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POPIS KRATICA

B-HSB — beta hemoliti¢ki streptokok grupe B (lat. Streptococcus -haemolyticus)
DNA — deoksiribonukleinska kiselina (engl. deoxyribonucleic acid)

FT3 — slobodni trijodtironin (engl. free triiodothyronine)

GIFT — intratubarni transfer gamete (engl. gamete intrafallopian transfer)

HELLP — sindrom hemolize, patoloski testovi jetrene funkcije, trombocitopenije (engl.

hemolysis, elevated liver function tests, low platelets)

HLA — humani leukocitni antigen

HPL — ljudski placentalni laktogen (engl. human placental lactogen)

HZJZ — Hrvatski zavod za javno zdravstvo

ICSI — intracitoplazmatska injekcija spermija (engl. intracytoplasmic sperm injection)
IUGR — unutarmaterni¢ni zastoj rasta (engl. intrauterine growth restriction)

Ul — unutarmaterni¢na inseminacija (engl. intrauterine insemination)

IVF — in vitro fertilizacija

PHD — patohistoloSka dijagnostika

SARS-CoV-2 — teski akutni respiratorni sindrom izazvan koronavirusom broj 2 (engl. Severe

Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2)

SIAI — sindrom intraamnijske infekcije

TgAb — antitijela na tireoglobulin (engl. thyroglobulin autoantibodies)

TSH — tiroidni stimuliraju¢i hormon

TTTS —sindrom medublizanacke transfuzije (engl. twin-to-twin transfusion syndrome)

ZIFT — intratubarni transfer zigote (engl. zygote intrafallopian transfer)
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1. UvOoD

1.1. Blizanacke trudnoée — od povijesti do danas

Blizanacke su trudno¢e oduvijek izazivale zanimanje S$ire javnosti, a medu najranijim
primjerima spominju se Apolon i Diana iz drevne mitologije. Prvi sluzbeni znanstveni podatci
o blizanackim porodima datiraju iz 1848. godine, dok je prvi pokuSaj osnivanja registra
blizanaca nastao na podru¢ju SAD-a. Sekvencioniranje genoma i usmjerenje k personaliziranoj
medicini ponovno je istaknulo bitnu ulogu blizanaca u razvoju moderne medicine (1). Trend
sve ucestalijih blizanackih trudnoca, nerijetka je pojava u mnogim zemljama svijeta, pa tako i
u Republici Hrvatskoj (2). Mnogi znanstvenici vjeruju kako ¢e se, uslijed daljnjeg razvoja
medicine, ali i promjenom svakodnevnog Zivotnog stila, nastaviti proces kontinuiranog rasta

incidencije blizanackih trudnoca (3).

1.2. EmbrioloSki razvoj blizanaca

Oko dvije tre¢ine rodenih blizanaca su dizigotni ili fraternalni blizanci, a nastaju iz dviju jajnih
stanica. Takva djeca nisu medusobno genetski sli¢na vise nego druga braca i sestre, mogu biti
ista ili razlicita spola te svaki ima zaseban amnion i zasebnu korionsku Supljinu. U odredenim
slu¢ajevima, medu onima dizigotnima, biljezi se eritrocitni mozaicizam, odnosno pojava da se
u njihovoj krvi pronalaze eritrociti koji su razli¢itog genetskog podrijetla. Eritrocitni
mozaicizam nastaje uslijed velike blizine njihovih posteljica te priljubljivanjem jedne uz drugu
(4, 5). Blizanacka djeca koja nastaju iz jedne zigote nazivaju se monozigotni ili identi¢ni
blizanci. Njihova je ucestalost manja u odnosu na fraternalne blizance. Svaki od monozigotnih
blizanaca moze imati vlastiti amnion i korion ili ih moze dijeliti s drugim blizancem, a to ovisi
o vremenu nastupa diferencijacije. Prva podjela se moze dogoditi na dvostani¢nom stadiju te u
tome slucaju nastaju dvije zasebne zigote. Implantacija blastocista je odvojena te svaki embrio
ima zasebnu korionsku Supljinu i posteljicu. Nadalje, podjela se moze dogoditi i u ranoj
blastocisti. Embrionalni ¢vori¢ se podijeli u dvije odvojene skupine stanica, smjeStene unutar
iste blastocele. Ti zametci imaju zajednicki korion, a zasebne amnionske Supljine. Rijetko se
dogada, ali je moguce, da se razdvajanje zbiva u stadiju dvoslojnog zametnog $tita. Tada dolazi

do nastanka dviju zametka koji dijele jednu posteljicu, jedan korion te jedan amnion (6).

1.3. Neplodnost i metode potpomognute oplodnje

U hrvatskom jeziku, termin neplodnost odgovara terminu sterilitet, te se pojmovi primarna i
sekundarna neplodnost izjednacuju s pojmovima primarni i sekundarni sterilitet. Primarni se
sterilitet definira kao stanje u kojem par, u svom reprodukcijskom razdoblju uz nezasti¢ene i

redovne spolne odnose tijekom minimalno godinu dana, ne ostvaruje trudno¢u. Sekundarni
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1. UvOD

sterilitet oznaCava nepostizanje trudno¢e nakon minimalno jedne prethodne trudnoce, dok se
umanjena plodnost definira kao stanje u kojem se trudno¢a moze ostvariti, ali je za to potreban

dulji vremenski period u odnosu na prosjecno vrijeme (7, 8).

Osnovna podjela uzroka neplodnosti obuhvaca: nepravilnu proizvodnju ili transport sjemena,
nepravilnu proizvodnju jajne stanice, poremecaj kontakta gameta, te ostali uzroci. Prvo je dijete
u svijetu, nakon uspjesne izvantjelesne umjetne oplodnje, rodeno 1978. godine, a u Republici
Hrvatskoj ve¢ 1983. godine. Kao primarni razlog neplodnosti, navodi se nerijetko odgadanje
prve trudnoce te sve starija dob majki. Dokazano je kako neplodnost do 25. godine Zivota

obuhvacéa 7 % zena, dok se nakon 35. godine taj broj povecava na 22 % (7).

Najucestalije metode potpomognute oplodnje su: GIFT, IUI, ZIFT, ICSI te temeljna metoda
IVF. Ova potonja zapoc€inje indukcijom ovulacije primjenom hCG-a. Nakon otprilike 36 sati
nastupa aspiracija oocita uz upotrebu transvaginalnog ultrazvuka. Slijedi analiza stanica. Potom
nastupa inseminacija. Uzimajuci u obzir dob Zene, u maternicu se unose dva ili tri zametka, a
postoji i opcija zamrzavanja zametaka. Utvrdeno je kako uspjeh po pojedina¢nom ciklusu,
neovisno o metodi koja se rabila, iznosi 12 do 35 %. Nakon primjene neke od metoda
potpomognute reprodukcije, viseplodne trudnoce se uocavaju u 18 do 25 % slucajeva te su

upravo navedene metode njihov primarni uzrok (7).

1.4. Dijagnoza blizanacke trudnoée

Osnovu dijagnoze blizanacke trudnoce cine: anamneza, klinicki pregled te ginekoloSki
ultrazvuk. Dob majke nakon 35. godine zivota, Cesto se dovodi u vezu s blizanackom
trudno¢om. Anamneza lijeCene neplodnosti nerijetko predstavlja znacajan prediktivni cimbenik

mogucnosti blizanacke trudnoce (9).

Klinicki pregled sam po sebi ne moZe postaviti kona¢nu dijagnozu blizanacke trudnoce, ali
nesrazmjer veli¢ine maternice 1 trajanja amenoreje ima znacajnu vaznost, posebice u drugom
tromjesecju trudnoc¢e. Na potencijalnu blizanacku trudnocu ukazuje duljina izmedu simfize i

fundusa veca otprilike 5 cm u usporedbi s tjednima trudnoce (9).

Ultrazvuk predstavlja temelj dijagnoze svake trudnoce, pa tako i blizanacke. lako rijetko, 1 dalje
postoje sredine u kojima ultrazvuk nije Siroko dostupan te se u takvim slucajevima ¢ak 13 %
blizanackih trudnoca otkrije u samom trenutku poroda. Pozornost treba obratiti 1 na nekolicinu
majki koje, cak 1 u danasnje vrijeme tehnoloskog i drustvenog razvoja, ne provode redovito
propisanu kontrolu trudnoce. Zigotnost blizanacke djece se moze sa sigurno$c¢u utvrditi samo u

slu¢aju monoamnijskih ili monokorionskih blizanaca, te su oni uvijek jednozigotni. Ultrazvuk
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1. UvOD

ima jedinstvenu zadacu pri mjerenju veli¢ine membrane koja odvaja plodove, ali i pri
pronalasku tzv. Lambda znaka. U situacijama kada je navedena spojnica debljine 2 mm ili vise,

moze se sa sigurnos$cu ustanoviti egzistencija bikorionskih fetusa (9).

PHD ima jo§$ veci stupanj pouzdanosti. Provedba poroda posteljice treba uslijediti s iznimnom
paznjom te nastojanjem ispravne diferencijacije koriona i amnijske Supljine. Sam spol fetusa
ne pomaze s ve¢im udjelom u diferencijaciji zigotnosti. Utvrdivanje DNA odnosno HLA
Sustava antigena posjeduje dijagnosticku vrijednost. Trenutno nije poznat jedinstven

biokemijski test koji bi dokazao, odnosno iskljucio blizanacku trudnocu (9).

1.5. Specifi¢nosti blizanacke trudnoce te vaznost antenatalne skrbi

U odnosu na jednoplodne trudnoce, blizanacke karakterizira veéi udio mogué¢ih komplikacija.
U njima raste i opasnost nezeljenog pobacaja. Takoder, udio prirodenih malformacija veéi je u
blizanaca u odnosu na ostalu djecu. Rizik je ve¢i medu monozigotima. Perinatalna smrtnost

¢esc¢a je u skupini blizanaca, a glavni uzro¢ni ¢imbenik je prijevremeni porod (9).

Prerastegnutost maternice ¢ini znacajan faktor koji vodi do prijevremenog porodaja. U pravilu,
djeca iz blizanackih trudnoéa su manje gestacijske dobi u usporedbi s onom neblizana¢kom, a
manje su i porodajne mase te porodajne duzine. Znacajniji rizik ugroze je medu monoamnijskim
blizancima u usporedbi s ostalim tipovima, a temeljni razlog njihove intrauterine smrti je
kriZzanje pupkovina te posljedicni prekid opskrbe krvotoka. Uoceno je kako blizanacka djeca
prestaju pratiti krivulju rasta jednoplodne djece nakon 28. tjedna gestacije. Ne postoji
jedinsvena shema o tome koliko je ¢esto potrebno ocjenjivati napredovanje djece iz blizanacke
trudnoce, no medu mnogim je strunjacima uvrijezen postupak nadzora svaka Cetiri tjedna,
odnosno iznimno svaka dva tjedna ili ¢eS¢e. Znacajnu ugrozu medu blizanac¢kom djecom c¢ine
hipoksija te anemija, stoga se uz kardiotokografiju izraduju biofizikalni obrasci jedinstveni za
svaki fetus te sve vaZnije mjesto zauzimaju doplerski parametri pupcane arterije, ali isto tako i

fetalne aorte te mozdanih krvnih zila (10, 11).

Nerijetko se istice kako je perinatalni tijek prvorodenog djeteta iz blizanackog para superiorniji
u odnosu na drugorodeno dijete. NajceSce se biljezi veci rizik trauma, hipoksije ili anoksije
drugorodenog djeteta. Medutim, iako dio tih odstupanja i u danasnje vrijeme postoji, sve vise
novijih spoznaja istice izjednacavanje ishoda prvorodenog i drugorodenog blizanca. Glavni se
¢imbenik, koji predvodi smanjenje navedenih razlika, krije u kontinuiranom poboljSanju

zdravstvenih uvjeta te pruzanju sve strucnije zdravstvene zastite (12, 13).
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Rijetka, ali zato fascinantna pojava su spojeni blizanci koji nastaju ukoliko se dioba zigote zbiva
kasnije u odnosu na diferencijaciju embrionalnog $tita. Spoj se moze nalaziti na prednjem ili na

straznjem dijelu tijela, a isto tako na podrucju glave ili na podrucju zdjelice (9).

Akardijus predstavlja vrlo opasnu komplikaciju monokorionskih blizanaca, ali je srecom i
iznimno rijetka komplikacija. Anomalija je to pri kojoj jedan od blizanackih fetusa ne posjeduje
razvijeno srce, ve¢ je njegov zivot odrziv iskljuc¢ivo putem krvnih anastomoza posteljice koje
ga povezuju sa zdravim blizancem. Akardijus Cesto nije zasebna anomalija, ve¢ otvara vrata
nastanku drugih funkcionalnih poremecaja, kao $to su zastoj u rastu, anemije ili kongestivne

greske srca (14).

Zanimljiva je spoznaja da se u ve¢ine monokorionskih blizanaca pronalazi odredeni stupanj
vaskularnih komunikacija. U pravilu, te su komunikacije ravnomjerne, odnosno volumen krvi
koji odlazi iz blizanca isti je volumenu krvi koji mu se povratno vrac¢a. Ozbiljan problem
predstavlja nastanak feto-fetalne transfuzije s posljediénom hemodinami¢kom neravnotezom
uslijed promjene toka krvi gotovo isklju¢ivo prema jednom fetusu iz blizanackog para. Unatoc
velikom udjelu perinatalnog morbiditeta, ne postoji jedinstveni stav oko uspjesnog
dijagnostickog, ali niti oko terapijskog postupka. Injiciranje oznac¢enih crvenih krvnih stanica
u pup€anu venu je samo jedna od mogucénosti. Medu najjednostavnijim upotrebljivanim
postupcima je serijska amniocenteza fetusa s razvijenim polihidramnijem, ali pri tome udio
prezivljelih plodova nije zadovoljavajuci. Sljedeca koriStena metoda je fetoskopski
potpomognuta laserska okluzija zajednickih Zzila. Tre¢a 1 vrlo rijetka metoda se odnosi na
selektivni fetocid. Fetus koji daje krvi posljedi¢no je anemican, blijede boje koZe te hipotonican,
dok je fetus koji dobiva krvi preispunjen njome te se u konacnici razvija i hidrops. Kona¢ni

ishod u oba blizanca je nastanak srcane insuficijencije (9).

Naziv diskordantni blizanac odnosi se na fetus iz blizanacke trudnoce koji je nejednake veli¢ine
u usporedni s drugim plodom. U vecini sluc¢ajeva egzaktni uzroci nisu poznati. Medutim, u
jednojajcanih blizanaca kao vodeci uzrok javlja se hemodinamicka neuravnoteZenost, dok je
medu fraternalnim blizancima CeS¢e genska podloga, ali 1 poremecaji placentacije. Za
uspostavu dijagnoze, vazna je serijska biometrija ultrazvukom. Disproporcija opsega abdomena
medu plodovima veca od 20 mm smatra se najto¢nijim prediktorom dijagnoze diskordantnog
rasta. Najlosiji ishod nastupa ukoliko je razlika mase plodova veca od 25 %. Terapijski postupak

ovisi 0 statusu majke i djeteta, pri cemu se raspon krece od hospitalizacije i prac¢enja do

induciranog poradaja (15).



1. UvOD

U slucajevima blizanackih trudnoca, raste i rizik nastupa intrauterine smrti. Prema raspolozivim
podatcima, zna se kako je opasnost izrazenija pri istospolnim blizancima i to uz medusobnu
razliku masa veéu od 250 grama. Takoder, znacajniji rizik je i u monokorionskih plodova. Bolje
su prognoze ukoliko smrt nastupi u ranijoj gestacijskoj dobi, dok opasnost izrazito pocinje rasti
nakon 20. tjedna trudnoce. Posljedi¢no, najistaknutija se ugroza preostalog ploda i majke javlja

u obliku poremecaja zgruSavanja krvi uslijed talozenja fibrina na posteljici preminulog fetusa

9).

S obzirom na sve ranije navedene rizike blizanackih trudnoc¢a, od povecane incidencije opc¢ih
komplikacija pa do pojave komplikacija specifi¢nih iskljucivo za ovo stanje, naglasak se mora
staviti na jo§ temeljitijem provodenju antenatalne skrbi. Najveéu bojazan, i dalje, uzrokuje
nastup prijevremenog poroda, stoga ne ¢udi kako jo$ uvijek ne postoji jasan konsenzus oko

preventivne hospitalizacije takvih trudnica niti ostalih oblika zastite plodova i majke (16).

1.6. Nacini poroda blizanackih trudnoéa

Porodi blizanaca su nerijetko prac¢eni raznim komplikacijama, stoga je preporucen izniman
oprez. U svrhu S§to boljeg ishoda poroda i minimaliziranja komplikacija, razvijene su
sveobuhvatne smjernice postupanja u takvim situacijama. Nalaze se iskusni voditelj
opstetrickog tima, a osnovu nadzora, kao i1 u neblizanackim porodima, ¢ini kardiotokografija.
Clanovi tima bi trebali biti upoznati sa krvnom slikom roditelje te potencijalnim optere¢ujuéim
stanjima. U svakom trenutku, na raspolaganju treba biti anesteziolog te osobe s neonatoloskim
iskustvom kako bi se pravovremeno moglo reagirati u svim hitnim situacijama. Naj¢esc¢i stav
blizanaca je da su oba u stavu glavom. Zatim slijedi stav u kojem se prvi blizanac nalazi u stavu
glavom, a drugi blizanac u stavu zatkom, odnosno poprijeko. Na stav blizanaca utjecu:
gestacijska dob, porodajna masa i duzina, koli¢ina plodne vode, ali i mnoStvo drugih ¢imbenika.
Pravilo je da ukoliko je prvi blizanac u stavu glavom, a drugi blizanac nema kontraindikacije
za vaginalni porod, ucini se porod vaginalnim putem. Smjernice za porod kod kojih je prvi
blizanac stava zatkom i dalje nisu usuglaSene. Ponekad se javlja, iako rijetko, i pojava
zakvacenih blizanaca. U tim je situacijama prvo dijete stava zatkom, a drugo dijete stava

glavom te se priljube u podrucju vrata. U takvim je situacijama obvezno izvrsiti carski rez (9).

Drugo se dijete iz blizanackog para naj¢esce rada par minuta nakon prvoga. U slu¢ajevima kada
nisu prisutne komplikaciije i sr€ana akcija drugog fetusa je uredna, porod drugog djeteta moze
nastupiti 1 nakon veceg vremenskog intervala. U slucajevima izrazito niske gestacijske dobi,

odgadanje poroda drugog blizanca moze biti pozeljno te se dovodi u vezu s boljom
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perinatalnom prognozom. U danasSnje vrijeme, i dalje, najve¢i udio medu nacinima blizanackih

poroda zauzima carski rez (10, 11).

1.7. Meduovisnost blizanacke trudnode i zdravstvenog stanja majke

Neprekidne promjene nacina zivota, uvelike su pridonijele sve kasnijem odlu¢ivanju Zzena za
ulogu majke. Uz poodmaklu dob majki, temeljni ugrozavajuci ¢imbenik uredne trudnoce
predstavljaju i sve loSiji zdravstveni obrasci populacije tijekom godina, a narocito se zapaza

porast incidencije kardiovaskularnih bolesti, Se¢erne bolesti tip 2 te ostalih endokrinoloskih

bolesti (17, 18).

lako mnoga akutna stanja u trudnica s razlogom izazivaju zabrinutost, ne smije se zanemariti
rizik kojeg sa sobom nose kroni¢ne bolesti. Blizanacke su trudnoc¢e same po sebi klasificirane
kao rizi¢ne, a njihova pojava, uz kroni¢ne bolesti majke, izaziva dodatnu zabrinutost svakog
lije¢nika (19).

Seéerna bolest tipa 2 je jos ne tako davno u povijesti predstavljala bitno ograni¢enje uredne
trudnoce. Perinatalni mortalitet uvelike je smanjen uporabom inzulina u oboljelih trudnica.
Opasnost pojave kongenitalnih malformacija u plodova majki dijabeti¢arki seze i do 20 %.
Razlog se Cesto nalazi u samoj bolesti, ali moze biti posljedica i nepovoljnog djelovanja
primijenjenih lijekova. DijabetiCarke ¢esto uz osnovnu bolest imaju pridruzenu hiperlipidemiju,
a dobro poznato teratogeno svojstvo statina zahtijeva zurni prekid njihove konzumacije. Isto
tako, trudnice, koje su prethodno kontrolirale bolest oralnom primjenom hipoglikemika, moraju
biti upucene na terapiju inzulinom. Zaseban entitet je gestacijski dijabetes potpomognut

utjecajem prolaktina, progesterona te HPL-a (9).

Fizioloske promjene sréanozilnog sustava ponekad izazivaju nepotrebnu bojazan medu
trudnicama. Porast otkucaja srca u minuti te udarnog volumena zbirno dovode do povecanja
ukupnog sr¢anog minutnog volumena. Razlog se nalazi u potrebi uspostavljanja uteroplacentne
cirkulacije uz pomo¢ vece koli¢ine priljeva krvi u srce, ali i smanjenja cirkulacijskog otpora §to
za posljedicu moze imati blago snizenje krvnog tlaka. Oprez je potreban ukoliko se u trudnica
uoci hipertenzija koja nerijetko predstavlja prvi korak pri postavljanju dijagnoze preeklampsije.
Temelj patologije preeeklampsije po€iva u poremecaju migracije trofoblasta i pretvorbe
spiralnih krvnih Zila. Nazalost, i u povijesti hrvatske medicine postoje podatci o izrazito loSim
ishodima preeklampsije/eklampsije uslijed neadekvatnih dijagnostickih te terapijskih

postupaka. Tako je 1977. godine ukupan perinatalni  mortalitet izazvan
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preeklampsijom/eklampsijom iznosio nezavidnih 36,2 %. Ve¢i se rizik hipertenzije biljezi, kao

i uslijed drugih oboljenja, ukoliko su umjesto jednog prisutna dva ploda (20).

Trudnica je sa svojim plodovima konstantno izloZena nizu virusnih te bakterijski uzro¢nika, ali
1 protozoima. Fetusi su, u odnosu na imunolosko djelovanje u odraslog pojedinca, imunolosko
kompromitirani. Razne su infekcije potencijalni uzro¢nici gubitka trudnoce ili, pak, nastanka
nekih od dobro znanih sindroma. Svijet se posljednjih godina suocava s velikim gubitcima
izazvanim SARS-CoV-2 infekcijom, koji nisu zaobisli ni blizanacke trudnoce. Povecan se
mortalitet fetusa zarazenih majki objasnjava moguénoscu vertikalnog transporta te promjena na

posteljici koje potencira sam uzro¢nik (21).

Prema podatcima koje pruzaju epidemioloske sluzbe prosjecno je 80 % Zena u trudnoci
konzumiralo neke lijekove. Najucestalija potrosnja se zabiljezila u drugom dijelu trudnoce, i to
potroS$nja antiemetika i analgetika. Zbog tereta rizika, kojeg sa sobom nosi ovo podrucje

djelovanja medicine, izuzetno je bitno poznavati opée principe djelovanja lijekova u trudnica

(20).
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Ciljevi ovog rada su:

odrediti incidenciju  blizanackih trudno¢a u 3 jednogodiSnja razdoblja

(2019., 2020. i 2021.)
= U blizanaca ispitati
- postojanje rizi¢nih ¢imbenika pri porodu
- neonatalni ishod
= usporediti neonatalni ishod u oba blizanca
= istraziti postoje li pojacani rizici tijekom takve trudno¢e u majke

= ispitati postoje li razli¢itosti u gore navedenom tijekom navedenog razdoblja
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3.1. Ustroj studije
Provedena je studija parova s povijesnim podatcima, a istrazivanje je radeno u KBC-u Osijek.

3.2. Ispitanici

Ispitanici su blizanci (i njihove majke) rodeni tijekom 3 godine (2019., 2020. 1 2021.) u KBC-
u Osijek. U svrhu formiranja kontrolne skupine, svakom djetetu iz blizanacke trudnoce je
pridruzeno dijete rodeno prvo poslije njega, a njihove majke ¢ine kontrolnu skupinu majkama
iz blizanackih trudnoca. Svi ispitanici su ili lijeCeni u Klinici za pedijatriju — u Zavodu za
neonatologiju i intenzivno lijeCenje, ili su lezali u Rodilistu. U istrazivanje su ukljucena

donesena i nedonesena novorodencad, a isklju¢eni su mrtvorodeni.

3.3. Metode

Tijekom provedbe istrazivanja koriStena su otpusna pisma sa Zavoda za neonatologiju i
intenzivno lijeCenje, novorodenacke liste iz RodiliSta te podatci iz radaonskih protokola.
Zabiljezen je broj blizanackih trudnoca za svaku godinu ovog istrazivanja (2019. — 2021.). O
novorodencadi su uzimani op¢i podatci: spol, gestacijska dob, APGAR vrijednost u 1. 1 5.
minuti, rodna masa, rodna duzina, duljina hospitalizacije, nacin poroda (vaginalni, elektivni
carski rez, urgentni carski rez) te tip blizanaca (biamnijski bikorionski, biamnijski
monokorionski, monoamnijski monokorionski). ZabiljeZene su komplikacije u trudno¢i i1
porodu: pupcane vrpce (pupCana vrpca omotana oko vrata fetusa, pogresno hvatanje pupcane
vrpce), posteljice (abrupcija posteljice, predlezeca posteljica), plodne vode (zelena plodna
voda, poremecaj koli¢ine plodne vode, SIAI), TTTS, prijevremeno prsnuc¢e vodenjaka te
anomalan stav novorodenceta. Promatrana je kliniCka slika koja obuhvaca: IUGR, fetalnu
asfiksiju, diskordantni rast blizanaca, infekcije, Zuticu, mozdano krvarenje, diSnu patnju i
potrebu za neinvazivnom/invazivnom respiratornom potporom, sumnja na metaboli¢ku bolest,
anemija te retinopatija nedonoSCeta. Zabiljezeno je 1 postojanje: prirodenih mana
kardiovaskularnog sustava (atrijski septalni defekt, ventrikularni septalni defekt, otvoren ductus
Botalli, aortalna stenoza, pluéna stenoza, aritmije), prirodenih mana srediSnjeg Ziv€anog
sustava (cerebralna leukomalacija, ciste mozga, konvulzije), prirodenih mana urogenitalnog
sustava (retencija testisa, hidrokela, ageneza bubrega, dilatacija uretera), ostalih prirodenih
mana (hepatitis, tumori jetre, hernije, gastroshiza, hipokalcemija) te postojanje teskoce
hranjenja, prirodeno krivog vrata, kromosomskih anomalija i letalnog ishoda novorodencadi.
Zabiljezeni su op¢i podatci o majkama: dob, broj dosadasnjih poroda i pobacaja, mjesto

boravka (selo, grad). Biljezeno je postojanje rupture perineuma ili rodnice uslijed poroda te
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pozitivan B-HSB test. Gestacijske bolesti majke, koje su se biljezile, uklju¢ivale su: gestacijsku
SeCernu bolest, gestacijsku hipotireozu ili hipertireozu, gestacijsku anemiju, gestacijsku
kolestazu te ostale gestacijske bolesti (gestacijska hipertenzija, preeklampsija, HELLP
sindrom). Akutne bolesti majke su ukljucivale: nazofaringitis, urinarne infekcije i akutni
abdomen. Kroni¢ne bolesti majke su ukljucivale: endometriozu, gastritis, Secernu bolest,
hipotireozu/hipertireozu, trombofiliju, bronhalnu astmu, epilepsiju, depresivni sindrom i
lijeCene prekancerozne/kancerozne tvorbe reproduktivnih organa. SARS-CoV-2 infekcija je
ukljucivala majke sa dokazanom infekcijom 1 one majke s osnovanom sumnjom na postojanje

infekcije, ali ista nije bila potvrdena testom.

3.4. StatistiCke metode

Kategorijski podatci su predstavljeni apsolutnim i relativnim frekvencijama. Razlike u
kategorijskim podacima testirane su 2 testom, a po potrebi Fisherovim egzaktnim testom.
Normalnost raspodjele kontinuiranih varijabli testirana je Shapiro - Wilkovim testom. Zbog
raspodjele kontinuiranih varijabli koje slijede normalnu razdiobu kontinuirani podatci opisani
su aritmeticCkom sredinom i standardnom devijacijom. Razlike u kontinuiranim varijablama
izmedu dvije nezavisne skupine testirale su se Mann Whitneyevim U testom (Hodges-
Lehmanova razlika medijana i pripadni 95% raspon pouzdanosti), a izmedu dviju zavisnih
skupina Wilcoxonovim testom (uz pripadni 95% raspon pouzdanosti). Sve P vrijednosti su
dvostrane. Razina znacajnosti je postavljena na Alpha = 0,05. Za statisticku analizu koriSten je
statisticki program MedCalc® Statistical Software version 20.026 (MedCalc Software Ltd,
Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 2022) i SPSS ver. 23 (IBM Corp.Released 2015.
IBM SPSS, Ver. 23.0. Armonk, NY: IBM Corp.).
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4.1. Razlike u karakteristikama novorodencadi iz blizanackih trudno¢a i njihovih
kontrola u razdoblju 2019. — 2021.

Istrazivanje je provdeno na 142 para blizanaca (n=284) i njihovim majkama (n=142). Kontrolu
¢ine djeca iz jednoplodnih trudnoéa (n=284) i njihove majke (n=142).

Zapaza se da incidencija blizanackih trudnoca raste tijekom promatranog razdoblja od 2019. do
2021. godine. U 2019. godini je iznosila 22/1000, dok je u 2021. godini bila 25/1000 trudnoca
(Tablica 1).

Tablica 1. Incidencija blizanackih trudnoca u razdoblju od 2019. do 2021. godine

Incidencija prema godini istrazivanja

2019. 2020. 2021.

Incidencija blizanackih trudnoca na
1000 trudnoca 22 24 25

S obzirom na spol u istrazivanju je podjednak broj djece muskog i Zenskog spola, bez znacajne
razlike u odnosu na kontrolu. Od ukupno 228 (40,1 %) urgentni carski rez je uocen znacajno
vise, 132 (46,5 %), medu blizana¢kim trudno¢ama (y? test, P < 0,001). IVF je zastupljeniji kod
blizanacke trudnoce u odnosu na kontrolu (xz test, P < 0,001).

Najucestalija komplikacija, koja se javila kod 176 (31 %) trudnoca, bila je prijevremeno
prsnuée vodenjaka, i to znacajnije éesée kod kontrole blizanacke trudnoée (y? test, P = 0,004).
Takoder, pup&ana vrpca omotana oko vrata fetusa (x? test, P < 0,001), zelena plodna voda (y?
test, P = 0,002), poremeéaj koli¢ine plodne vode (y? test, P <0,001), te distocija (32 test,
P =0,03), znacajno su ¢esce zapazeni kod kontrole blizanacke trudnoce.

Kod blizanackih trudnoéa znacajnije ¢es¢a komplikacija je anomalan stav (% test, P < 0,001)

(Tablica 2).

11
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Tablica 2. Razlike u raspodjeli obiljezja izmedu djece iz blizanackih trudnoca i kontrola

Broj (%) djece

Blizanacka

Kontrola blizanacke

Ukupno p*x

trudnoca trudnoée
Spol
mugki spol 149 (52,5) 144 (50,7) 293 (51,6) 0,68
zenski spol 135 (47,5) 140 (49,3) 275 (48,4)
BABC 226 (79,6) - -
BAMC 56 (19,7) - - -
MAMC 2(0,7) - -
Nacin poroda
Vaginalni 90 (31,7) 163 (57,4) 253 (44,5)
carski urgentni 132 (46,5) 96 (33,8) 228 (40,1) <0,001
carski elektivni 62 (21,8) 25 (8,8) 87 (15,4)
IVF 84 (29,6) 17 (6) 101 (17,8) <0,001
Komplikacije
Pupcana vrpca omotana oko 26 (9,2) 57 (21,1) 83 (14,6) <0,001
vrata fetusa
Abrupcija posteljice 5(1,8) 8 (2,8) 13 (2,3) 0,40
\lj;);gcrgéno hvatanje pupcane 3(1,1) 5 (1,8) 8 (1,4) 0,73"
Predlezeca posteljica 0 7(2,5) 7(1,2) 0,02
SIAI 3(1,1) 9(3,2) 12(2,1) 0,08
Zelena plodna voda 16 (5,6) 37 (13) 53(9,3) 0,002
Poremecaj koli¢ine
olodne VOJ de 6(2,1) 36 (12,7) 42 (7,4) <0,001
Anomalan stav 43 (15,1) 7 (2,5) 50 (8,8) <0,001
Sgggj?;‘fno prsnuce 72 (25,4) 104 (36,6) 176 (31) 0,004
Distocija 4 (1,4) 13 (4,6) 17 (3) 0,03

BABC — biamnijski bikorionski; BAMC — biamnijski monokorionski; MAMC — monoamnijski
monokorionski; IVF — In vitro fertilizacija; SIAl — sindrom intraamnijske infekcije

*y2 test; TFisherov egzaktni test

12
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Djeca iz blizanackih trudnoca su znacajno manje gestacijske dobi (Mann Whitney U test,
P =0,005), manje su mase (Mann Whitney U test, P < 0,001) i duzine (Mann Whitney U test,
P <0,001), a duza im je i duljina hospitalizacije (Mann Whitney U test, P = 0,02), u odnosu na
djecu iz kontrolne skupine (Tablica 3).

Tablica 3. Razlike promatranih varijabli djece iz blizanac¢kih trudnoca i njihovih kontrola

Medijan (interkvartilni raspon)

Blizanacka Kontrola blizana¢ke Razlika P>
trudnoca trudnoce (95% CI)
Apgar 1' 10 (10 - 10) 10 (10 - 10) 0(0-0) 0,47
Apgar 5' 10 (10 - 10) 10 (10 - 10) 0(0-0) 0,58
Gestacijska dob 254,5 (237 — 263) 256 (239,25 — 276) 6 (2 -10) 0,005

(dani)

Rodnamasa (g) 2430 (2010 — 2800) 2850 (2082,5 — 3400) 440 (300 —570) <0,001

Duzina (cm) 46 (44 — 48) 48 (44 — 50) 2 (1-2) <0,001

Duljina
hospitalizacije 6(4-12) 5(3-10) -1(-1do0) 0,02

*Mann Whitney U test (Hodges-Lehmannova razlika medijana

13
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Zuticu je imalo 245 (43,1 %) djece, disnu patnju je imalo njih 200 (352 %), a 191 (33,6 %)

dijete je trebalo neinvazivnu/invazivnu respiratornu potporu. lako je viSe djece iz blizanacke

trudno¢e imalo zuticu, diSnu patnju te potrebu za neinvazivnom/invazivhom respiratornom

potporom, nije se zapazila znacajna statisticka razlika izmedu djece iz blizanacke trudnoce i

njihovih kontrola. Od ukupno 46 (8,1 %) djece s fetalnom asfiksijom, znaéajno je vise djece
bilo iz blizanacke trudnoée, njih 39 (13,7) (y? test, P < 0,001) (Tablica 4).

Tablica 4. Razlike u neonatalnom ishodu u djece iz blizanacke trudnoce i njihovih kontrola

Broj (%) djece

Blizanatka | ontrola «
trudnoca bhzana,éke Ukupno P
trudnoce

IUGR 37 (13) 41 (14,4) 78 (13,7) 0,63
TTTS 4 (1,4) - - -
Diskordantni rast 24 (8,5) - - -
Fetalna asfiksija 39 (13,7) 7(2,5) 46 (8,1) <0,001
Infekcije 104 (36,6) 116 (40,8) 220 (38,7) 0,30
Zutica 124 (43,7) 121 (42,6) 245 (43,1) 0,80
Mozdano krvarenje 89 (31,3) 73 (25,7) 162 (28,5) 0,14
Disna patnja 109 (38,4) 91 (32) 200 (35,2) 0,11
I’r\'eg;)r:‘r’:tﬂmaggt"pajr';’”a 101(356) 90 (317) 191(336) 0,33
Sumnja na metabolicku bolest 2 (0,7) 3(1,1) 5(0,9) 0,697
Anemija nedonosceta 16 (5,6) 10 (3,5) 26 (4,6) 0,23
Retinopatija nedonosceta 12 (4,2) 17 (6) 29 (5,1) 0,34

IUGR — unutarmaterni¢ni zastoj rasta (eng. intrauterine growth restriction); TTTS — sindrom

blizanacke transfuzije (eng. twin-to-twin transfusion syndrome)
*y2 test; TFisherov egzaktni test
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Kod 54 (9,5 %) djeteta su zabiljeZene prirodene mane kardiovaskularnog sustava, dok su kod
20 (3,5 %) djece zabiljezene prirodene mane sredi$njeg ziv€anog sustava, bez znac¢ajnih razlika
izmedu djece iz blizanackih trudnoc¢a i djece iz kontrolnih trudno¢a. Ni medu ostalim
prirodenim manama nisu zapazene znacajne razlike izmedu djece iz blizanackih trudnoca i
djece iz kontrolnih trudnoca.

Letalan ishod uslijed komplikacija je imalo 15 (2,6 %) djece, i to znacajno CeSc¢e djeca iz
blizanacke trudnoce, njih 12 (4,2 %) (2 test, P < 0,001) (Tablica 5).

Tablica 5. Razlike u prirodenim manama i ishodu u djece iz blizanacke trudnoce

i njihovih kontrola

Broj (%) djece

Blizanacka Kontrola

trudno¢a  blizanacke Ukupno p*
trudnoce

Prirodene mane KVS-a 22 (7,7) 32 (11,3) 54(9,5) 0,15
Prirodene mane SZS-a 13 (4,6) 7(2,5) 20(35) 0,17
Prirodene mane urogenitalnog sustava 5(1,8) 10 (3,5) 15(2,6) 0,18
Ostale prirodene mane
i teSkoca hranjenja 41 (14,4) 30 (10,6) 71(12,5) 0,13
Prirodeni krivi vrat 4(1,4) 4(1,4) 8(1,4) >0,997
Kromosomske anomalije 1(0,4) 3(1,1) 4 (0,7) 0,377
Letalan ishod uslijed komplikacija 12 (4,2) 3(1,1) 15(2,6) 0,02

KVS — kardiovaskularni sustav; SZS — sredisnji Zivéani sustav
*y2 test; TFisherov egzaktni test
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4.2. Razlike medu blizancima tijekom promatranog razdoblja
Nisu zapazene statisticki znacajne razlike u Apgar vrijednostima, rodnoj masi, duzini

novorodencadi niti u duljini hospitalizacije izmedu prvorodenog i drugorodenog blizanca

(Tablica 6).

Tablica 6. Razlike u obiljezjima prvorodenog i drugorodenog blizanca

Medijan (interkvartilni raspon)

Prvorodeni Drugorodeni Razlika p*
blizanac Blizanac (95% CI)
Apgar 1' 10 (10 - 10) 10 (9 -10) 0(0-0) 0,63
Apgar 5' 10 (10 - 10) 10 (10 - 10) 0(0-0) 0,89

Rodnamasa (g) 2485 (2030 —2810) 2350 (1940 — 2770) -75(-233,5-85,0) 0,35
Duzina (cm) 46 (44 — 48) 46 (43 —48) 0(-1-1) 0,63
Duljina
hospitalizacije 6 (4-11) 6 (4-14) 0(0-0) 0,38

*Wilcoxonov test (Hodges-Lehmannova razlika medijan)
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Prvorodeni blizanci imaju zna¢ajno ¢e$ce dijagnozu poremecaj koli¢ine plodne vode u odnosu
na drugorodenog blizanca (2 test, P = 0,03), dok drugorodeni blizanci znadajnije ¢es¢e imaju
anomalan stav (y?2 test, P < 0,001). U drugim obiljezjima i komplikacijama nema zapaZenih

znacajnih razlika izmedu prvorodenog i drugorodenog blizanca (Tablica 7).

Tablica 7. Razlike u obiljezjima i komplikacijama prvorodenog i drugorodenog blizanca

Broj (%) djece

Prvorodeni Drugorodeni Ukupno p*
blizanac blizanac
Spol
Muski 76 (53,5) 73 (51,4) 149 (52,5) 0,72
Zenski 66 (46,5) 49 (48,6) 135 (47,5)
Pupcana vrpca
omotana oko vrata 15 (10,6) 11 (7,7) 26 (9,2) 0,41
fetusa
Abrupcija posteljice 2 (1.4) 3 (2.1) 5 (1,8) 50,991
Pogresno hvatanje
pup&ane vrpce 1(0,7) 2(1,4) 3(1,1) 0,627
SIAI 2 (1.4) 1(0.7) 3 (1,1) 0,62"
Zelena plodna voda 9(6.3) 7(4.9) 16 (5,6) 0,60
Poremecaj koli¢ine
plodne vode 6 (4,2) 0 6 (2,1) 0,03
Anomalan stav 6 (4,2) 37 (26,1) 43 (15,1) <0,001
Prijevremeno prsnuce
vodenjaka 38 (26,8) 34 (23,9) 72 (25,4) 0,59
Distocija 2(1,4) 2(1,4) 4 (1,4) >0,99"

SIAI — sindrom intraamnijske infekcije
*y2 test; TFisherov egzaktni test
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Nisu zapazene razlike, koje su statisticki znac¢ajne, u neonatalnom ishodu, a ni u prirodenim

manama izmedu prvorodenog i drugorodenog blizanca (Tablica 8 i Tablica 9).

Tablica 8. Razlike u neonatalnom ishodu izmedu prvorodenog i drugorodenog blizanca

Broj (%) djece

Prvorodeni Drugorodeni  Ukupno P*

blizanac blizanac
IUGR 15 (10,6) 22 (15,5) 37 (13) 0,22
Fetalna asfiksija 3(2,1) 4(2,8) 7(2,5) >0,997
Infekcije 51 (35,9) 53 (37,3) 104 (36,6) 0,81
Zutica 61 (43) 63 (44,4) 124 (43,7) 0,81
Mozdano krvarenje 44 (31) 45 (31,7) 89 (31,3) 0,90
Disna patnja 55 (38,7) 54 (38) 109 (38,4) 0,90
I'r\égg:‘r’;tf)'r‘%gaggt"pa;r';’”a 52 (36,6) 49 (34,5) 101 (356) 0,71
Sumnja na metaboli¢ku bolest 1 (0,7) 1(0,7) 2 (0,7) >0,997
Anemija nedono$céeta 7 (4,9) 9 (6,3) 16 (5,6) 0,61
Retinopatija nedonoscéeta 6 (4,2) 6 (4,2) 12 (4,2) >0,99

IUGR — unutarmaterni¢ni zastoj rasta (eng. intrauterine growth restriction);

*y2 test; TFisherov egzaktni test

Tablica 9. Razlike u prirodenim manama i ishodu izmedu prvorodenog i drugorodenog blizanca

Broj (%) djece

ot Dol g

Prirodene mane KVS-a 9 (6,3) 13 (9,2) 22 (7,7) 0,36
Prirodene mane SZS-a 7(4,9) 6 (4,2) 13 (4,6) 0,78
Esisrtgs;ne mane urogenitalnog 4(2.8) 1(07) 5 (1,8) 0,18
Ostale prirodene mane

i teékofa branonia 19 (13,4) 22 (15,5) 41(144) 0,60
Prirodeni krivi vrat 3(2,1) 1(0,7) 4(1,4) 0,371
Kromosomske anomalije 1(0,7) 0 1(0,4) >0,997
Letalan ishod uslijed komplikacija 7 (4,9) 5(3,5) 12 (4,2) 0,56

KVS — kardiovaskularni sustav; SZS — sredi$nji Zivéani sustav

*y2 test; TFisherov egzaktni test
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4.3. Razlike izmedu novorodencadi iz blizanackih trudnoca i njihovih kontrola obzirom

na promatranu godinu

Nema statisticki znacajnih razlika u komplikacijama u porodu u skupini djece iz blizanacke

trudnoce 1 njihovih kontrola u odnosu na godinu rodenja (Tablica 10).

Tablica 10. Razlike u komplikacijama u porodu novorodencadi iz blizanacke trudnoce i

kontrola obzirom na godinu rodenja

Broj (%) djece

2019. 2020. 2021, Ukupno p*

PupCanavrpca B 7 (8,3) 10 (10,4) 9(8,7) 26 (9,2) 0,87
omotana oko K 20 (23,8) 20 (20,8) 17 (16,3) 57 (20,1) 0,44
vrata fetusa
Abrupcija B 0 1(1) 4 (3,8) 5(1,8) 0,171
posteljice K 2(2,4) 33,1 3(2,9) 8(2,8) >0,997
Pogresno B 0 2(2,1) 1(1) 3(1,1) 0,65
hvatanje K 1(1,2) 2 (2,1) 2 (1,9) 5(1,8) >0,99f
pupcane vrpce
Predlezeca B 0 0 0 0 -
posteljica K 0 2 (2,1) 5 (4,8) 7 (2,5) 0,12f
SIAI B 0 1 (1) 2 (1,9) 3(1,1) 0,78¢

K 5 (6) 3(3,1) 1(1) 9(3.2) 0,15
Zelena plodna B 5 (6) 4 (4,2) 7(6,7) 16 (5,6) 0,73
voda K 14 (16,7) 7(7,3) 16 (15,4) 37 (13) 0,12
Poremecaj B 2(2,4) 0 4(3,8) 6 (2,1) 0,147
koli¢ine plodne K 14 (16,7) 10 (10,4) 12 (11,5) 36 (12,7) 0,41
vode
Anomalamstav B 7 (8,3) 19 (19,8) 17 (16,3) 43 (15,1) 0,09

K 1(1,2) 3(3.1) 3(2,9) 7(2,5) 0,717
Prijevremeno B 19 (22,6) 26 (27,1) 27 (26) 72 (25,4) 0,78
prsnuce K 33 (39,3) 33 (34,4) 38(36,5) 104 (36,6) 0,79
vodenjaka
Distocija B 0 2(2,1) 2(1,9 4 (1,4 0,567

K 1(1,2) 5(5,2) 7 (6,7) 13 (4,6) 0,157

B — blizanci; K — kontrolna skupina; SIAI — sindrom intraamnijske infekcije
*y2 test; TFisherov egzaktni test
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Nema zapazenih razlika, koje su statisticki znacajne, u neonatalnom ishodu novorodencadi iz

blizanacke trudnoée i njihovih kontrola obzirom na godinu rodenja (Tablica 11).

Tablica 11. Razlike u neonatalnom ishodu novorodencadi iz blizanac¢ke trudnoce i1 kontrola

obzirom na godinu rodenja

Broj (%) djece

20109. 2020. 2021. Ukupno p*
IUGR B 8 (9,5) 18 (18,8)  10(10,6) 37 (13) 0,12
K 13(155)  18(18,8) 10(9,6) 41(144) 0,18
Fetalna asfiksija B 1(1,2) 4 (4,2) 2(1,9) 7(2,5) 0,45°
K 11(13,1)  13(135)  15(144) 39(13,7) 0,96
Infekcije B 32(38,1) 30(31,3) 42(40,4) 104 (36,6) 0,39
K 36 (42,9)  35(36,5)  45(43,3) 116 (40,8) 0,56
Zutica B 30(357) 41(42,7)  53(51) 124 (43,7) 0,11
K 31(36,9) 37(385)  53(51)  121(42,6) 0,09
Mozdano krvarenje B 28 (33,3) 22 (22,9) 39(37,5 89(31,3) 0,08
K 18 (21,4) 24 (25) 31(29,8) 73(257) 0,42
Digna patnja B 37 (44) 32(33,3)  40(385) 109 (38,4) 0,34
K 22(26,2)  32(33,3)  37(356) 91(32) 037
Neinvazivna/ B 30(357)  32(33,3) 39(375) 101(356) 0,83
Invazivna K 21 (25) 33(34,4)  39(375) 101(356) 0,29
respiratorna potpora
Sumnja na B 1(1,2) 0 1) 2(0,7) 0,75"
metaboli¢ku bolest K 2 (2,4) 0 1(1) 3(1,1) 0,30
Anemija B 5 (6) 5(5,2) 6 (5,8) 16 (5,6) 0,97
nedonosceta K 3(3,6) 2(2,1) 5 (4,8) 10 (3,5) 0,617
Retinopatija B 5 (6) 3(3,1) 4 (3,8) 12 (4,2) 0,667
nedonosceta K 4 (4,8) 7(7,3) 6 (5,8) 17 (6) 0,827

B — blizanci; K — kontrolna skupina; IUGR — unutarmaternic¢ni zastoj rasta (eng. intrauterine

growth restriction)

*y2 test; TFisherov egzaktni test
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Obzirom na promatrane godine rodenja, prirodene mane kardiovaskularnog sustava su znacajno

¢esce zabiljezene u novorodencadi kontrolne skupine nego u blizanaca tijekom 2020. godine

(%2 test, P = 0,03), dok je znacajno vise djece, i to blizanaca zavrsilo letalno uslijed komplikacija

tijekom 2021. godine (y? test, P = 0,03) (Tablica 12).

Tablica 12. Razlike u prirodenim manama i ishodu u djece iz blizanacke trudnoce

1 njihovih kontrola obzirom na godinu rodenja

Broj (%) djece

20109. 2020. 2021. Ukupno P

Prirodene mane KVS-a B 9 (10,7) 7(7,3) 6 (5,8) 22 (7,7) 0,44

K 9 (10,7) 17 (17,7) 6 (5,8) 32(11,3) 0,03
Prirodene mane SZS-a B 9(10,7) 2(2,1) 2 (1,9) 13 (4,6) 0,017

K 2(24) 2(2,1) 3(2,9) 7(2,5) >0,99°
Prirodene mane B 0 2(2,1) 3(2,9) 5(1,8) 0,31
urogenitalnog sustava K 3(3,6) 2(2,1) 5(4,8) 10 (3,5) 0,58
Ostale prirodene mane B 12(143) 16 (16,7) 13 (12,5 41(144) 0,73
i teSkoca hranjenja K 10(11,9) 12 (12,5) 8 (7,7) 30(10,6) 0,48
Prirodeni krivi vrat B 3(3,6) 1(0) 0 4(1,4) 0,077

K 224 1(1) 1(1) 4 (1,4) 0,69
Kromosomske anomalije B 0 0 0 0 -

K 0 1(1) 2(1,9) 3(1,1) 0,787
Letalan ishod B O 5(5,2) 7(6,7) 12 (4,2) 0,037
uslijed komplikacija K 0 2(2,1) 1) 3(1,1) 0,647

B — blizanci; K — kontrolna skupina; KVS — kardiovaskularni sustav; SZS — sredi$nji Zivéani

sustav
*y2 test; TFisherov egzaktni test
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4.4. Razlike u karakteristikama majki ispitivanih skupina

Medijan dobi majki blizanackih trudnoc¢a je 32 godine (interkvartilnog raspona 29 do 35
godina) u rasponu od 17 do 49 godina, dok je medijan dobi majki kontrolnih skupina
blizanackih trudnoca 32 godine (interkvartilnog rapsona od 28 do 36 godina) u rasponu od 18
do 43 godine.

Nema zapazenih razlika, koje su statisticki znacajne, u dobi majki te u broju dosadasnjih poroda

ili pobacaja (Tablica 13).

Tablica 13. Razlike u obiljezjima majki blizanaca i majki kontrolne skupine

Medijan (interkvartilni raspon)

Blizanacka Kontrola Razlika p*
i blizanacke (95% ClI)
trudnoca ,
trudnoce
. 31,5 (29 - 35) 32 (28 — 36)
Dob majke min. 17 max. 49 min. 18 max. 43 0(1-1) 0.92
Broj dosadasnjih 0(0-1) 0(0-1)
poroda min. 0 max. 7 min. 0 max. 6 0(0-0) 031
Broj dosadasnjih 0(0-0) 0(0-0) B
pobacaja min. 0 max. 2 min. 0 max. 3 0(0-0) 0.12

*Mann Whitney U test (Hodges-Lehmannova razlika medijana)

U blizanackim trudno¢ama, 69 (48,6 %) majki je sa sela, a 73 (51,4 %) iz grada, dok je u
kontrolnoj skupini sa sela 61 (43 %) majka, a njih 81 (57 %) iz grada. Nisu zapaZene znacajnije
razlike u mjestu boravka majki ispitivanih skupina (Tablica 14).

Tablica 14. Razlika u mjestu boravka majki blizanaca i majki kontrolne skupine

Broj (%) majki

Majka blizanaca Kontrola majke  Ukupno px
blizanaca
Mijesto boravka
selo 69 (48,6) 61 (43) 130 (45,8) 0,34
grad 73 (51,4) 81 (57) 154 (54,2)

*y2 test
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Najucestalija gestacijska bolest, ija je pojavnost znacajno ¢eS¢a medu majkama blizanaca, je
gestacijska anemija (y? test, P < 0,001). Kod majki kontrolnih skupina se znacajnije vise kao

komplikacija javlja ruptura perineuma ili ruptura rodnice (x test, P = 0,01) (Tablica 15).

Tablica 15. Razlike u komplikacijama majki blizanaca i majki kontrolne skupine

Broj (%) majki

Majka Kontrola majke ~ Ukupno p*
blizanaca blizanaca
E;r?r?;Lam rodnice 14 (9,9) 29 (20.4) 43 (15,1) 0,01
B-HSB pozitivna 5(3,5) 4(2,8) 93,2 0,75
Gestacijske bolesti
GDM 18 (12,7) 21 (14,8) 39 (26,9) 0,61
Gestacijska 10 (7) 10 (7) 20 (7) >0,99
hipotireoza
Gestacijska hipertireoza 1 (0,7) 2(1,4) 3(1,2) 0,62
Gestacijska anemija 38 (26,8) 14 (9,9) 52 (18,3) <0,001
Gestacijska kolestaza 1(0,7) 1(0,7) 2(0,7) 0,99
Ostale gestacijske bolesti 19 (13,4) 23 (16,2) 42 (14,8) 0,50

B-HSB — beta hemoliticki streptokok grupe B (lat. Streptococcus p-haemolyticus);
GDM - gestacijski dijabetes melitus
*y2 test
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Nema razlika, koje su statisticki zna¢ajne, u pojavi akutnih i kroni¢nih bolesti medu majkama

blizanaca u odnosu na majke kontrolne skupine (Tablica 16).

Tablica 16. Akutne i kroni¢ne bolesti majki blizanaca i majki kontrolne skupine

Broj (%) majki

Kontrola
Majka blizanaca majke Ukupno px
blizanaca
Akutne bolesti 5 (3.,5) 5 (3.,5) 10 (3.5) >0,99
Kroniéne bolesti 26 (18,3) 26 (18,3) 52 (18,3) >0,99

*y2 test

Iako je medu majkama blizanackih trudnoéa esce zabiljezena SARS-CoV-2 infekcija (y? test,
P = 0,48), zapazene razlike nisu znacajne statisticki, u odnosu na majke iz kontrolne skupine

(Tablica 17).

Tablica 17. SARS-CoV-2 infekcija majki blizanaca i majki kontrolne skupine
Broj (%) majki

Majka blizanaca Kontrola majke  Ukupno p*
blizanaca
SARS-CoV-2 infekcija 11 (7,7) 8 (5,6) 19 (6,7) 0,48

SARS-CoV-2 — teski akutni respiratorni sindrom izazvan koronavirusom broj 2 (eng. Severe
Acute Respiratory Syndrome Coronavirus-2)
*y2 test
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Najucestalija gestacijska bolest u 2020. godini, koja se znacajnije ¢eS¢e uocava medu majkama

blizanaca u odnosu na majke iz kontrolne skupine, je gestacijska hipotireoza (Fisherov egzaktni

test, P<0,001). U majki kontrolne skupine nema znacajnijih razlika u gestacijskim

komplikacijama u odnosu na promatrane godine (Tablica 18).

Tablica 18. Gestacijske bolesti majki blizanaca i majki kontrolne skupine u promatranom

razdoblju
Broj (%) majki
2019. 2020. 2021. Ukupno  P~*

GDM MB  5(11,9)  7(14,6) 6(115) 18(12,7) 0,89

MK  5(11,9)  5(10,4) 11 (21,2) 21(148) 0,26
Gestacijska MB 0 9 (18,8) 1(1,9) 10 (7) <0,0017
hipotireoza MK 2 (48) 6 (12,5) 2(38)  10(7) 0,25
Gestacijska MB 0 1(2,1) 0 1(0,7) 0,637
hipertireoza MK  1(2,4) 0 1(1,9) 2 (1,4) 0,75°
Gestacijska MB 8 (19) 17 (35,4) 13(25) 38(26,8) 0,20
anemija MK 4(9,5) 4(8,3) 6(115) 14(9,9) 0,947
Gestacijska MB 1(2,4) 0 0 1(0,7) 0,307
kolestaza MK 0 0 1(1,9) 1(0,7) >0,99°
Ostale MB  3(7.0) 7 (14,5) 9(17,3) 19(134) 0,36
gestacijske MK  9(214)  6(12,5) 8(154) 23(16,2) 0,54
bolesti

MB — majka blizanaca; MK — majka kontrole; GDM — gestacijski dijabetes melitus
*y2 test; TFisherov egzaktni test
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Tijekom promatranih godina istrazivanja nisu zapazene razlike, koje bi bile statisticki znacajne,
u pojavi akutnih i kroni¢nih bolesti majki blizanaca, kao ni u pojavi medu majkama kontrolne

skupine (Tablica 19)

Tablica 19. Akutne i kroni¢ne bolesti majki blizanaca i majki kontrolne skupine u promatranom

razdoblju
Broj (%) majki
2019. 2020. 2021. Ukupno p*
Akutne MB 1(2,4) 2(4,2) 2(3,8) 5(3,5) 0,89
bolesti MK 2 (4,8) 1(2,1) 2(3,8) 5(3,5) 0,78
Kroni¢ne MB  7(16,7) 6(125) 13(25) 26(18,3) 0,30
bolesti MK  8(19) 10 (20,8) 8(15,4) 26(18,3) 0,98

MB — majka blizanaca; MK — majka kontrole
*Fisherov egzaktni test

Tijekom promatranog razdoblja, znacajno je ¢esce zabiljezena SARS-CoV-2 infekcija tijekom
2021. godine medu majkama blizanaca, dok medu majkama kontrolne skupine nisu zabiljezene

razlike u promatranim godinama istrazivanja (Fisherov egzaktni test, P < 0,001) (Tablica 20).

Tablica 20. SARS-CoV-2 infekcija majki blizanaca i majki kontrolne skupine u promatranom

razdoblju
Broj (%) majki
2019. 2020. 2021.  Ukupno p*
SARS-CoV-2 MB 0 1(2,1) 10(19,2) 11(7,7) <0,001
infekcija MK 1(2,4) 0 7(135) 8(56) 0,05

MB — majka blizanaca; MK — majka kontrole
*y2 test
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5.1. Razlike u karakteristikama novorodencadi iz blizanackih trudnoéa i njihovih
kontrola u razdoblju 2019. — 2021.

Incidenciju blizanackih trudnoca karakterizira linearan rast tijekom godina. Godine 2019.
zabiljezene su 22 blizanacke trudno¢e na 1000 trudnoc¢a. U 2020. godini, incidencija je iznosila
24 blizanacke trudno¢e na 1000 trudnoca. Daljnji rast uocava se i u 2021. godine kada je
zabiljezeno 25 blizanackih trudno¢a na 1000 trudnoc¢a. Zapazena incidencija je priblizno sli¢na
incidenciji koja se navodi u literaturi. Prema podatcima HZJZ-a, 2020. godine su u Republici
Hrvatskoj zabiljezene 642 blizanacke trudnoce, odnosno rodeno je 1273 blizanacke djece.
Posljednji zabiljezeni podaci o incidenciji blizanackih trudno¢a u Republici Hrvatskoj i
susjednim zemljama potjecu iz istrazivanja koje je objavio Monden sa suradnicima, a
incidencija je tada iznosila 20 blizanackih trudnoc¢a na 1000 trudnoc¢a, medutim procjenjuje se

kako je taj broj kontinuirano nastavio rasti (2, 3).

U istrazivanju je sudjelovao podjednak broj djece zenskog 1 muskog spola, bez bitne razlike
izmedu djece iz blizanackih trudno¢a te djece iz njihove kontrolne skupine. Medutim,
provedeno je znacajno viSe carskih rezova na blizanac¢kim trudno¢ama u odnosu na jednoplodne
trudnoce, u kojima prevladava porod vaginalnim putem. Dobiveni podatci odgovaraju
podatcima iz istrazivanja, koje je 2018. godine objavio Santana sa suradnicima, a sukladno

kojima porod carskim rezom ostaje dominantan nacin poroda blizanacke djece (22).

IVF metoda je bila metoda zace¢a medu 29,6 % blizanackih trudnoca $to je znacajnije veca
razlika u odnosu na nacin zace¢a medu kontrolnom skupinom. Ovi se podatci slaZzu s podacima
vodecih svjetskih znanstvenika iz podrucja reproduktivne medicine u SAD-u, koji navode kako

30 % slucajeva potpomognute oplodnje rezultiraju blizanackom trudno¢om (8).

Anomalan je stav u blizanackim trudno¢ama znacajno ¢es¢i u odnosu na jednoplodnu trudnocu.
Jo$ od kraja proslog stoljeca, naglaSava se vaznost pokusaja izvrSenja vanjskog okreta djeteta
uslijed anomalnog stava pri porodu kako bi se smanjio broj carskih rezova, §to je posebno
ucestalo u blizanackim trudno¢ama. Jedno je od prvih takvih istrazivanja proveo Chervenak sa

suradnicima (23).

Znacajno ¢eS¢a komplikacija, medu djecom iz neblizanackih trudnoca, bila je prijevremeno
prsnuce vodenjaka. Ovaj se podatak priblizno podudara s istraZzivanjem kojeg je 2002. godine
objavio Vintzileos sa suradnicima te istrazivanjem Fernandesa i suradnika iz 2021. godine Kkoji,

medu mnogim rizi¢nim ¢imbenicima za prijevremeno prsnuce vodenjaka, navode i slabiji opseg
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antenatalne skrbi te manji broj elektivnih carskih rezova medu jednoplodnim trudno¢ama (24,

25).

Distocija se, kao komplikacija poroda, javila znacajno ¢e$¢e medu djecom iz kontrolne skupine,
odnosno djecom iz jednoplodnih trudnoéa. Taj podatak je sukladan istrazivanju koje je objavio
Grobman 2013. godine, a razlog se nalazi u veéem udjelu vaginalnih poroda medu
jednoplodnim trudno¢ama, u odnosu na blizanacke trudnoce u kojima prednjaci porod carskim

rezom (26).

Poremecaj koli¢ine plodne vode je bio statisti¢ki znac¢ajno ¢es¢i medu kontrolnom skupinom,
odnosno medu djecom iz jednoplodnih trudnoca. Taj se podatak djelomi¢no podudara s
istrazivanjem koje je proveo Cardwell, a prema kojemu se kao glavni uzroci poremecaja
koli¢ine plodne vode navode majcina Se¢erna bolest te prirodene mane novorodencadi koje
otezavaju njezino otjecanje (27). Upravo su navedene komplikacije, u ovome istrazivanju, ces¢e
zabiljeZzene medu kontrolnom skupinom. Nerijetko, poremecaj koli¢ine plodne vode nastaje i

uslijed preklapanja razlicitih uzroka.

Pupcana vrpca omotana oko vrata fetusa je zapazena znacajno CeSce u novorodencadi iz
kontrolne skupine u odnosu na novorodencad iz blizanackih trudnoc¢a. Navedeni se podatci
djelomic¢no podudaraju s istrazivanjem Rossa i1 suradnika, prema kojima je poremecaj koli¢ine
plodne vode, koji je u ovom istrazivanju zastupljeniji medu kontrolnom skupinom, jedan od
vodecih rizicnih ¢imbenika za pojavu pupCane vrpce omotane oko vrata fetusa. Rizi¢ni
¢imbenik, za pojavu pupcane vrpce omotane oko vrata fetusa, je u odredenim slucajevima i
blizanacka trudnoca, a upravo je zbog svega navedenog Cesto vrlo teSko odrediti jedan egzaktni

uzrok ove komplikacije (28).

Zelena plodna voda, kao komplikacija trudnocée, se znacajno ceS¢e uocila medu djecom iz
kontrolne skupine, odnosno djecom iz jednoplodnih trudno¢a. Ovaj podatak odgovara
istrazivanju kojeg je 2006. godine objavio Oyelese sa suradnicima, a koje je naglasilo
povezanost zelene plodne vode 1 prenesene novorodencadi, Cija je pojava rijetkost u

blizanackim trudno¢ama (29).

Medu djecom iz blizanacke trudnoce, u odnosu na djecu iz kontrolne skupine, uoena je
znacajno manja porodajna masa 1 duzina. Isto tako, djeca iz blizanacke trudnoce su imala
zna¢ajno manju gestacijsku dob te im je duljina hospitalizacije bila duza. Dobiveni podatci u

potpunosti odgovaraju dosadas$njim spoznajama o djeci iz blizanackih trudnoca, a nedavno su
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potvrdeni i u istrazivanju Koje je objavio Liran Hiersch sa suradnicima 2018. godine, odnosno

u istrazivanju koje je proveo Thekkeveedu sa suradnicima u SAD-u (30, 31).

Iako su se zutica, mozdano krvarenje, diSna patnja i potreba za respiratornom potporom te
anemija ¢esce javili kod novorodencadi iz blizanackih trudnoca, navedene komplikacije nisu
bile statistiski znacajne. Istrazivanje, koje je 2018. godine objavio Santana sa suradnicima,

potvrduje kako su neonatalne i perinatalne bolesti ¢es¢e kod djece iz blizanackih trudnoca (22).

Fetalna je asfiksija zapaZena znacajno ¢eS¢e u novorodencadi iz blizanackih trudno¢a u odnosu
na novorodencad iz kontrolne skupine. Navedeni se podatak podudara s istrazivanjem,
objavljenim 2021. godine u Kini, koje dovodi u vezu vecu ucestalost pojave fetalne asfiksije

medu djecom iz blizanackih trudnoc¢a i njthovu manju gestacijsku dob i rodnu masu (32).

lako su se prirodene mane srediSnjeg zivéanog sustava te ostale prirodene mane i teskoce
hranjenja cesce javile medu novorodencadi iz blizanackih trudnoca, navedene komplikacije
nisu bile statisti¢ki znacajne u odnosu prema novorodencadi iz kontrolne skupine. Dobiveni
podatci se priblizno podudaraju s podatcima koje je jo§ 2008. godine objavio Glinianaia sa
suradnicima, a potvrdili su kako su prirodene mane ¢esé¢e medu novorodencadi iz blizanackih

trudnoca, u odnosu na jednoplodne trudnoce (33).

Letalan je ishod uslijed komplikacija zapazen znacajno ¢eS¢e medu djecom iz blizanackih
trudnoca u odnosu na djecu i1z kontrolne skupine. Navedeni podatak potvrduje istrazivanje
Santane i suradnika, objavljeno 2018. godine, u kojemu se letalan ishod uslijed komplikacija
javio Cetiri puta ¢eS¢e medu djecom iz blizanackih trudno¢a u odnosu na djecu iz jednoplodnih

trudnoca (22).

5.2. Razlike medu blizancima tijekom promatranog razdoblja

Izmedu prvorodenog i1 drugorodenog blizanca nisu uocene razlike, koje bi bile statisticki
znaCajne, u Apgar vrijednostima, rodnoj masi te duzini novorodencadi, a ni u duljini
hospitalizacije. U velikom istrazivanju Santane 1 suradnika, koje je obuhvacalo priblizno devet
tisu¢a blizanackih trudnoca u 29 zemalja, uoceno je da se manje Apgar vrijednosti te manja

rodna masa i duzina ¢eSce javljaju u drugorodenog blizanca (22).

Poremecaj koli¢ine plodne je znacajno ¢esce zabiljezen medu prvorodenim blizancima. Prema
istrazivanju koje je objavio Cardwell, medu vode¢im uzrocima navedene komplikacije su
prirodene mane novorodencadi koje oteZavaju njezino stvaranje i otjecanje plodne vode (27).

Upravo su prirodene mane srediSnjeg ziv€anog sustava te prirodene mane urogenitalnog
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sustava, u ovome istrazivanju, ¢esSc¢e zabiljeZene medu prvorodenim blizancima. Ipak, navedene
komplikacije nisu jedini poznati uzroci poremecaja koli¢ine plodne vode, a etiologija njezina

nastanka je nerijetko sloZenija.

Anomalan je stav pri porodu zabiljezen znacajno ¢eS¢e medu drugorodenim blizancima u
odnosu na prvorodene blizance. Jo$ je 1983. godine Chervenak sa suradnicima isticao vaznost
provodenja vanjskog okreta djece uslijed anomalnog stava pri porodu, a izricit je naglasak

stavio na drugorodene blizance u kojima je navedena komplikacija puno ¢esca (23).

Iako su IUGR, fetalna asfiksija, infekcije, zutica, mozdano krvarenje i anemija ¢esce zabiljezeni
medu drugorodenim blizancima, razlike nisu bile statisticki znaCajne medu prvorodenim i
drugorodenim blizancima. Takoder, medu drugorodenim blizancima su ¢eS¢e zabiljeZene
prirodene mane kardiovaskularnog sustava te ostale prirodene mane i teSkoce hranjenja, ali ni
te razlike nisu bile statisti¢ki znacajne u odnosu na prvorodene blizance. Santana i suradnici su
u svojem istrazivanju potvrdili kako je neonatalni ishod drugorodenog blizanca losiji u odnosu

na prvorodenog blizanca, ali 1 kako su perinatalne bolesti i stanja ¢eS¢e u drugorodenog blizanca

(22).

5.3. Razlike izmedu novorodencadi iz blizana¢kih trudno¢a i njihovih kontrola obzirom
na promatranu godinu

U razdoblju od 2019. do 2021. godine, nisu zapazene razlike, koje bi bile statisticki znacajne,
u komplikacijama u porodu ili neonatalnom ishodu medu novorodencadi iz blizanackih
trudnoca, kao ni medu djecom iz kontrolne skupine. U istrazivanju provedenom u Finskoj, koje
je obuhvacalo podatke iz skoro tri desetljeca te priblizno Cetrdeset i pet tisu¢a novorodencadi
1z blizanackih trudnoca, ustanovljeno je kako je u navedenom vremenskom intervalu doslo do
vidljivog smanjenja u koriStenju antibiotika, boravku novorodencadi u jedinicama intenzivne
njege, razvitku fetalne asfiksije te sveobuhvatnom poboljSanju neonataolnog ishoda blizanacke

djece (34).

U 2020. godini je =zapazena statisticki znacajno ¢eS¢a pojava prirodenih mana
kardiovaskularnog sustava u novorodenc¢adi iz kontrolne skupine, u odnosu na novorodencad
iz blizanackih trudnoéa te u odnosu na ostale promatrane godine u ovom istrazivanju. Kanadsko
istrazivanje, koje je obuhvatilo podatke o djeci rodenoj u vremenskom periodu od 2002. do
2010. godine, potvrdio je uzrocno-posljedicnu vezu izmedu kroni¢nih bolesti majke te nastanka

bolesti kardiovaskularnog sustava novorodencadi (35). lako zapazene razlike nisu statisticki
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znacajne, neznatno je veci broj kroni¢nih bolesti majki zabiljeZzen medu majkama iz kontrolne

skupine 2020. godine.

U 2021. godini, letalan se ishod uslijed komplikacija znacajno ¢es¢e javio medu novorodencadi
iz blizanackih trudnoéa u odnosu na novorodencad iz kontrolne skupine, a i znac¢ajno cesce u
odnosu na ostale promatrane godine u ovom istrazivanju. Istrazivanje provedeno 2020. godine
u Indiji, potvrdilo je loS$iji neonatalni ishod te veci postotak smrtnog ishoda novorodencadi iz
blizanackih trudnoca u odnosu na novorodencad iz jednoplodnih trudnoca, a u ¢ijih je majki
PCR-om potvrdena SARS-CoV-2 infekcija (36). Prikaz slucaja iz Wuhana, objavljen 2020.
godine, dokazao je kako u trudnica, pozitivnih na SARS-CoV-2 infekciju, postoje intervilozne
nakupine fibrina na posteljici, ¢ak i u novorodencadi negativnih na SARS-CoV-2 infekciju (37).
Upravo je je znaCajno viSe trudnica iz blizanackih trudnoca, u ovome istraZivanju, bilo

pozitivno na SARS-CoV-2 infekciju u 2021. godinu, u odnosu na trudnice iz kontrolne skupine.

5.4. Razlike u karakteristikama majki ispitivanih skupina

Medijan dobi majki iz blizanackih trudnoca, kao 1 majki iz kontrolne skupine, bio je 32 godine.
Istrazivanje provedeno u SAD-u, od 2007. do 2013. godine, na priblizno devetsto tisuca
zivorodenih blizanaca, potvrdilo je kako je najvise blizanackih trudno¢a medu majkama od 30.
do 34. godine zivota, dok su se najmanje incidencije blizanackih trudnoca javile od 15. do 17.

godine Zivota majki te potom ponovno nakon 40. godine (38).

U ovom istrazivanju, nisu zapaZene znacajne razlike u broju dosadasnjih poroda i1 dosadasnjih
pobacaja izmedu majki iz blizanackih trudnoca te njihovih kontrola. Ovi se podatci djelomicno
podudaraju s podatcima koje je u svom istrazivanju objavio Pan sa suradnicima 2020. godine,
a u kojemu nisu uocene razlike u broju pobacaja izmedu majki koje su zafele metodom
potpomognute oplodnje 1 majki koje su zacele prirodnim putem. Uoceno je viSe dosadasnjih

trudno¢a medu majkama koje su zacele prirodnim putem (39).

Nisu zabiljezene znacajne razlike u mjestu boravka izmedu majki blizanaca i majki kontrolne
skupine. Ne postoji dostupna znacajna literatura o razlikama u navedenim varijablama, jedino
je Monden sa suradnicima utvrdio kako se najveca svjetska incidencija blizanackih trudnoca

biljezi na podrucju Afrike i Azije (3).

Ruptura je perineuma ili rodnice zabiljezena znacajno CeS¢e medu majkama iz kontrolne
skupine u odnosu na majke iz blizanackih trudnoc¢a. Nisu uocene razlike u pojavi rupture
perineuma ili rodnice u promatranim godinama istrazivanja. Prema objavljenom radu Julie

Frohlich, naj¢esci riziéni ¢imbenici nastanka rupture perineuma ili rupture rodnice su vaginalni
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porod te novorodencad vece porodajne mase i duzine (40). Upravo je u ovom istrazivanju ¢esce
zabiljeZzen vaginalni porod medu majkama iz kontrolne skupine, a isto tako su i djeca iz
kontrolne skupine bila zna¢ajno vece porodajne mase i duzine, u odnosu na djecu iz blizanackih

trudnoca.

Gestacijska je anemija zapaZzena znacCajno ¢eS¢e medu majkama iz blizanackih trudnoéa u
odnosu na majke iz kontrolne skupine, a nisu zapazene razlike u pojavi gestacijske anemije u
odnosu na promatrane godine istrazivanja. Ovaj podatak odgovara podatcima koje je u svom
radu objavio Mohammed Abbas sa suradnicima 2020. godine. U navedenom radu on isti¢e kako
se, uslijed povecane potrebe za uteroplantalnim prijenosom u blizanackim trudnoéama,
gestacijska anemija medu majkama blizanaca javlja 1,8 % ceS¢e u odnosu na majke iz
jednoplodnih trudnoéa. Takoder, u istom istrazivanju ispitivane su i razlike uslijed primjene
jednostruke i dvostruke doze Zeljeza u majki iz blizanackih trudnoca, ali nisu zapaZene znacajne

razlike (41).

Nisu zapaZene znacajne razlike u pojavi akutnih 1 kroni¢nih bolesti izmedu majki iz blizanackih
trudno¢a te majki kontrolne skupine.Takoder, nisu otkrivene ni razlike u pojavi akutnih i
kroni¢nih bolesti ispitivanih skupina u odnosu na promatrane godine istrazivanja. U
istrazivanju, kojeg su 2020. godine objavili Pan i suradnici, nisu uocene razlike u zabiljeZenim
kroni¢nim bolestima, alergijama i infekcijama izmedu majki koje su zacele metodom

potpomognute oplodnje 1 majki koje su zacele prirodnim putem (39).

SARS-CoV-2 infekcija je znacajno ¢es¢e zapazena medu majkama iz blizanackih trudnoca u
2021. godini u odnosu na ostale promatrane godine u istrazivanju. Takoder, u 2021. je godini
zabiljezeno najvise SARS-CoV-2 infekcija medu majkama kontrolne skupine, ali taj podatak
nije statisti¢ki znacajan. Navedeni podatci odgovaraju podatcima Hrvatskog zavoda za javno
zdravstvo, prema kojima je najveci broj zaraZzenih u jednom danu u 2020. godini iznosio 4827,

dok je taj broj u 2021. godini iznosio ¢ak 7368 slucajeva (2).

Gestacijska je hipotireoza zapazena znacajno c¢eS¢e u 2020. godini medu majkama iz
blizanackih trudnoca, u odnosu na 2019. i 2020. godinu. Isto tako, gestacijska je hipotireoza
najviSe u 2020. godini zabiljeZena medu majkama kontrolne skupine. Medu ostalim
gestacijskim bolestima nisu zapazene znacajne razlike u odnosu na promatrane godine
istrazivanja, ni medu majkama iz blizanackih trudnoca, a niti medu majkama kontrolne skupine.
Istrazivanje, koje je proveo Lin sa suradnicima, je obuhvacalo priblizno tri tisu¢e trudnica u

Kini. Cilj istrazivanja bio je uociti razliku u razini hormona Sstitnjace uz prisutnost pandemije
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COVID-19 kao stresnog ¢imbenika. Promatrali su se nalazi trudnica iz prijepandemijske 2019.
godine te su se usporedili s nalazima trudnica iz 2020. godine. Uoceno je znacajno smanjenje
razine FT3 i TgAb, a povecéanje rizika nastanka izolirane hipotiroksinemije medu trudnicama
iz 2020. godine. U istrazivanju se navodi kako trudnice u 2020. godini nisu imale dokazane
komorbiditete koji bi mogli dovesti do promjena u razini hormana §titnjac¢e, medutim kod svih
je CeScée zabiljezena depresija i anksioznost u odnosu na trudnice iz 2019. godine. Utjecaj se
pojacanog stresa na promjene u razini hormona Stitnjace objasnjava ve¢om razinom maj¢inog
kortizola te supresijom TSH (42). Sli¢no je istrazivanje, ali na ve¢em broju ispitanika, 2021.
godine objavio Hua sa suradnicima, a rezultati se podudaraju s prethodno navedenima (43).
Navedena zapazanja zahtijevaju daljnja istrazivanja koja ¢e potvrditi ili opovrgnuti dobivene

podatke u buduénosti.
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Temeljem provedenog istrazivanja te analizom pribavljenih podataka izvode se sljedeci

zakljuccei:

incidencija blizanackih trudnoca iznosila je 22/1000 trudnoca u 2019. godini, 24/1000
trudnoc¢a u 2020. godini te 25/1000 trudnoc¢a u 2021. godini

IVF je znacCajno CeS¢a metoda zacCeca, a urgentni carski rez znaCajno ¢eSca metoda

poroda blizanacke djece u odnosu na djecu iz kontrolne skupine

najucestalija komplikacija poroda blizanaca je anomalan stav, dok je medu djecom iz
kontrolne skupine ce$¢e prijevremeno prsnuée vodenjaka, zelena plodna voda,

poremecaj koli¢ine plodne vode, distocija te pupcana vrpca omotana oko vrata fetusa

blizanacka djeca imaju znacajno manju gestacijsku dob, porodajnu masu i duzinu, te im

je duljina hospitalizacije veca u odnosu na kontrolnu skupinu

fetalna asfiksija te letalan ishod uslijed komplikacija se znacajno ¢e$cée javljaju medu

blizancima u odnosu na djecu iz kontrolne skupine

nisu uocene razlike u Apgar vrijednostima, rodnoj masi, rodnoj duzini novorodencadi

ni u duljini hospitalizacije izmedu prvorodenog i drugorodenog blizanca

kod prvorodenog blizanca je ¢eS¢e zabiljezen poremecaj koli¢ine plodne vode, dok se

kod drugorodenog cesc¢e javlja anomalan stav pri porodu

nisu uocene znacajne razlike u neonatalnom ishodu izmedu prvorodenog i

drugorodenog blizanca

najucestalija gestacijska bolest majki blizanaca je gestacijska anemija, a ruptura

perineuma ili rodnice se znacajno ¢esce javlja medu majkama kontrolne skupine

2020. godine su ¢eS¢e zabiljezene prirodene mane kardiovaskularnog sustava djece iz
kontrolne skupine te gestacijska hipotireoza majki blizanaca, a 2021. se ¢esce javlja
letalan ishod blizanaca uslijed komplikacija te je znacajno viSe majki blizanaca oboljelo

od SARS-CoV-2 infekcije
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Cilj istrazivanja: Utvrditi incidenciju blizanackih trudnoca u razdoblju 2019. — 2021. godine,
ispitati postojanje rizi¢nih ¢imbenika poroda blizanaca i njihov neonatalni ishod. Usporediti iste
u oba blizanca, ispitati postoje li pojaCani rizici takve trudnoc¢e u majke te razliCitosti u

navedenom tijekom istrazivanog razdoblja.
Nacrt studije: studija parova s povijesnim podatcima

Ispitanici i metode: Istrazivanje obuhvaca 284 blizanacke djece, te 284 djece iz kontrolnih,
jednoplodnih trudnoéa, rodene tijekom 2019., 2020. i 2021. godine u KBC-u Osijek. Majke
blizanaca su usporedivane s majkama djece iz jednoplodnih trudnoc¢a. Podatci su dobiveni iz
medicinske dokumentacije. Kategorijski podatci su predstavljeni apsolutnim i relativnim

frekvencijama. Statisticka je znacajnost prihvac¢ena za p < 0,05.

Rezultati: Incidencija je blizanac¢kih trudnoca, u 2019. godini, iznosila 22/1000, u 2020. godini
24/1000 te 25/1000 u 2021. godini. IVF 1 urgentni carski rez su ucestaliji u blizanackim
trudno¢ama. Medu blizancima dominira anomalan stav, a najucestalija komplikacija kontrolne
skupine u porodu je prijevremeno prsnuce vodenjaka. Blizanci imaju manju gestacijsku dob,
porodajnu masu i duZinu, a ceSce se javlja fetalna asfiksija i letalan ishod. Nema znacajnijih
razlika izmedu prvorodenog i drugorodenog blizanca, osim €injenice da je u prvorodenog cesce
zabiljezen poremecaj koli¢ine plodne vode, a u drugorodenog anomalan stav. Naucestalija
gestacijska bolest je gestacijska anemija, ¢eS¢a u majki blizanaca. Tijekom 2021. godine je
znacajno vise zabiljezena SARS-CoV-2 infekcija u majki blizanaca, a u samih blizanaca je

ucestaliji letalan ishod iste godine.

Zakljucak: Blizanacke trudnoce prati kontinuirani rizik komplikacija, stoga je antenatalna skrb

klju¢ smanjenja loSe prognoze.

Kljucne rijeci: blizanci; gestacijske bolesti; rizi¢na trudnoca
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8. SUMMARY
Twin pregnancies — risk for mother and child

Obijectives: To determine the incidence of twin pregnancies in the period of 2019. — 2021., to
examine the existence of risk factors for twin births and their neonatal outcome. Compare this
data in both twins, examine whether there are increased risks of such pregnancies in mothers

and differences of the stated during the study period.
Study design: Study of pairs with historical data

Patients and methods: The research includes 284 children born from twin pregnancies and 284
children from control group born from singleton pregnancies, during 2019., 2020. and 2021. in
the Clinical Hospital Centre Osijek. Mothers of twins have been compared to mothers of
children from singleton pregnancies. Data was obtained from medical records. Category data is

presented in absolute and relative frequencies. Statistical significance was accepted for p <0.05.

Results: The incidence of twin pregnancies in 2019. was 22/1000, in 2020. 24/1000 and 25/1000
in 2021. IVF and emergency caesarean section are more common in twin pregnancies.
Abnormal presentation dominates among twins, and the most common complication of the
control group, at birth, is premature rupture of the amniotic sac. Twins have a lower gestational
age, birth weight and length. Fetal asphyxia and lethal outcome are also more common. There
are no significant differences between the first-born and the second-born twin, apart from the
fact that in the first-born twin a disorder of amniotic fluid is more frequent, and in the second-
born twin abnormal presentation is more frequent. The most common gestational disease is
gestational anemia, more common in mothers of twins. During 2021., significantly more SARS-
CoV-2 infections were recorded in the mothers of twins, and in the twins themselves the lethal

outcome was more frequent in the same year.

Conclusion: Twin pregnancies are accompanied by continuous risk, so antenatal care is key to

reducing poor prognosis.

Key words: twins; gestational diseases; high-risk pregnancies
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