c,—c=P2 (4-13)
7 2bh

4.3.7 Utjecaj nacina ¢uvanja na biomehanicka svojstva plodovih ovoja

Kako bi se moglo pristupiti testiranju novog modela dvoosnog ispitivanja plodovih ovoja,
nuzno je prvo bilo odrediti kako nacin ¢uvanja te utjece li on uopce na biomehanicka svojstva

plodovih ovoja.

Ispitivanja se na bioloskim materijalima, posebice biomehanicka ispitivanja, provode in vitro.
To podrazumijeva izuzimanje materijala iz tijela Zive ili ponekad preminule osobe. Razvidno je
kako na svojstva bioloSkog tkiva utjece optok tekucine (limfa i krv) koji se uzimanjem uzoraka
prekidaju. Kao posljedica toga dolazi do umiranja stanica koje ¢ine tkivo S$to takoder

potencijalno mijenja svojstva tkiva.

Iz tih bi se razloga intuitivno moglo promisljati kako je najbolje vrijeme za provodenje
ispitivanja odmah po izuzimanju uzoraka. No, kako smo ranije opisivali, plodovi ovoji imaju
izrazita viskoelasti¢na svojstva u Sto spada i stres-relaksacija te se isto tako moZe pretpostaviti
kako bi se ovojima trebalo dati vremena da se "oporave" prije nego se pocne s ispitivanjem.
Nadalje, u plodovim ovojima (korioamnijskoj membrani) nema krvnog optoka vec¢ se tkivo
hrani difuzijom kako smo i opisali u uvodu. To znaci da se promjena svojstava zbog prekida
optoka tekucine ne ocekuje. 1z toga se moze zakljuciti kako se potencijalna promjena svojstava
moze dogoditi na temelju umiranja stanica. Nositelj mehanickih svojstava je, kako smo
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takoder ranije naveli, amnion kojega veé¢im dijelom tvori medustani¢na tvar. Iz navedenog
proizlazi kako vrijeme €uvanja takoder ne bi moralo znatno utjecati na mehanicka svojstva

plodovih ovoja.

No, kako se ne bi ostalo u sferi nagadanja, dizajniran je pokus kojim bi se definitivno utvrdilo

kako uvjeti ¢uvanja plodovih ovoja utje¢u na njihova svojstva.

Pokusom se ispitivao utjecaj vremena cuvanja uzoraka nakon izuzimanja te temperatura
cuvanja uzoraka. Kao treca varijabla u testu definirana je Pacijentica od koje su ovoji izuzeti.
Razine za varijablu Temperatura bile su -18° C, 4° C te 22° C. Navedene razine su definirane na
temelju uobicajenih temperatura kratkoroc¢nog cuvanja uzoraka te prema dostupnim
rashladnim uredajima. Razine za varijablu Vrijeme ¢uvanja bile su 0, 7 i 14 dana. Navedene su
razine definirane na temelju literature koja govori o vitalnosti i nac¢inu ¢uvanja plodovih ovoja
(41-43). Za potrebe ovog pokusa uzeti su ovoji tri pacijentice koje su oznacene kao Pacijentica
1, Pacijentica 2, te Pacijentica 3. Samo ispitivanje provedeno je na uredaju za jednoosna
ispitivanja opisanom u potpoglavlju 4.3.3. Kako smo ranije naveli, za ispitivanja mehanickih
svojstava bioloskih tkiva nema jasno definiranih parametara te su navedeni parametri preuzeti
iz norme HRN EN ISO 527-1: 2012 prema kojoj se utvrduju vla¢na svojstva plastomera (44). U
tablici 4.10. prikazane su varijable i razine pojedinih varijabli koristenih pri ispitivanju utjecaja

nacina ¢uvanja na biomehanicka svojstva plodovih ovoja (31).
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Tablica 4.10 Varijable i razine za ispitivanje utjecaja nacina cuvanja na biomehanicka
svojstva plodovih ovoja

Temperatura ¢uvanja

-18 °C 4°C 22 °C

Pacijentica 1 1.1.11 1.2.11 1311

0 Pacijentica 2 1.1.1.2 1.2.1.2 1.3.1.2
dana

Pacijentica 3 1.1.1.3 1.2.1.3 13.1.3

Pacijentica 1 1.1.21 1.2.2.1 13.21

/ Pacijentica 2 1.1.2.2 1.2.2.2 1.3.2.2
dana

Pacijentica 3 1.1.2.3 1.2.2.3 1.3.2.3

Pacijentica 1 1.13.1 1.2.3.1 1331

14 Pacijentica 2 1.1.3.2 1.2.3.2 1.3.3.2
dana

Pacijentica 3 1.1.33 1.2.33 1333

Brojc¢ane oznake u tablici 4.10. (1.1.1.1-1.3.3.3) su oznake ispitnih uzoraka gdje vrijedi:

X.X.X.X
111 1

» pacijentica

» temp. Cuvanja

+ vrijeme cuvanja

*  broj pokusa

Za potrebe ispitivanja mjerene su sile pucanja ispitnih uzoraka, prekidno (ukupno) istezanje &
te vlaéna ¢vrstoca uzoraka. Za analizu su odabrani vlaéna ¢vrstoéa Rm ispitnih uzoraka te sila
pucanja ispitnih uzoraka. Sila pucanja ispitnih uzoraka analizirana je jer bolje opisuje trenutak

mehanickog otkaza plodovih ovoja ne uzimajudi u obzir debljinu ispitnog uzorka.
Ukupno istezanje izracunato je prema izrazu:

Al
&= -100 (4-144)
0
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Vlaéna ¢vrstoca izraCunata je prema izrazu:

Ry == (4-15)
gdje je:

&, - prekidno (ukupno) istezanje ispitnog uzorka, %

Al - produljenje, mm

|0 - pocetna duljina ispitnog uzorka, mm

R, - vla¢na ¢évrstoca, MPa

F. - sila pucanja ispitnog uzorka, maksimalna sila, N

A - pocetna povrsina poprec¢nog presjeka ispitnog uzorka, mm?

Tako ustrojeno ispitivanje je nakon analize varijance reduciranog regresijskog modela i
grafickog prikaza odzivnih ploha pokazalo da temperatura ¢uvanja nema znacajan utjecaj na
silu pucanja plodovih ovoja te na vlacnu ¢vrstoéu plodovih ovoja. Znacajan utjecaj imali su
vrijeme Cuvanja i pacijentica te interakcija vrijeme Cuvanja — pacijentica. Pri analizi rezultata
ispitivanja utjecaja navedenih varijabli na prekidno istezanje, pomocu backward regresijske
analize eliminacijom je utvrdeno kako nema znacajnih ¢lanova regresijskog modela te se iz
postojeéeg pokusa ne moze utvrditi postoji li utjecaj vremena i temperature ¢uvanja plodovih
ovoja na prekidno istezanje. S obzirom na navedeno, dizajniran je novi pokus kojim se
promatrao samo utjecaj vremena cuvanja hidriranih uzoraka na temperaturi od 4 °C a
promatrana vremena ¢uvanja bila su 0, 6 i 12 dana. | ovdje su analizirani sila pucanja pri
vla€nom ispitivanju, vliaéna ¢vrstoéa te prekidno istezanje. Na temelju rezultata ispitivanja te
analize varijance, moglo se zakljuditi da se sila pucanja i ¢vrsto¢a plodovih ovoja statisticki
znacajno ne mijenjaju ako se ¢uvaju u analiziranom vremenskom razdoblju u fizioloSkoj otopini
na temperaturi od 4 °C. Prekidna istezljivost znafajno se mijenja u navedenim uvjetima. S
obzirom na navedene zakljucke, sva ispitivanja su se provodila unutar 12h od poroda kako je
ranije i navedeno. Ovdje ukratko opisana ispitivanja utjecaja uvjeta ¢uvanja plodovih ovoja na
njihova mehanicka svojstva dio su doktorske disertacije kolege Tomislava Baskari¢a sa

Strojarskog fakulteta u Slavonskom Brodu gdje su ista i temeljito opisana (31).
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4.3.8 Statisticke metode

U ispitivanju su se usporedivali vrijednosti tlakova pri kojima dolazi do pucanja plodovih ovoja
te postoje li znacajne razlike izmedu klasi¢nog i novog cikliénog dvoosnog ispitivanja plodovih
ovoja. Navedene su se razlike usporedivale i na osnovu lokacije uzoraka te nacina poroda.
Nadalje, usporedivani su antropometrijski podaci novorodencadi i majki s podacima
jednoosnog i dvoosnih ispitivanja te vlaéne ¢vrstoce i prekidnog istezanja plodovih ovoja.
Usporedivani su i podaci o trajanju gestacije s rezultatima biomehanickih ispitivanja. Takoder
su koriStene i regresijske analize podataka kako bi se utvrdilo koje varijable potencijalno utjecu

na vrijednosti klasi¢nog i ciklickog dvoosnog ispitivanja.

Vrijednosti su prikazane u obliku medijana uz standardnu devijaciju. Normalnost distribucije
testirana je Shapiro — Wilk metodom (45). Tlakovi dobiveni dinamickim dvoosnim ispitivanjem
i klasi¢nim dvoosnim ispitivanjem usporedivani su t-testom za dva uzorka (46). U analizi
korelacija izmedu varijabli koristena je Pearsonova metoda (47). PredloZzeno je vise pristupa
kako bi se koeficijent korelacije preveo u deskriptore kao Sto su "slaba", "srednje jaka", ili

"jaka" veza. lako su "cutoff" tocke relativno arbitrarne te ih treba koristiti s oprezom,

najprihvacéenija interpretacija koeficijenta korelacije dana je u tablici 4.11 (48).

Tablica 4.11 Interpretacija vrijednosti Pearsonovog koeficijenta korelacije

Koeficijent korelacije (r) Interpretacija
£0.35 Slaba korelacija
0.36-0.67 Umjereno snazna korelacija
0.68-0.9 Snazna korelacija
20.9 Vrlo snazna korelacija

Kako bi se utvrdilo kako utjecu te utjecu li uopée neke od varijabli na rezultate dinamickog i
klasicnog dvoosnog testa, napravljeni su regresijski modeli te analiza varijance modela.
Prilikom analize modela, predloZen je reducirani linearni regresijski model. Za reduciranje
modela koriStena je metoda forward stepwise. Kao prediktorske varijable koristeni su
lokalizacija uzorka, debljina koriona i amniona, broj poroda te abortusa, duljina gestacije te

antropometrijske mjere ploda i ispitanica.
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Za statisticku obradu podataka rabljen je program SPSS Statistics (inacica 15.0, SPSS Inc.,

Chicago, IL, SAD). Dvostrani p < 0.05 je smatran znacajnim.
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5. REZULTATI

Rezultati koji ¢e biti prikazani u nastavku dobiveni su provodenjem opisanih ispitivanja na
plodovim ovojima rodilja u Klinici za ginekologiju i porodnistvo KBC Osijek. Ako promatramo
broj pobacaja (jedna ispitanica je imala jedan pobacaj), broj poroda, duljinu gestacije, tezinu
djeteta te debljinu plodovih ovoja, radi se o prilicno uniformnoj skupini koja znaéajno ne

odstupa od opceprihvacenih "normalnih" vrijednosti (tablica 5.1) (49).

Tablica 5.1 Prikaz srednjih vrijednosti broja poroda, gestacije, mase djeteta, prirasta tjelesne
tezine majki te debljine plodovih ovoja

BROJ GESTACIJA MASA PRIRAST DEBLJINA
PORODA (tjedni) DJETETA TJELESNE PLODOVIH
(kg) TEZINE OVOJA
(kg) (mm)
Srednja
. . 1,8205 39,4872 3,61947 14,4897 ,4092
vrijednosti
N 60 60 60 60 60
Standardna
L ,91398 1,21117 ,497741 6,53810 ,11446
Devijacija
Maksimum 5,00 41,00 4,920 38,00 ,77
Minimum 1,00 37,00 2,700 5,00 ,16

Nasi rezultati pokazuju umjereno snaznu pozitivnu korelaciju izmedu izmjerenog progiba pri
klasicnom dvoosnom testu te trajanja gestacije (r = 0.367, p = 0.01), vrijednosti BMI ispitanica
pri porodu te sile pucanja plodovih ovoja pri vlachom pokusu (r = 0.396, p = 0.01) te prirasta
tjelesne teZine ispitanica i vlacne ¢vrstoce, a time i sile pucanja pri vlatnom pokusu (r = 0.361,

p = 0.01) (tablica 5.2, slike 5.1., 5.2., 5.3.).
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VLACNA PRIRAST | GESTACIJA | PROGIB |SILA BMI
CVRSTOCA | TJELESNE KLASICNI | PUCANJA
TEZINE DVOOSNI | PRI
TEST |VLACNOM
POKUSU
Pearsonova o . . . .
o 1| 361 -294 -233 1,000" | ,396
. Correlation
VLACNA Y -
. p Znacaj
CVRSTOCA ,001 ,010 ,042 ,000| ,000
(dvostrano)
N 60 60 60 60 60 60
Pearsonova o o -
. ,361 1 ,028 -,096 ,361 | ,757
PRIRAST korelacija
TJELESNE Znacaj
- nacaj 1001 812 405 ,001| 000
TEZINE (dvostrano)
N 60 60 60 60 60 60
Pearsonova o o ,x
. -,294 ,028 1 ,367 -,294 -,052
korelacija
GESTACIIA Znacaj
A 010 812 001 o10| 651
(dvostrano)
N 60 60 60 60 60 60
Pearsonova " o *
PROGIB . -,233 -,096 ,367 1 -,233"| -,056
. korelacija
KLASICNI .
Znacaj
DVOOSNI ,042 ,405 ,001 ,0421 ,627
(dvostrano)
TEST
N 60 60 60 60 60 60
Pearsonova o o x * o
SILA . v 1,000 ,361 -,294 -,233 1],396
PUCANJA korelacija
PRI Znacaj
. ,000 ,001 ,010 ,042 ,000
VLACNOM | (dvostrano)
POKUSU N 60 60 60 60 60 60
Pearsonova o o or
. ,396 ,757 -,052 -,056 ,396 1
korelacija
Tnada
BMI naca) 1000 1000 651 627 1000
(dvostrano)
N 60 60 60 60 60 60

**. Korelacija je znacajna na razini 0.01 (dvostrano).
*, Korelacija je znacajna na razini 0.05 (dvostrano).
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PROGIB PRI KLASICNOM DVOOSNOM TESTU (mm)

5. REZULTATI
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Slika 5.1. Utjecaj gestacije na progib pri klasic(nom dvoosnom testu
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SILA PUCANJA PRI VLACNOM POKUSU (N)
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r=0,396

5,007

-
[==)
o

1

3,007

n
[=)
o

|

—

[=]

o
1

,00 T T T T T T
20,00 25,00 30,00 35,00 40,00 4500

BMI (kg/m2)

Slika 5.2. Utjecaj BMI na silu pucanja plodovih ovoja pri vlaénom ispitivanju
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r=0.361
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Slika 5.3. Utjecaj prirasta tjelesne teZine ne vlacnu cvrstoc¢u plodovih ovoja

Uzorci plodovih ovoja blizi placenti dobiveni nakon poroda prirodnim putem postizali su
znatno vise tlakove pucanja pri klasichom dvoosnom testu od uzoraka blizih placenti dobivenih

carskim rezom (73.8 mmHg prema 60.3 mmHg, p = 0.024).

Tlakovi pucanja pri ciklic(nom dvoosnom ispitivanju na uzorcima blizim posteljici bili su
statisticki znatno visi od tlakova pucanja pri klasichom dvoosnom ispitivanju (83.8 mmHg
prema 69.3 mmHg, p < 0.001). Sli¢no tome, tlakovi pucanja pri ciklic(nom dvoosnom ispitivanju
uzoraka blizih cerviksu bili su statisticki znatno visi od tlakova pucanja pri klasichom dvoosnom
ispitivanju (67.9 mmHg prema 58.1 mmHg, p = 0.013). Kada su se uzorci usporedivali prema
vrsti poroda, i uzorci dobiveni carskim rezom (80.6 mmHg prema 59.1 mmHg, p < 0.001) i oni

dobiveni prirodnim porodom (73.5 mmHg prema 65.9 mmHg, p = 0.017) imali su statisticki

71



5. REZULTATI

znatno vise tlakove pucanja pri ciklichom dvoosnom ispitivanju od uzoraka podvrgnutih

klasi€hom dvoosnom ispitivanju (tablica 5.3.).

Tablica 5.3. Rezultati ciklicnog i klasicnog dvoosnog ispitivanja

Cikli¢no ispitivanje Klasi¢no Znacajnost
(mmHg) ispitivanje
(mmHg)

Placentalna 83.8 (19.4) 69.3 (17.9) p <0.001
regija

Cervikalna regija | 67.9 (23.4) 58.1(15.8) p=0.013
Porod carskim 80.6 (22.4) 59.1 (14.8) p <0.001
rezom

Vaginalni porod | 73.5 (22.7) 65.9 (18.6) p=0.017

Kako bi se utvrdilo postoji li utjecaj neke od promatranih varijabli na tlakove pri kojima dolazi

do pucanja plodovih ovoja pri ciklié(nom i klasiécnom dvoosnom ispitivanju napravljen je

regresijski model te analiza varijance modela. Kako bi se utvrdilo koji model najbolje opisuje

rezultate dobivene ispitivanjem, napravljena je simulacija za linearni model, kubi¢ni i kvadratni

regresijski model. U tablici 5.4. prikazani su rezultati simulacije za cikli¢cno dvoosno ispitivanje.

PredloZeni model je onaj s najveéom znacajnosti i koeficijentom determinacije. Predlozen je

linearni regresijski model.
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Tablica 5.4. Simulacija triju regresijskih modela za ispitivanje utjecaja promatranih varijabli
na tlakove pucanja plodovih ovoja pri ciklichnom dvoosnoom testu

Prilagodeni
Koeficijent
Znacajnost (p Koeficijent koeficijent
Model determinacije
vrijednost) korelacije (R) - determinacije
R
(adjusted R?)
Linearni p=0.017 0.512 0.268 0.157
Kubicni p =0.025 0.354 0.126 0.087
Kvadratni p =0.256 0.195 0.038 0.011

Tablica 5.5. prikazuje pojedine ¢lanove modela te njihovu znacajnost.

Tablica 5.5. Prikaz znacajnosti svih ¢lanova linearnog modela za cikli¢ni dvoosni test

Model Nestandardizirani koeficijenti | Standardizirani t Znacajnost
koeficijenti
B Standardna Beta
pogreska
(Konstanta) 442,152 188,987 2,340 ,022
LOKACUA (p/c) 15,042 4,908 ,334 3,065 ,003
DEBLJINA (KOR + AM) 1,154 22,844 ,006 ,050 ,960
BROJ PORODA -5,247 2,752 -,324 -1,907 ,042
GESTACIA -6,263 2,500 -,336 -2,505 ,015
TJELESNA TEZINA ,728 ,730 ,453 ,997 ,323
TJELESNA VISINA -,806 ,812 -,238 -,993 ,325
BMI -1,426 2,031 -,313 -,702 ,485
MASA DJETETA 2,342 10,287 ,052 ,228 ,821
DULJINA DJETETA ,052 1,969 ,005 ,026 ,979

Usporedbom koeficijenta determinacije i prilagodenog koeficijenta determinacije za linearni

model, mozZe se uoditi njihova znacajna razlika te zakljuciti kako regresijski model sadrzi

¢lanove koji mu znacajno ne pridonose odnosno nemaju statisticki znacajan utjecaj na

regresijski model. Isto je vidljivo i iz znacajnosti ¢lanova modela prikazanih u tablici 5.5.

Dodavanjem ¢lanova modela, poveéava se koeficijent determinacije. To ne znaci da se time

dobiva precizniji model. Na taj se nacdin moZe dobiti model s visokim koeficijentom

determinacije, a koji zapravo loSe procjenjuje odziv. 1z tog razloga je napravljen reducirani
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linearni regresijski model. Za reduciranje modela koristena je forward metoda eliminacije koja
se temelji na uzastopnom testiranju znacajnosti ulaznih varijabli pomodéu F-testa. Iz

regresijskog modela eliminirani su faktori ¢ija je razina znacajnosti manja od p = 0.05.

Regresijski model za ciklicni dvoosni test mozZze objasniti 23 % varijance. Jedine znacajne
prediktorske varijable uklju¢ene u konac¢ni model (p < 0.001) bile su lokacija uzorka (blize
posteljici ili cerviksu), gestacija te broj poroda. Debljina plodovih ovoja, broj abortusa, nacin
poroda, tjelesna tezZina ispitanice, tjelesna visina ispitanice, masa novorodenceta, duljina
novorodenceta te prirast tjelesne teZine ispitanice nisu uklju¢ene u konacni model. Lokacija
uzorka blize posteljici povisuje tlakove pucanja pri ciklic(nom dvoosnom testu te je bila
najvaznija prediktorna varijabla. Nasuprot tome, duljina gestacije te broj poroda sniZavaju

tlakove pucanja plodovih ovoja pri ciklicnom dvoosnom ispitivanju (tablica 5.6.).

Tablica 5.6. Reducirani regresijski model za ciklicno dvoosno ispitivanje

Prediktorna varijabla B P
Lokacija (placenta/cerviks) 15.35 0.001
Gestacija -6.345 0.015
Broj poroda -5.432 0.04

Analiza regresijskih modela ucinjena je i za tlakove pucanja plodovih ovoja pri klasichom
dvoosnom ispitivanju. Kako bi se utvrdilo koji model najbolje opisuje rezultate dobivene
ispitivanjem, napravljena je simulacija za linearni model, kubic¢ni i kvadratni regresijski model.
U tablici 5.7. prikazani su rezultati simulacije za klasi¢no dvoosno ispitivanje. Predlozeni model
je onaj s najve¢om znacajnosti i koeficijentom determinacije. Predlozen je linearni regresijski

model.
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Tablica 5.7. Simulacija triju regresijskih modela za ispitivanje utjecaja promatranih varijabli
na tlakove pucanja plodovih ovoja pri klasic(nom dvoosnoom testu

Prilagodeni
Koeficijent
Znacajnost (p Koeficijent koeficijent
Model determinacije
vrijednost) korelacije (R) - determinacije
R
(adjusted R?)
Linearni p=0.014 0.517 0.267 0.163
Kubi¢ni p=0.071 0.310 0.096 0.057
Kvadratni p =0.030 0.308 0.095 0.069

Tablica 5.8. prikazuje pojedine ¢lanove modela te njihovu znacajnost.

Tablica 5.8. Prikaz znacajnosti svih ¢lanova linearnog modela za klasicni dvoosni test

Model Nestandardizirani Standardizira t Znacajnost
koeficijenti ni
koeficijenti
Standardna Beta
pogreska
(Konstanta) 154,217 149,803 1,029 ,307
LOKACUA (p/c) 11,946 3,890 ,333 3,071 ,003
DEBLJINA KOR. + AM. -24,484 18,108 -,151 -1,352 ,181
BROJ PORODA 2,104 2,269 ,108 ,927 ,357
GESTACLA 4,558 1,982 ,307 2,300 ,025
TJELESNA TEZINA ,233 ,579 ,183 ,403 ,689
TJELESNA VISINA -,367 ,644 -,136 -,570 ,571
BMI -,603 1,610 -,167 -,375 ,709
MASA DJETETA -2,500 8,154 -,069 -,307 ,760
DULJINA DJETETA ,085 0,067 ,141 1,269 ,175

Iz tablice 5.8. vidljivo je kako model sadrzi ¢lanove koji mu znacajno ne pridonose to jest

nemaju statisti¢ki znaéajan utjecaj na regresijski model. 1z tog je razloga napravljen reducirani

linearni regresijski model i za tlakove pucanja plodovih ovoja pri klasichom dvoosnom

ispitivanju. Za reduciranje modela takoder je koristena forward metoda eliminacije. S istim

prediktorskim varijablama, reducirani regresijski model za tlakove pucanja plodovih ovoja
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moze objasniti 9.9 % varijance. Jedina prediktorska varijabla uklju¢ena u konac¢ni model bila je

lokacija uzorka (koeficijent 11.27, p = 0.006).

Kada se usporede tlakovi pucanja uzoraka dobivenih nakon prirodnog poroda podvrgnutih
klasicnom dvoosnom ispitivanju, opazeno je kako su tlakovi pucanja uzoraka blizih placenti

znatno visi od onih blizih cerviksu (73.87 + 15.94 prema 58.13 + 18.14, p = 0.002).

Provedena je i analiza regresijskih modela za silu pucanja uzoraka pri testu istezanja. Kako bi
se utvrdilo koji model najbolje opisuje rezultate dobivene ispitivanjem, napravljena je
simulacija za linearni model, kubi¢ni i kvadratni regresijski model. U tablici 5.9. prikazani su
rezultati simulacije. PredloZeni model je onaj s najvecom znacajnosti i koeficijentom

determinacije. PredloZen je linearni regresijski model.

Tablica 5.9. Simulacija triju regresijskih modela za ispitivanje utjecaja promatranih varijabli
na sile pucanja uzoraka plodovih ovoja pri testu istezanja

Prilagodeni
Koeficijent
Znacajnost (p Koeficijent koeficijent
Model determinacije
vrijednost) korelacije (R) (RY) determinacije
R
(adjusted R?)
Linearni p =0.001 0.546 0.298 0.223
Kubicni p =0.050 0.324 0.105 0.067
Kvadratni p =0.026 0.313 0.098 0.072

Tablica 5.10. prikazuje pojedine ¢lanove modela te njihovu znaéajnost.
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Tablica 5.10. Prikaz znacajnosti svih ¢lanova linearnog modela za test istezanja

Model Nestandardizirani Standardizira t Znacajnost
koeficijenti ni koeficijenti
B Standardna Beta
pogreska
(Konstanta) 9,175 3,166 2,898 ,005
BMI ,066 ,045 ,400| 1,484 ,143
GESTACIA -,218 ,085 -,324| -2,563 ,013
ILEJET&IJA(;EZINA PRIJE -,018 ,013 -,249| -1,438 ,155
PRIRAST TJELESNE TEZINE ,015 ,028 ,120 ,535 ,594
NACIN PORODA ,057 ,211 ,032 ,273 ,786
BROJ PORODA ,082 ,105 ,092 ,782 ,437
MASA DJETETA ,143 ,257 ,087 ,555 ,581

Iz tablice 5.10. vidljivo je kako model sadrzi ¢lanove koji mu znacajno ne pridonose, to jest

nemaju statisticki znacajan utjecaj na regresijski model. 1z tog je razloga napravljen reducirani

linearni regresijski model i za silu pucanja uzoraka plodovih ovoja pri testu istezanja. Za

reduciranje modela koristena je forward metoda eliminacije. Reducirani linearni regresijski

model uspio je objasniti 28.1 % varijance. Znacajne prediktorske varijable bile su BMI

ispitanice, gestacija te tjelesna teZina ispitanice prije trudnode. Prirast tjelesne teZine

ispitanice, tjelesna visina ispitanice, nacin poroda, broj poroda, debljina plodovih ovoja,

lokacija uzoraka, teZina novorodenceta, duljina novorodencéeta te broj abortusa nisu ukljuéeni

u kona¢ni model. Reducirani linearni regresijski model pokazuje kako se sila pucanja povecava

poveéanjem BMI-a dok duljina gestacije te tjelesna tezina prije trudnoée smanjuju silu pucanja

pri testu istezanja (tablica 5.11.).

Tablica 5.11. Reducirani regresijski model za silu pucanja uzoraka pri testu istezanja

Prediktorska varijabla B p
BMI 0.091 p <0.001
Gestacija -0.167 p=0.019
Tjelesna tezina prije
-0.020 p =0.041
trudnocée
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Usporedivani su i progibi uzoraka plodovih ovoja dobiveni ciklicnim dvoosnim i klasi¢nim
dvoosnim ispitivanjem. Kada se provela analiza uzoraka prema lokaciji uzoraka, pokazalo se
kako nema statisti¢ki znacajne razlike izmedu uzoraka blize placenti (21.31 mm * 4.55 mm
prema 21.03 mm + 4.21 mm, p = 0.56) i uzoraka bliZih cerviksu (20.77 mm £ 5.71 mm prema
20.72 mm % 7.71 mm, p = 0.93). Kada je ista analiza ucinjena prema nacinu poroda, pokazalo
se kako nema statisticki znacajne razlike izmedu uzoraka dobivenih carskim rezom (20.62 mm
+4.23 mm prema 20.66 mm £ 6.35 mm, p = 0.95) i vaginalnim porodom (20.98 mm +4.12 mm

prema 20.83 mm + 4.72 mm, p = 0.75, tablica 5.12.).

Tablica 5.12. Progib pri ciklicnom i klasicnom dvoosnom ispitivanju

Cikli¢no ispitivanje Klasi¢no ispitivanje
Znacajnost
(mm) (mm)
Placentalna
21.31 (4.55) 21.03 (4.21) p=0.56
regija
Cervikalna
20.77 (5.71) 20.72 (7.71) p=0.93
regija
Porod carskim
20.62 (4.23) 20.66 (6.35) p =0.95
rezom
Vaginalni porod 20.98 (4.12) 20.83 (4.72) p=0.75

Analiza regresijskih modela uéinjena je i za progib uzoraka plodovih ovoja pri klasihom
dvoosnom testu. Kako bi se utvrdilo koji model najbolje opisuje rezultate dobivene
ispitivanjem, napravljena je simulacija za linearni model, kubi¢ni i kvadratni regresijski model.
U tablici 5.12. prikazani su rezultati simulacije. Predlozeni model je onaj s najveéom

znacajnosti i koeficijentom determinacije. Predlozen je linearni regresijski model.
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Tablica 5.12. Simulacija triju regresijskih modela za ispitivanje utjecaja promatranih varijabli
na progib pri klasichnom dvoosnom ispitivanju

Prilagodeni
Koeficijent
Znacajnost (p Koeficijent koeficijent
Model determinacije
vrijednost) korelacije (R) , determinacije
(R%)
(adjusted R?)
Linearni p =0.007 0.540 0.291 0.190
Kubi¢ni p =0.082 0.263 0.069 0.043
Kvadratni p =0.087 0.260 0.067 0.041

Tablica 5.13. prikazuje pojedine ¢lanove modela te njihovu znacajnost.

Tablica 5.13. Prikaz znacajnosti svih ¢lanova linearnog modela za progib pri klasicnom

dvoosnom ispitivanju

Model Nestandardizirani Standardizirani t Znacajnost
koeficijenti koeficijenti
B Standardna Beta
pogreska
(Konstanta) -22,259 21,491 -1,036 ,304
LOKACUA (p/c) -,290 ,519 -,059 -,559 ,578
BROJ PORODA ,102 ,337 ,038 ,302 ,763
GESTACIA ,757 ,266 ,374| 2,843 ,006
TJELESNA TEZINA ,048 ,082 ,275 ,587 ,559
BMI -,036 ,260 -,072 -,137 ,891
MASA DJETETA -,391 1,088 -,080 -,359 ,721
DULJINA DJETETA -,050 ,214 -,048 -,236 ,815
TJELESNA VISINA ,092 ,089 ,250| 1,028 ,308
PRIRAST TJELESNE TEZINE -,057 ,072 -,152 -, 787 ,434

Iz tablice 5.13. vidljivo je kako model sadrzi ¢lanove koji mu znacajno ne pridonose, to jest

nemaju statisticki znacajan utjecaj na regresijski model. 1z tog je razloga napravljen reducirani

linearni regresijski model za progib uzoraka plodovih ovoja pri klasicnom dvoosnom testu. Za

reduciranje modela koristena je forward metoda eliminacije. Reducirani regresijski model

uspijeva objasniti 25.5 % varijance. Jedine znacajne prediktorske varijable bile su gestacija i
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tjelesna visina majki. Lokacija uzoraka, broj poroda, broj abortusa, nacin poroda, tjelesna
teZina majke, BMI, masa novorodenceta, duljina novorodenceta te prirast tjelesne teZine nisu
uklju¢eni u konacni model. Reducirani linearni regresijski model pokazuje kako progib uzoraka

raste s povecanjem duljine trajanja gestacije te tjelesne visine ispitanica (tablica 5.14.)

Tablica 5.14. Reducirani regresijski model za progib uzoraka plodovih ovoja pri klasicnom
dvoosnom ispitivanju

Prediktorska varijabla B p

Gestacija 0.650 p =0.003

Tjelesna visina ispitanice 0.127 p =0.001

Regresijski modeli napravljeni su i za progibe pri ciklic(nom dvoosnom ispitivanju. Kako bi se
utvrdilo koji model najbolje opisuje rezultate dobivene ispitivanjem, napravljena je simulacija
za linearni model, kubicni i kvadratni regresijski model. U tablici 5.15. prikazani su rezultati
simulacije. PredloZeni model je onaj s najve¢om znacajnosti i koeficijentom determinacije.

Predlozen je linearni regresijski model.

Tablica 5.15. Simulacija triju regresijskih modela za ispitivanje utjecaja promatranih varijabli
na progib pri ciklicnom dvoosnom ispitivanju

Prilagodeni
Koeficijent
Znacajnost (p Koeficijent koeficijent
Model determinacije
vrijednost) korelacije (R) () determinacije
R
(adjusted R?)
Linearni p =0.309 0.388 0.151 0.026
Kubicni p=0.336 0.178 0.032 0.003
Kvadratni p=0.310 0.184 0.034 0.005

Tablica 5.16. prikazuje pojedine ¢lanove modela te njihovu znacajnost.
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Model Nestandardizirani Standardizirani t Znacajnost
koeficijenti koeficijenti
B Standardna Beta
pogreska
(Konstanta) -9,855 22,190 -,444 ,659
LOKACIJA (p/c) -,642 ,539 -,141) -1,191 ,238
BROJ PORODA ,145 ,345 ,059 ,420 ,676
GESTACLA ,365 ,272 ,196| 1,341 ,185
TJELESNA TEZINA -,009 ,084 -,054 -,107 ,915
BMI ,098 ,269 ,211 ,363 ,718
MASA DJETETA -,809 1,122 -,176 -, 721 ,474
DULJINA DJETETA ,209 ,219 ,214 ,956 ,343
TJELESNA VISINA ,054 ,093 ,156 ,578 ,565
PRIRAST TJELESNE TEZINE -,111 ,075 -,320| -1,477 ,145

Iz tablice 5.15. vidljivo je kako linearni regresijski model za progib pri ciklic(nom dvoosnom
ispitivanju ima znacajnost veé¢u od p = 0.05. Iz tablice 5.16. je vidljivo kako nema ¢lanova
modela koji mu znacajno doprinose odnosno nemaju znacajan utjecaj na regresijski model.
Naknadnim dodavanjem varijabli nacin poroda, broj abortusa te debljine plodovih ovoja u

regresijski model nije se dobila veéa znacajnost modela.

Iz ranije prikazanih testova korelacija medu varijablama (tablica 5.2, slike 5.1., 5.2., 5.3.),
vidljiva je umjereno snaZna povezanost prirasta tjelesne teZine ispitanica te vlacne ¢vrstoce
uzoraka plodovih ovoja. S obzirom na navedenu korelaciju, napravljen je regresijski model za
vla€nu ¢Evrstoéu te analiza varijance modela. Kako bi se utvrdilo koji model najbolje opisuje
rezultate dobivene ispitivanjem, napravljena je simulacija za linearni model, kubi¢nii kvadratni
regresijski model. U tablici 5.17. prikazani su rezultati simulacije za vla¢nu ¢&vrstocu uzoraka
PredloZeni koeficijentom

plodovih ovoja. model je onaj s najveom znacajnosti i

determinacije. PredloZen je linearni regresijski model.
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Tablica 5.17. Simulacija triju regresijskih modela za ispitivanje utjecaja promatranih varijabli
na vlacnu ¢vrstocu uzoraka plodovih ovoja

Prilagodeni
Koeficijent
Znacajnost (p Koeficijent koeficijent
Model determinacije
vrijednost) korelacije (R) () determinacije
R
(adjusted R?)
Linearni p =0.003 0.558 0.311 0.213
Kubicni p =0.080 0.304 0.093 0.053
Kvadratni p =0.266 0.193 0.037 0.010
Tablica 5.18. prikazuje pojedine ¢lanove modela te njihovu znacajnost.
Tablica 5.18. prikaz znacajnosti svih ¢lanova modela za viaénu ¢vrstocu
Model Nestandardizirani Standardizira t Znacajnost
koeficijenti ni koeficijenti
B Standardna Beta
pogreska
(Konstanta) 3,646 2,308 1,580 ,119
LOKACUA (p/c) -,053 ,056 -,099 -,946 ,348
BROJ PORODA ,033 ,036 ,113 ,906 ,368
GESTACIA -,066 ,029 -,301| -2,321 ,024
TJELESNA TEZINA ,000 ,009 -,013 -,028 ,978
BMI ,007 ,028 ,135 ,259 ,796
MASA DJETETA -,008 ,117 -,015 -,067 ,947
DULJINA DJETETA ,011 ,023 ,093 ,469 ,641
TJELESNA VISINA -,007 ,010 -,166 -,695 ,490
PRIRAST TJELESNE TEZINE ,011 ,008 ,277| 1,455 ,151

Iz tablice 5.18. vidljivo je kako model sadrzi ¢lanove koji mu znacajno ne pridonose, to jest

nemaju statisticki znacajan utjecaj na regresijski model. Iz tog je razloga napravljen reducirani

linearni regresijski model za vlac¢nu ¢vrsto¢u uzoraka plodovih ovoja. Za reduciranje modela

82




5. REZULTATI

korisStena je forward metoda eliminacije. Reducirani regresijski model uspijeva objasniti 24.1
% varijance. Jedine znacajne prediktorske varijable bile su BMI ispitanica pri porodu te duljina
gestacije. Lokacija uzoraka, broj poroda, tjelesna tezina ispitanica, masa novorodenceta,
duljina novorodenceta, tjelesna visina ispitanica te prirast tjelesne teZine ispitanica nisu
uklju€eni u konacni model. Reducirani linearni regresijski model pokazuje kako s porastom
BMI-a dolazi do porasta vlacne ¢vrstoce plodovih ovoja dok s povec¢anjem duljine gestacije

dolazi do smanjenja vlacne ¢vrstoce plodovih ovoja (tablica 5.19.).

Tablica 5.19. Reducirani regresijski model za vlacnu cvrstocu

Prediktorska varijabla B p
BMI 0.022 p <0.001
Gestacija -0.056 p=0.017
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6. RASPRAVA

Kako je ranije naznaceno, dosadasnja su se istrazivanja u pravilu fokusirala na povezivanje
biomehanickih svojstava plodovih ovoja s njihovim histoloskim i biokemijskim svojstvima
(39,50,51). Istrazivanja koja su povezivala klinicke i antropometrijske parametre majki i

novorodencadi s biomehanickim svojstvima plodovih ovoja su malobrojna (52).

Biomehanicka ispitivanja koja se koriste u ispitivanju svojstava plodovih ovoja mogu se
grupirati u dvije skupine: jednoosna (uniaksijalna) ispitivanja vlaénim pokusom i dvoosna
(biaksijalna) ispitivanja. Dvoosna ispitivanja su bliza fizioloSkim uvjetima u kojima se plodovi
ovoji nalaze prilikom trudnode i poroda te su njihovi rezultati reprezentativniji. Jednoosna
ispitivanja se i dalje koriste prilikom biomehanickih istrazivanja plodovih ovoja zato Sto se
parametri istraZivanja plodovih ovoja uvelike oslanjaju na parametre istrazivanja polimera iz
tehnickih znanosti jer strogo definiranih parametara istraZivanja plodovih ovoja i dalje nema.
Jednoosnim ispitivanjem lakSe se utvrduju odredene veliCine (posebice puzanje) nuine za

definiranje svojstava plodovih ovoja (3,11).

Pri klasichnom dvoosnom ispitivanju, uzorci su optereéeni linearno rastu¢om silom sve do
pucanja (53). S vremenom se, zbog ogranicenja standardnog dvoosnog ispitivanje (veli¢ina
potrebnih uredaja, nuzni relativno veliki uzorci plodovih ovoja), razvila njegova inacica —
dvoosno ubodno ispitivanje. Dvoosno ubodno ispitivanje takoder proizvodi dvoosno
naprezanje ovoja te je Siroko prihvaéen nakon sto su se rezultati ubodnog ispitivanje pokazali

ekvivalentnim rezultatima klasi¢énog dvoosnog ispitivanje (11,39,54).

Klasiéno dvoosno ispitivanje najbolje oponasa fizioloSke uvjete jer se tlak na ovoje vrsi vodom
(ispitivanje hidraulickim udubljivanjem plodovih ovoja) Sto oponasa pritisak glave
novorodenceta na podrucje ovoja iznad otvorenog cerviksa. Ovoji se deformiraju u dva smjera
- cirkumferentnom i meridijalnom. Meridijalni smjer odgovara bilo kojoj zamisljenoj liniji u
ovojima koja se pruza od njihova centra do vanjskog ruba gdje su fiksirani. U nerastegnutim
ovojima, meridijani su ravne, radijalne linije od njihova centra do ruba. Cirkumferentni smjer
odgovara zamisljenim krugovima u ravninama paralelnima nerastegnutim ovojima. U

nerastegnutim ovojima to su koncentri¢ni krugovi centrirani oko sredista ovoja (slika 6.1. B).

Dvoosno ubodno ispitivanje razvijeno je zbog teskoca s klasi¢nim dvoosnim ispitivanjem
(veli¢ina ispitnih uredaja te njihova kompleksnost, potreba za relativno velikim uzorcima
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plodovih ovoja). Sto je najvaZnije, veli¢ina uzoraka potrebna za provodenje ubodnog
ispitivanja znatno je manja nego kod klasi¢nog dvoosnog ispitivanja Sto omogucuje dobivanje
veéeg broja uzoraka te veci broj ispitivanja po ovoju. Kod ubodnog ispitivanja, sila odnosno
tlak na ovoje proizvodi se sfericnom sondom okomito na povrsinu nerastegnutih ovoja. Kao i

kod klasi¢nog dvoosnog ispitivanja, ovoji se deformiraju u dva smjera (slika 6.1. C).

A Istezanje

Longitudinalni
smjer

Vlacni test o
Transverzni smjer

Nerastegnuti ovoji

b —
l Rastegnuti ovoji
B Tlak tekucine  Cirkumferentni X
] Nerastegnuti
smjer 2
\ / / ovoji
Klasi¢ni test \L

Meridijalni smjer

Rastegnuti ovoji

C Primjenjena sila
Nerastegnuti ovoji l Cirkumferentni smjer
Ubodni test
< \ l/ -~

Meridijalni smjer N\

Rastegnuti ovoji
Sfericni uteg

Slika 6.1. Prikaz triju osnovnih vrsta ispitivanja u biomehanici plodovih ovoja (39)

Plodovi ovoji su tijekom poroda izloZzeni trudovima koji, uz to Sto dolazi do slabljenja ovoja

djelovanjem raznih enzima, mehanickom silom uzrokuju puknucée ovoja (55,56). Kao i svako
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misi¢no tkivo, maternica ima odredeni tonus (pocetni iznos sile kojim se tlace plodovi ovoji i
od kojeg zapocinje trud) te se kontrakcijom pri trudovima sila kojom se tlace ovoji ciklicki
povedéava i smanjuje. Dakle, pri trudu sila i tlak na ovoje raste, dostize odredeni, kratkotrajni
plato te se potom smanjuje kako bi se navedeno cikli¢ki ponavljalo sve dok ne dode do kraja

poroda (slika 6.2.).

Intrauterini tlak (mmHg) Porod 2:54 P.M.

134 < 34 A
(VI RIIET 0 AT T ta TRty meRer 20 SEAL

Vrijeme (minute)

Slika 6.2. Intrauterini tlakovi snimljeni pomocu katetera. A. Prije trudova. B. Rani porod. C.
Aktivni porod. D. Kasni porod. E. Spontana aktivnost % sata po porodu. F. Spontana aktivnost

2h po porodu (57)

Iz navedenog je vidljivo kako dosadasnja biomehanicka ispitivanja, ¢ak i ako linearno
optereéenje cikli¢ki ponavljaju, ne simuliraju adekvatno intrauterine uvjete. U ispitivanjima se
u pravilu do sada rabila linearno rastuc¢a sila do pucanja ovoja. Takvih uvjeta u fizioloskim
uvjetima pri porodu nema jer do pucanja ovoja dolazi ciklickim ponavljanjem trudova. Nadalje,

takvim ispitivanjem ne mogu se adekvatno ispitivati viskoelasti¢na svojstva tkiva jer je

86



6. RASPRAVA

primjerice za adekvatno ispitivanje svojstava puzanja i stres - relaksacije potrebno primijeniti
silu kroz odredeni vremenski period. Neki su istraZziva¢i navedena svojstva ispitivali pomocu
jednoosnog ispitivanja, no ni takvo ispitivanje nije blizu fizioloskim, intrauterinim uvjetima u

kojima se plodovi ovoji nalaze.

S obzirom na ¢injenicu da prijasnje studije u svom biomehani¢ckom segmentu nisu ni svojim
ustrojem ni primijenjenim uredajima za ispitivanje adekvatno simulirali fizioloSke uvjete koji
vladaju prilikom poroda i u kojima se nalaze plodovi ovoji, razvili smo dinamicki model
ispitivanja biomehanickih svojstava plodovih ovoja kojim se simuliraju trudovi. Za potrebe
novoga modela razvijena su dva uredaja u suradnji sa Strojarskim fakultetom u Slavonskom

Brodu.

Razvoj uredaja za ispitivanje zapoceo je "od nule", od prvih, preliminarnih skica te liste
zahtjeva koji uredaji moraju zadovoljiti. S tom dokumentacijom se stupilo u kontakt s
kolegama na Strojarskom fakultetu u Slavonskom Brodu te je zapocela suradnja pri izradi
uredaja i samih ispitivanja. Imajuc¢i na umu kako doktori medicine imaju ogranic¢ena znanja iz
teorije konstrukcije strojeva, a strojari iz biologije i medicine, jasno je kako je ovaj projekt bio
iznimno zahtjevan za obje strane. Zajednickim pregledom komercijalno dostupnih rjeSenja
(58) postalo je jasno kako je iznimno visoka cijena nepremostiva prepreka u realizaciji
ispitivanja te kako je donesena ispravna odluka o pokusaju konstrukcije sasvim novih uredaja
za ispitivanje plodovih ovoja. Nadalje, modifikacija uredaja kako bi isti bio u moguénosti
provoditi potrebna ispitivanja te prikupljati nuzne podatke, dodatno bi povisila cijenu. U tijeku
samog dizajniranja uredaja bilo je jasno kako ée dvije stvari predstavljati poseban izazov —
fiksiranje ispitnih uzoraka u uredaj za jednoosno i dvoosno ispitivanje te programiranje
uredaja za dvoosno ispitivanje kako bi se moglo simulirati trudove. Prilikom fiksiranja uzoraka
nuzno je da se isti ne oStete jer bi to dalo lazno niske tlakove pucanja uzoraka Sto bi
kompromitiralo rezultate ispitivanja. Nadahnuce za dizajn mehanizma za fiksiranje plodovih
ovoja u uredaj za dvoosno ispitivanje pronadeno je u mehanizmu za fiksiranje uljnih filtera i
brtvi na diferencijalima motornih vozila. Iduéi je korak bio postiéi dovoljno visoko trenje
izmedu uzorka i stijenki mehanizma za pri¢vrséivanje. U obzir je dolazilo vise materijala — od
brusnog papira, preko filter papira, gume i koZze do celuloznih vlakana s premazom od lateksa.
Svi navedeni materijali prvo su iskusani na celofanskom papiru koji je krhak poput plodovih

ovoja. Kao najbolja opcija pokazala su se celulozna vlakna s premazom od lateksa. Prilikom
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njihove upotrebe kao obloge stijenki prirubnica mehanizma za pri¢vrscivanje nije dolazilo do
pucanja celofanskog papira. Za razliku od plodovih ovoja, celofanski papir nema svojstvo
viskoelasti¢nosti te u tom trenutku joS uvijek nije bilo sigurno da ¢e navedena obloga biti
efikasna i u stvarnim uvjetima. Nakon $to je izraden prototip uredaja za dvoosna ispitivanja,
mehanizam fiksiranja testiran je i s plodovim ovojima. Test je, na zadovoljstvo cijelog tima, bio
iznimno uspjeSan. Od tog je trenutka i konstrukcija uredaja za jednoosno ispitivanje bila
znatno olaksana jer smo znali to¢no koje materijale upotrijebiti u konstrukciji stezaljki za
uzorke. lduéa teskoca bila je kako programirati koracni motor uredaja za dvoosno ispitivanje
kako bismo simulirali trudove te ih cikli¢cki ponavljali. Za pocetak je trebalo pronadi adekvatan
opis kontrakcije Sto smo uspjeli nakon temeljitog pretrazivanja literature (slika 4.22.).
Prikazanu kontrakciju trebalo je razloZiti na elemente prema protoku vremena i porastu sile.
Potom je slijedio tezi dio prenosenja opisanih podataka u upravljacki program kora¢nog
motora. Koracni je motor doSao s upravljackim programom koji dozvoljava odredivanje
koli¢ine zakreta motora te brzine zakreta. Iz priloZzene dokumentacije upravljackog programa
te iz viSe pokusnih testiranja matematicki odredilo se kolika koli¢ina zakreta motora dovodi
do povisenja tlaka za 1 mmHg. Na isti se nacin odredilo i kolika brzina zakreta je potrebna da
se navedeni tlak postigne u 1 sekundi. Potom se, prema priloZzenim uputama, isprogramirao
upravljacki program. Tijekom preliminarnih testiranja utvrdeno je kako nakon 7 ciklusa
ponavljanja optereéenja plodovih ovoja ne dolazi do statisticki znacajnog povisenja tlaka pri
kojem plodovi ovoji pucaju. Uvjeti ispitivanja nisu u potpunosti vjerni fizioloSkim uvjetima jer
je razmak izmedu simuliranih kontrakcija (5 sekundi) relativno malen u odnosu na razmak u
stvarnom porodu (u kasnom porodu oko 1 — 1.5 minute). Veci razmak nije se mogao postici
jer je navojna osovina kora¢nog motora konacne duljine ¢ime je vrijeme u kojem se mozZe
proizvesti tlak ograniceno (ispitivanje se ne moZze nastaviti kada motor dostigne krajnju tocku
osovine). S obzirom na navedeni maleni razmak izmedu opterecenja, velika je vjerojatnost da
mnogo ranije dolazi do aktiviranja svih kolagenskih vlakana unutar amnija u uzorcima.
Aktiviranje kolagenskih vlakana oznacava njihovo postupno izravnavanje (3). Kada se sva
kolegana vlakna aktiviraju, daljnje ponavljanje opterecéenja ne dovodi do kona¢nog povisenja
tlaka pucanja plodovih ovoja. Nadalje, prilikom provodenja ciklicnog dvoosnog ispitivanja,

uzorci su predoptereceni do tlaka od 10 mmHg ¢ime se simulirao tonus maternice.
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Dizajn i konstrukcija uredaja za jednoosno ispitivanje bila je daleko jednostavnija. Uredaj je
baziran na kidalicama za testiranje materijala u tehnic¢kim znanostima (30). Jedina znacajna
razlika u odnosu na navedene uredaje jesu stezaljke za uzorke koje su obloZzene celuloznim
vlaknima premazanim lateksom. Kako bi se osiguralo sigurno fiksiranje uzoraka (prilikom
istezanja uzorak se ne smije izvuci iz stezaljki), napravljen je navojni mehanizam pritezanja
uzoraka. Obloga od celuloznih vlakana dovoljno je meka da ne osteti uzorak prilikom

pritezanja, a opet pruza dovoljno trenja da uzorak ne isklizne.

U ispitivanju opisanom u ovom radu usporedivani su rezultati opterecivanja uzoraka plodovih
ovoja dobivenih klasi¢cnim dvoosnim ispitivanjem te nasom, novorazvijenom metodom
ciklicnog dvoosnog ispitivanja koja simulira trudove. Kako rezultati pokazuju, tlakovi pucanja
uzoraka pri ciklicnom dvoosnom ispitivanju znacajno su visi nego pri klasichom dvoosnom
ispitivanju. Plodovi ovoji izrazito su viskoelasti¢ni, a za ispitivanje viskoelasti¢nih svojstava
(puzanje, stres-relaksacija) nuzna je primjena sile kroz dulji vremenski period. Primjena sile
kroz dovoljno dug period tesko se mozZe posti¢i samo linearnim opterecivanjem uzoraka.
Nadalje, prilikom samo linearnog opterecivanja uzoraka mnogo je manja vjerojatnost da ¢e se
aktivirati kolagena vlakna u amnijskom sloju plodovih ovoja u takvoj mjeri da ée rezultati
pokazati utjecaj viskoelasti¢nosti. Ciklicko optereéivanje uzoraka je vaino i zbog toga Sto
omogucuje reorijentaciju kolagenih vlakana s obzirom na smjer primijenjene sile sto takoder
ima utjecaj na konacne rezultate ispitivanja (59). Cinjenica da su tlakovi pucanja uzoraka
znatno visi pri ciklicnom dvoosnom ispitivanju nego pri klasicnom ispitivanju u skladu je s veé
ranije utvrdenim viskoelasti¢nim svojstvima plodovih ovoja kao i veéine drugih bioloskih tkiva

(53,60,61).

Dobiveni rezultati takoder pokazuju kako su tlakovi pucanja pri klasié(nom dvoosnom
ispitivanju znacajno visi nakon vaginalnog poroda nego nakon carskog reza. Opisano se moze
pripisati aktivaciji kolagenih vlakana u uzorcima dobivenim vaginalnim porodom Sto pak znaci
da su ti uzorci veé bili izvrgnuti naprezanju tijekom poroda. Naime, tijekom poroda dolazi do
kontrakcije maternice i trbusnog misiénog zida. Na taj nacin dolazi do povisenja intrauterinog
tlaka koji se prenosi i na plodove ovoje. Tlacenje plodovih ovoja u maternici takoder dovodi
do njihova istezanja kao i pri in vitro ispitivanju u ovoj studiji. Prilikom istezanja plodovih ovoja
dolazi do reorijentacije kolagenih vlakana u smjeru djelovanja sile te njihova izravnavanja

(aktivacije). Kod elektivnog carskog reza nema znacajnijih kontrakcija maternice te najvedi dio
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kolagenih vlakana nije aktiviran (iako odredeni postotak vlakana zasigurno jest aktiviran prije

carskog reza uslijed Braxton - Hicksovih kontrakcija tijekom trudnode).

Regresijski model za tlakove pucanja pri ciklicnom dvoosnom testu moZze objasniti 23 %
varijance, znatno vise nego model za tlakove pucanja pri klasic(hom dvoosnom testu koji
objasnjava samo 9.9 % varijance. Za obje vrste ispitivanja simulirana su tri regresijska modela
— linearni, kubicni i kvadratni. Kubicni i kvadratni model simulirani su kako bi se modeliralo
eventualne nelinearne odnose medu varijablama. No, kako simulacije pokazuju, predlozZeni su
linearni regresijski modeli. Kriterij izbora modela bili su koeficijent determinacije te statisticka
znacajnost modela. Kada su se usporedili koeficijent determinacije i prilagodeni koeficijent
determinacije, mogla se primijetiti njihova znacajna razlika. Nadalje, iz tablice 5.5. vidljivo je
kako postoje ¢lanovi modela koji mu znacajno ne pridonose odnosno imaju znac¢ajnost manju
od p = 0.05. Koeficijent determinacije, koji se Cesto koristi za ocjenjivanje adekvatnosti
regresijskih modela, definiran je kao omjer sume kvadrata odstupanja dobivene regresijom i

sume kvadrata ukupnih odstupanja te se raCuna prema izrazu 6-1 (62).

_ SKOmodel -1 SKOostataka

RR=—nm——=1- (6-1)
SKOukupno SK Oukupno
gdje je:
R? - koeficijent determinacije
SKOmode| - suma kvadrata odstupanja vrijednosti dobivenih regresijskim modelom od

aritmeticke sredine

SKO4pno ~ ukupna suma kvadrata odstupanja svakog podatka u ispitivanju od aritmeticke
sredine
SKO, ..ca - SUMa kvadrata odstupanja svakog podatka u ispitivanju od vrijednosti

dobivene regresijskim modelom.

Teoretski, dodavanjem broja c¢lanova regresijskom modelu moZe se umjetno povecati
koeficijent determinacije. To naravno ne znaci da se time dobiva bolji regresijski model. Na
opisan se nacin moze dobiti regresijski model s velikim koeficijentom determinacije, ali s loSom

ocjenom odziva. Zbog toga bi se u obzir istovremeno trebalo uzeti i prilagodeni koeficijent
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determinacije. Prilagodeni koeficijent determinacije ovisan je o broju ¢lanova modela te broju

stanja ispitivanja. MoZe se izraCunati prema izrazu 6-2 (62).

R% =1-— ("” — 1) (1-R?) (6-2)
ny, —p
gdje je:
Razdj - prilagodeni (eng. adjusted) koeficijent determinacije
n, —1 - ukupan broj stupnjeva slobode regresijskog modela
n,—p - broj stupnjeva slobode ostataka.

Iz navedenih se razloga pristupilo redukciji regresijskog modela za tlakove pucanja uzoraka pri
ciklickom dvoosnom ispitivanju forward metodom eliminacije. Nakon redukcije regresijskog
modela, jedine znacajne prediktorske varijable uklju¢ene u kona¢ni model (p < 0.001) bile su
lokacija uzorka (blize posteljici ili cerviksu), gestacija te broj poroda. Lokacija uzorka blize
posteljici povisuje tlakove pucanja pri ciklié(nom dvoosnom testu te je bila najvaZnija
prediktorna varijabla. Nasuprot tome, duljina gestacije te broj poroda sniZzavaju tlakove
pucanja plodovih ovoja pri ciklicnom dvoosnom ispitivanju. Cinjenica da rezultati pokazuju
kako uzorci blize posteljici imaju zna¢ajno vise tlakove pucanja od uzoraka bliZih cerviksu jest
u skladu s dosadasnjim istrazivanjima. Naime, gotovo sve studije koje su proucavale

biomehaniku plodovih ovoja pokazuju sli¢ne rezultate (59,63,64).

Koliko je poznato, do sada u literaturi nije opisano da bi duljina gestacije te broj poroda imali
utjecaj na biomehanicka svojstva plodovih ovoja. Najvazniji razlog za tu Cinjenicu jest Sto
navedene varijable nikada i nisu bile predmet istrazivanja u studijama koje su se bavile
biomehanikom plodovih ovoja. Postoji vise potencijalnih razloga zasto bi duljina gestacije te
broj poroda smanjivali tlakove pri kojima pucaju plodovi ovoji. Jedan od mogudih razloga jest
Cisto mehanicke prirode, produljenjem gestacije uglavnom dolazi do poveéanja mase fetusa
te antropometrijskih mjera (1,65). Nadalje, postoji i nesrazmjer izmedu rasta maternicne
Supljine i plodovih ovoja Sto takoder predstavlja mehanicki stres (39). Trajanjem gestacije
povecava se i broj spontanih kontrakcija maternice Sto takoder predstavlja mehanicki stres za
materijal. Spontane, Braxton — Hicksove kontrakcije mogu podici osnovni intrauterini tlak s 10

mmHg na 20 — 30 mmHg, dovoljno da znacajno utjeCu na maternicno — posteljicni krvotok
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(66). Opce je poznato iz strojarskih istraZivanja kako ponavljana optereéenja za posljedicu
imaju zamor materijala povecanjem broja mikrofraktura u materijalu (67). Novija istrazivanja
pokazuju sliéne rezultate i za kolagen koji je od presudne vaznosti za biomehanicka svojstva
plodovih ovoja (68). Nadalje, duljina gestacije moZe imati utjecaj na biomehanicka svojstva
plodovih ovoja i putem hormonalnog statusa majki i ploda. Tijekom trudnoée dolazi do
promjena u hormonskom statusu majke (1). Hormoni u ljudskom tijelu imaju vise funkcija te
je njihova medusobna interakcija kao i utjecaj na ekspresiju gena tijekom trudnode vaznai za
razinu enzima koji razgraduju komponente plodovih ovoja sto dovodi do njihova slabljenja. Iz
literature je poznato da se pribliZavanjem termina poroda povecava razina matriks
metaloproteinaza za koje se smatra kako su odgovorne za slabljenje plodovih ovoja nad

cerviksom (13).

Utjecaj broja poroda na sniZavanje tlakova pri kojima dolazi do pucanja plodovih ovoja je nesto
nejasniji. Iz literature je poznato kako je prvi porod najéesce dulji i tezi od iducih (1). Razlika u
trajanju poroda ocrtava se najviSe u skracenju latentne faze poroda kod multipara. To¢an
razlog zbog kojeg dolazi do te razlike i dalje je predmet istraZivanja. Trenutno je stav kako
dolazi do brzeg namjestaja ploda u tijeku poroda i kako je porodajni kanal Siri pa porod brze
napreduje. Primije¢eno je i da porod brze napreduje s dobi i u nulipara i u multipara (69).
Nadalje, postoje studije koje pokazuju kako postoje razlike u kontraktilnosti maternice izmedu
multiparainulipara, tj. u multipara je srednja sila kontrakcije veca i do prvog truda dolazi ranije
nego u nulipara (70). Utjece li to i na biomehaniku plodovih ovoja, zasad nije poznato. Moguce
je da zbog efikasnijih kontrakcija maternice dolazi do brZeg zamora materijala sto bi onda
objasnilo i niZe tlakove pucanja plodovih ovoja u uzorcima ispitanica s visSe poroda. No postoje
i istraZivanja koja govore o utjecaju debljine odnosno BMI-a na brzinu poroda. Danas je razlika
izmedu duljine poroda nulipara i multipara znatno manja. Nulipare s ve¢im BMI-jem imaju
dulje trajanje poroda od nulipara normalne tezZine (71). Nadalje, multipare u pravilu imaju veci
BMI u odnosu na nulipare (72). Iz toga bi se moglo zakljuciti kako je manja razlika u trajanju
poroda izmedu nulipara i multipara barem dijelom posljedica veceg BMI-a multipara. Kako
pretilost uzrokuje promjene i u hormonskom statusu, mogudée je da pretilost utjece na tlakove
pucanja plodovih ovoja promjenom hormonskog statusa Sto se ocrtava utjecajem broja

poroda na tlakove pucanja uzoraka.
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Reducirani regresijski model za tlakove pucanja kod klasiénog dvoosnog ispitivanja kao
prediktorsku je varijablu uklju¢io samo lokaciju uzorka. PoloZaj uzorka bliZi posteljici povisuje
tlakove pucanja. S obzirom na to da rezultati pokazuju vise tlakove pucanja za uzorke blize
posteljici i kod klasicnog i kod ciklicnog dvoosnog ispitivanja je izuzetno vaZzna. VaZnost
opisanih rezultata je u tome $to su u skladu s ranijim istrazivanjima $to je potvrda dobro
postavljenog istraZivanja te uspjeSno konstruiranih i proizvedenih uredaja za provedena

ispitivanja.

Ispitivanja korelacija izmedu varijabli donijela su zanimljive rezultate. Naime, pronadene su
umjereno snazne pozitivne korelacije izmedu progiba uzoraka pri klasic(hom dvoosnom
ispitivanju te trajanju gestacije, BMI-a ispitanica pri porodu te sile pri kojoj pucaju plodovi ovoji

pri testu istezanja i prirasta tjelesne tezZine ispitanica u trudnodii vlacne sile uzoraka.

Progib se u strojarstvu definira kao stupanj pomaka elementa ili njegova dijela pri opterecenju.
U slucaju rotacijskog elipsoida, Sto odgovara deformaciji uzorka pri klasichom dvoosnom
ispitivanju i ciklicnom dvoosnom ispitivanju, progib bi odgovarao udaljenosti b: na slici 4.27.
Kako rezultati pokazuju, trajanjem gestacije dolazi do poveéanja progiba pri klasichom
dvoosnom ispitivanju. Zamijeéena pojava je najvjerojatnije posljedica viskoelasti¢nih svojstava
plodovih ovoja. Naime, ranija istrazivanja su pretpostavila da u slucaju ireverzibilne
viskoelasticne deformacije plodovih ovoja dolazi do smanjenja sile pri kojoj plodovi ovoji
pucaju. Naknadna su istrazivanja definitivno pokazala da u slucaju velikog broja ciklusa
opteredivanja dolazi do slabljenja plodovih ovoja (39). S trajanjem gestacije povecava se broj
spontanih kontrakcija maternice koji dovode do nakupljanja mikrofraktura u plodovim
ovojima Sto za posljedicu ima smanjeno opiranje uzoraka deformaciji te posljedi¢no i vece
progibe prilikom ispitivanja. Vazno je za zamijetiti kako promatrane varijable nemaju utjecaja
na progib pri ciklicnom dvoosnom ispitivanju. Jedan od potencijalnih problema koji moze
doprinijeti opisanoj diskrepanci jest na¢in mjerenja progiba u ovoj disertaciji. Mjerni sustav
koristen za mjerenje progiba sastojao se od visokopreciznog, profesionalnog fotoaparata
Nikon D3200. Fotoaparat je postavljen na stalak koji je uvijek bio fiksiran na istome mjestu u
odnosu na uzorak. Problem je Sto sustav snimanja progiba nije integriran s mjernim uredajem.
Razlog tome je Sto bi se za razvoj opisanog sustava morala utroSiti znacajna financijska
sredstva te bi se dizajn uredaja za ispitivanje biomehanickih svojstava plodovih ovoja znatno

zakomplicirao te bi se znacajno produljila sama izrada uredaja. Moguce je da je tijekom
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biljeZzenja progiba dolazilo do pogresaka koje su mogle utjecati na konacne rezultate te se time

nije pronasao utjecaj na progibe uzoraka pri ciklichom dvoosnom ispitivanju.

U svjetlu ranije opisanih rezultata te potencijalne veze BMI-a i biomehanickih svojstava,
posebno su zanimljive korelacije izmedu BMI-a te sile pucanja plodovih ovoja pri testu
istezanja te prirastu tjelesne teZine ispitanica i vliaéne Cvrstoée plodovih ovoja. Kako nasi
rezultati pokazuju, porastom BMI-a dolazi do rasta sile potrebne za pucanje plodovih ovoja pri
testu istezanja dok vedi prirast tjelesne tezine ispitanica tijekom trudnoce dovodi do vece
vlac¢ne ¢vrstoce plodovih ovoja (61). Ranije studije su pokazale kako BMI ima pozitivan ucinak
na tezinu posteljice (73). Nadalje, gubitak na tjelesnoj tezini u tijeku trudnoée povezan je sa
smanjenom teZinom posteljice (74). S obzirom da je razvoj plodovih ovoja usko povezan s
razvojem posteljice, moguée objasnjenje za povezanost BMI-a i prirasta tjelesne tezine s
biomehanickim svojstvima plodovih ovoja jest da nutritivni status majki ima utjecaj na
biomehanicka svojstva plodovih ovoja. No, kako je ranije opisano, BMI mozZe imati utjecaj i na
hormonalni status majki s obzirom da je masno tkivo hormonski vrlo aktivno te moze utjecati
na ekspresiju gena koji kontroliraju razine enzima ukljuéenih u razgradnju i izgradnju

komponenti plodovih ovoja.

Kako bi se bolje opisali navedeni odnosi, napravljeni su regresijski modeli za tlakove pucanja
plodovih ovoja pri testu istezanja, vlacnu ¢vrstocu plodovih ovoja te progibe uzoraka pri
klasi¢cnom i ciklic(nom dvoosnom ispitivanju. Kao i za regresijske modele za tlakove pucanja
uzoraka pri klasichnom i ciklicnom dvoosnom ispitivanju i za gore navedena ispitivanja
simulirana su tri regresijska modela — linearni, kubi¢ni i kvadratni. | ovdje su birani modeli

prema znacajnosti te koeficijentu determinacije te su podvrgnuti redukciji forward metodom.

U konacni, reducirani regresijski model za vlaénu ¢vrsto¢u uvrstene su dvije prediktorske
varijable, BMI i trajanje gestacije pri ¢emu je najvecu znacajnost imao BMI. Povecéani BMI
predvida vecu vlacnu ¢vrstoéu plodovih ovoja dok dulja gestacija predvida smanjenje vlacne
¢vrstoce. U konaéni model za sile pucanja plodovih ovoja pri testu istezanja ukljuene su tri
prediktorske varijable — BMI, trajanje gestacije te tjelesna tezZina ispitanica prije trudnodée. Veci
BMI predvida vece sile pucanja plodovih ovoja dok dulja gestacija i veca tjelesna tezZina prije
trudnode predvidaju nize tlakove pucanja. Veca tjelesna tezina prije trudnoée bi mogla utjecati

na smanjenje sile pucanja plodovih ovoja na dva nacina. Kao prvo, moguc je utjecaj putem
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promjena hormonalnog statusa ispitanica kroz aktivaciju enzima koji razgraduju komponente
plodovih ovoja aktivacijom gena koji reguliraju njihovu ekspresiju. Nadalje, zbog povedéane
tjelesne tezine mogudée je da dolazi do poviSenja intrauterinog tlaka te mehanickog slabljenja
plodovih ovoja. U konaéni model za progib uzoraka pri klasicnom dvoosnom ispitivanju
ukljuene su dvije prediktorske varijable — trajanje gestacije te visina ispitanica. Utjecaj
trajanja gestacije na progib uzoraka opisali smo ranije. Vaznost visine ispitanice na progib
uzoraka pri klasichom dvoosnom ispitivanju trenutno je nejasan te su potrebna daljnja
ispitivanja kako bi se navedeni odnos poblize ispitao. Vrlo je vjerojatno rije¢ o statisti¢koj

anomaliji.

Iz opisanih rezultata vidljivo je kako je veza izmedu BMI-a ispitanica pri porodu i biomehanickih
svojstava plodovih ovoja prisutna. Iz tog se razloga s velikom vjerojatnoséu moze pretpostaviti
kako nutritivni status majke ima utjecaj i na biomehaniku plodovih ovoja. Ta veza ne ¢udi ako
se uzmu u obzir studije koje su povezivale BMI te razvoj posteljice s obzirom da su razvoj

posteljice i plodovih ovoja ¢vrsto povezani.

Regresijski modeli pokazuju kako ciklicno dvoosno ispitivanje znatno bolje objasnjava
varijancu u odnosu na klasi¢no dvoosno ispitivanje (23 % prema 9.9 %) . To je vrlo vjerojatno
posljedica toga sto ciklicno dvoosno ispitivanje simulira trudove te ciklicki optereéuje plodove
ovoje. Na taj je nacin osigurano ukljuéivanje viskoelasti¢nih svojstava u modele te posljedi¢no
bolje objasnjavanje varijance. Klasi¢cno dvoosno ispitivanje ocito ne ukljucuje viskoelasti¢na

svojstva materijala na adekvatan nacin te je varijanca znatno slabije objasnjena.

Ova studija ima i neka ogranicenja. 1z rezultata regresijskih modela vidljivo je kako svi
objasnjavaju relativno malen dio varijance (20 — 30 %). Ta Cinjenica zapravo i nije iznenadenje
s obzirom na neujednacenost svojstava plodovih ovoja. Vise studija navodi kako su svojstva
plodovih ovoja iznimno neujednacena, ¢ak i unutar iste regije ovoja (39,64,75). Nadalje, iako
smo uspjeli uzeti relativno velik broj uzoraka za dvoosna ispitivanja iz svakog ovoja (ukupno 4
uzorka), ostaje ¢injenica kako su iz pojedine regije (regija blize posteljici i regija blize cerviksu)
uzeta samo po dva uzorka. Moguce je da bi rezultati s ve¢im brojem uzoraka po regiji bili nesto
ujednaceniji, no to ne mozemo tvrditi sa sigurnoscu. lako je broj uzoraka po regiji i dalje malen,
definitivno je napravljen iskorak u broju uzoraka podvrgnutih dvoosnim ispitivanjima

hidrauli¢kim udubljivanjem u odnosu na ranije studije.
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Uz prikazane rezultate, ova disertacija je otvorila i neka nova pitanja te pokazuje smjer u
kojemu bi buduca istraZivanja trebala i¢i. Daljnja istraZivanja bi se trebala fokusirati na to da
se dodatno smanje veli¢ine uzoraka potrebne za dvoosna ispitivanja. Nadalje, uredaje bi
trebalo konstruirati na nacin da se integrira sustav za mjerenje deformacija uzoraka. Navedeni
sustav moze izravno opticki mjeriti deformaciju ili se ista moZe mijeriti pomocu otklona

projicirane laserske mreZe na uzorku.

Buduca istraZivanja treba postaviti na nacin da se utvrdi to€an nacin na koji BMI utjeCe na
biomehaniku plodovih ovoja. To znaci da je nuzno u obzir uzeti i hormonalni status majki te
takoder utvrditi postoje li razlike u ishrani medu ispitanicama. NuZno je povezati
biomehanicke testove, biokemijska ispitivanja plodovih ovoja, hormonalni status ispitanica te

njihove Zivotne navike.
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U ovom istrazivanju definiran je novi model ispitivanja - dinamicki model ciklickog optereéenja
plodovih ovoja u simuliranim intrauterinim uvjetima. Za potrebe ovog istraZivanja nuzno je
bilo konstruirati uredaj koji moze simulirati ciklicko opterecenje plodovih ovoja trudovima uz
pomoc stupca vode, jer na trzistu ne postoji komercijalni uredaj. Konstrukcijski proces za
navedeni uredaj opisan je u poglavlju 4.3.4 "Prikaz konstrukcijskog procesa pri izradi uredaja
za dvoosna ispitivanja". Opisani proces primjer je uspjesSne interdisciplinarne suradnje kao i
iznimno uspjesne suradnje dviju sastavnica Sveucilista Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku.
Rezultati ove disertacije pokazuju kako je moguca uspjeSna konstrukcija uredaja za ovako

zahtjevno ispitivanje de novo uz suradnju stru¢njaka iz podrucja strojarstva i medicine.

1. Rezultati ovog istraZivanja pokazuju znatno vise tlakove pucanja plodovih ovoja pri novom,
ciklicnhom dvoosnom ispitivanju koje simulira intrauterine uvjete tijekom poroda. Regresijska
analiza je pokazala kako ciklicko dvoosno ispitivanje objasnjava znatno veci postotak varijance
u rezultatima. U konacni regresijski model ukljuceni su podrucje s kojeg je uzet testni uzorak,
trajanje gestacije te broj poroda u majke. Ciklicno dvoosno ispitivanje znatno bolje testira

viskoelasti¢na svojstva plodovih ovoja od klasicnog dvoosnog ispitivanja.

2. Ispitivanjem je s velikom vjerojatnoséu utvrdeno kako i antropometrijska svojstva majki
imaju utjecaj na biomehani¢ka svojstva plodovih ovoja. Rezultati pokazuju srednje jaku
korelaciju izmedu BMI-a i sile pucanja uzoraka te prirasta tjelesne tezine i vliacne ¢vrstoée

uzoraka.

3. U konacni regresijski model za silu pucanja uzoraka pri vlatnom testu ukljuéeni su BMI,
trajanje gestacije te tjelesna teZina prije trudnoée. BMI prilikom poroda povecava silu
potrebnu za pucanje uzoraka pri testu istezanja sto ukazuje na ¢injenicu da i nutritivni status
majke igra ulogu i u razvoju plodovih ovoja kao i u njihovim biomehanickim svojstvima. Veéa

tjelesna masa prije poroda, smanjuje sile pucanja uzoraka u testu.

4. Testovi korelacije za vla¢nu ¢vrsto¢u pokazali su srednje jaku, pozitivhu povezanost izmedu
prirasta tjelesne tezine majki i vlaéne ¢vrstoée plodovih ovoja, dok konaéni regresijski model

nije pokazao povezanost navedenih varijabli.

97



7. ZAKLJUCAK

5. Konacéni regresijski model za vlaénu ¢vrstoéu je kao prediktorske varijable ukljucio BMI te
trajanje gestacije. Kao najvaZznija varijabla uklju¢en je BMI s &ijim poveéanjem dolazi do

povecéanja vlacne ¢vrstoée uzoraka.

6. BMI ima utjecaj na biomehanicka svojstva plodovih ovoja odnosno s povecanjem BMlI-a
dolazi do povecanja sile potrebne za pucanje plodovih ovoja kao i vliaéne ¢vrstoce plodovih

ovoja.

7. Rezultati disertacije pokazuju kako antropometrijska svojstva novorodencadi nemaju

utjecaj na biomehanicka svojstva plodovih ovoja.

8. Regresijski modeli pokazuju kako s trajanjem gestacije dolazi do pada vrijednosti tlakova pri
kojima pucaju ovoji u ciklicnom dvoosnom ispitivanju. Isto tako, trajanjem gestacije dolazi do
pada vlacne ¢vrstoée plodovih ovoja te se smanjuje sila potrebna za pucanje uzoraka pri testu
istezanja. Dulje vrijeme gestacije jedino povecava progib uzoraka pri klasichom dvoosnom

ispitivanju.
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Cilj istrazivanja: Cilj istraZivanja bio je dizajnirati novi, fizioloSkim uvjetima blizak model
ispitivanja biomehanickih svojstava plodovih ovoja. Nadalje, istraZzivanje je ispitivalo postoji li
utjecaj antropometrijskih svojstava majki i novorodencadi na biomehanicka svojstva plodovih

ovoja.

Nacrt studije: Studija je ustrojena kao kontrolirani randomizirani pokus s dvjema ispitivanim

skupinama.

Materijal i metode: IstraZivanje je provedeno na 60 uzoraka plodovih ovoja (30 vaginalnim
porodom, 30 elektivnim carskim rezom) te su uzeti antropometrijski podaci rodene djece kao
i njihovih majki. Ispitivanje je provedeno na dva uredaja — uredaju za hidrauli¢ko udubljivanje
vodom te uredaju za vlacno istezanje uzoraka - koji su de novo konstruirani u suradnji sa
Strojarskim fakultetom u Slavonskom Brodu. Uredajem za hidraulic¢ko ispitivanje provodio se
test tlaCenjem linearnim rastom tlaka do pucanja plodovih ovoja (klasi¢ni test) dok je drugi
test ciklicki opterecdivao plodove ovoje simulirajuéi trudove. Uredajem za vlacno istezanje
uzoraka uzorci su istezani stalnom brzinom od 25.4 mm/min do pucanja. Za statisti¢cku obradu
podataka rabljen je program SPSS Statistics (inacica 15.0, SPSS Inc., Chicago, IL, SAD). Dvostrani

p < 0.05 smatran je znacajnim.

Rezultati: Tlakovi pucanja plodovih ovoja bili su znatno visi pri ciklic(nom dvoosnom ispitivanju
i u podrucju posteljice (83.8 mmHg prema 69.3 mmHg, p < 0.001) i u podrucju cerviksa (67.9
mmHg prema 58.1 mmHg, p = 0.013). Tlakovi pucanja uzoraka bili su znatno visi pri ciklickom
ispitivanju i u poroda carskim rezom (80.6 mmHg prema 59.1 mmHg, p < 0.001) kao i u poroda
vaginalnim putem (73.5 mmHg prema 65.9 mmHg, p = 0.017). Pronadene su umjereno snazne
pozitivne korelacije izmedu progiba pri klasicnom dvoosnom testu te trajanja gestacije,
vrijednosti BMI ispitanica pri porodu te sile pucanja plodovih ovoja pri vlaénom pokusu te

prirasta tjelesne teZine ispitanica i vlacne ¢vrstoée uzoraka.

Zakljucak: Ciklicko dvoosno ispitivanje pokazuje znatno vise tlakove pucanja plodovih ovoja i
blize je fizioloskim uvjetima te znatno bolje ispituje viskoelasti¢na svojstva plodovih ovoja.
Pronadena je pozitivha korelacija izmedu BMI-a ispitanica i sile pucanja uzoraka pri vilacnom
pokusu, prirasta tjelesne teZine ispitanica i vlaCne Cvrstoce uzoraka te trajanja gestacije i
progiba uzoraka pri klasichom dvoosnom ispitivanju.
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Kljucne rijeci: antropometrijski podaci; biomehanika; BMI; indeks tjelesne mase; plodovi ovoji

100



9. SUMMARY

9. SUMMARY

Aim of the research: The objective of the study was to design a new, physiologically relevant
model for testing the biomechanical properties of fetal membranes. Furthermore, the study
examined whether the anthropometric properties of mothers and infants inluence the

biomechanical properties of fetal membranes.
Study design: The study was organized as a randomized controlled trial with two study groups.

Materials and methods: The study was conducted on 60 samples of fetal membranes (30
vaginally delivered and 30 delivered by elective caesarian section). Anthropometric data of
both mothers and newborns were taken. The test was performed on two devices — a biaxial
and a uniaxial testing device. Both devices were newly designed and constructed in
cooperation with the Faculty of Mechanical Engineering in Slavonski Brod. Two tests were
performed using the biaxial testing device. The first of the tests comprised examining the
linear pressure rise up to the membrane rupture point (standard test), whereas the second
one cyclically alternated pressure on fetal membranes, simulating uterine contractions. With
uniaxial testing device, the samples were stretched at a steady rate of 25.4 mm/min until
rupture. A statistical analysis was performed using SPSS Statistics (version 15.0, SPSS Inc.,

Chicago, IL, SAD). Two-sided p < 0.05 was considered significant.

Results: Burst pressures were significantly higher during cyclic biaxial test both in placental
(83.8 mmHg vs 69.3 mmHg, p < 0.001) and cervical region (67.9 mmHg vs 58.1 mmHg, p =
0.013). When compared by delivery type, cyclic burst pressures were significantly higher than
classic burst pressures both in caesarian sections (80.6 mmHg vs 59.1 mmHg, p < 0.001) and
vaginally delivered samples (73.5 mmHg vs 65.9 mmHg, p = 0.017). Moderate positive
correlations were found between sample displacement during standard biaxial test and
gestation, maternal BMI at birth and uniaxial force-to-rupture and maternal weight gain and

sample tensile strength.

Conclusion: Cyclic biaxial test is closer to physiological intrauterine conditions and tests
viscoelastic properties of fetal membranes better than standard biaxial test. Burst pressures
are significantly higher in the cyclic biaxial test. Moderate positive correlation was found
between maternal BMI at birth and uniaxial force-to-rupture, maternal weight gain and
sample tensile strength and sample displacement during standard biaxial test and gestation.
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