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KRATAK SADRŽAJ
Uvod  Uticajglukokortikoidanasintezusurfaktantaisazrevaweplućafetusadobrojepoznat,alisemaloznaoefekti
maglukokortikoidanaparametrevenskecirkulacijekodfetusa,posebnoshroničnomhipoksijom.
Ciq ra da  Ciqradajebiodaseispitauticajdirektneintramuskularne(i.m.)kortikosteroidneterapije(KST)napro
filprotokauvenskojcirkulacijiduc tus ve no sus (DV) i ve na ca va in fe ri or (VCI)fetusashipoksijom.
Me tod ra da  Prospektivnomstudijomjetokom2001.godineanaliziranvenskiprotokkod49fetusa24časaprei24ča
sa po sle i.m. pri me ne dek sa me ta zo na (De xa met ha son)udoziod2mg/kg sonografskiprocewenetelesnemasefetusanaul
trazvuku.
Re zul ta ti  Odnossistoleidijastole(S/D)uDV pre (S0/D0)iposle(S1/D1)primeneKSTpokazujepozitivnukorelaci
jusastatističkimznačajem(r=0,366;p=0,018).Poslei.m.primeneKSTreverzanprotoktokomkontrakcijedesnepretkomo
re(talasA)zabeleženjekod55,6%fetusa.Reverzanprotoktokomkontrakcijedesnepretkomoreprei.m.primeneKSTu
VCI0Autvrđenjekodtri,aposleprimeneVCI1Akodčetirifetusa.Odnosbrzinaprotokatokomkontrakcijedesnepret
ko mo re i di ja sto le de sne ko mo re (Pre loadin dex A/D)uVCIpreiposleprimeneKSTpokazujepozitivnukorelacijubezsta
tističkogznačaja(r=0,127;p=0,428).BrzineprotokatokomkontrakcijedesnekomoreuVCI pre (VCI0S)iposle(VCI1S)pri
meneKSTpokazujepozitivnukorelacijusastatističkimznačajem(r=0,478;p=0,002).
Za kqu čak  Direktnai.m.primenaKSTutičenavenskucirkulacijufetusa.Tajuticajjeodređendužinomdelovawahipok
sijenafetus.Parametrivenskecirkulacijemogubitiznačajniprediktoriishodatrudnoćekojanosirizikzanastanak
hipoksijekodploda.

Kquč ne re či:fetusnakortikosteroidnaterapija;venskiprotoci;hipoksija

UVOD

En zim ske pu te ve ukqu če ne u sin te zu le ci ti na, ko
jičinido50%masesurfaktanta,inhibirajuhipo
ter mi ja, aci do za i hi pok si ja, dok glu ko kor ti ko i di 
stimulišuwihovuaktivnost[1].PosleLiginsovog
(Lig gins)[2]zapažawadalečewekortikosteroidi
ma iza zi va ra no sa zre va we plu ća fe tu sa ov ce, kao i 
pi o nir skih ra do va istog auto ra i we go vog sa rad ni
ka Ha u i ja (Ho wie)[3],kojisupokazaliznačajnosma
we we in ci den ci je re spi rator nog dis tressin dro
makodprematurusačijesumajkeprewihovogrođe
wa le če ne kor ti ko ste ro i di ma, ovaj vid le če wa do
živqavapravuekspanzijukrajem1994.iugodina
makojeslede[4].Direktnaintramuskularna(i.m.) 
kor ti ko ste ro id na te ra pi ja (KST) fe tu sa, kao so no
graf ski kon tro li san po stu pak pri me ne be ta me ta
zo na (Bet ha met ha son)udoziod0,5mg/kg te le sne te
žinefetusa,utičenaizrazitosmaweweučestalo
sti te škog ob li ka re spi ratornog dis tressin dro
maiizostanakdrugihkomplikacijaprilagođava
waprematurusaposlerođewa,kaoštosuintrakra
nijalnokrvareweinekrotičnienterokolitis.Pe
rinatalnimortalitettokomprvih28danaodrođe
wa u stu di ji Sa boa (Scza bo) i Ko zmi ja (Co smi)[5]to
kom1996.godinebioje5,8%.Direktnai.m. pri me na 
KST kod fe tu sa je ne za men qi va u sta wi ma kon tra in
dikovanimzawenudirektnu–transplacentnupri
me nu, kao što su hi per ten ziv ni sin drom u trud no ći 
iwegovitežioblici,šećernabolestiintraute
rusnizastojurastuploda[6].Unašojsrediniovaj
vid le če wa fe tu sa u kli nič ku prak su je uveo Qu bić 

sasaradnicima[7]1997.godineprimenomdeksame
ta zo na (De xa met ha son) u do zi od 2 mg/kg so no graf
ski pro ce we ne te le sne ma se fe tu sa na ul tra zvu ku, uz 
doplermapirawevaskularnemrežegluteusneregije
ploda.KSTrazličitoutičenaplod,alisusviuti
ca ji u fa zi kli nič kih is pi ti va wa, po čev od al te ra
ci je ce re bral nog kr vo to ka plo da do de pre si je re spi
ratornihpokretaploda[6].

CIQ RADA

Ciq ra da je bio da se is pi ta uti caj di rekt ne i.m. 
pri me ne KST na pro fil pro to ka u ven skoj cir ku
la ci ji duc tus ve no sus (DV) i ve na ca va in fe ri or (VCI) 
fe tu sa kod ko jeg po sto ji ri zik za na sta nak hro nič
nehipoksije.

METOD RADA

Prospektivnomstudijomsutokom2001.godineu
In sti tu tu za gi ne ko lo gi ju i aku šer stvo Kli nič kog 
cen tra Sr bi je u Be o gra du ana li zi ra na kvan ti ta tiv na 
obeležjavenskogprotokakod49fetusashroničnom
hipoksijom24časaprei24časaposlei.m. pri me ne 
am pu la dek sa me ta zo na u do zi od 2 mg/kg so no graf ski 
procewenetelesnemasefetusa.Kriterijumizapo
stavqawesumwenaizloženostfetusahroničnojhi
poksijipodrazumevalisu:nereaktivantzv.nonstress 
test i vred no sti ce re bro um bi li kal nog in dek sa (C/U 
in dex)maweod1,05.Postupaki.m. pri me ne KST je so
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no graf ski kon tro li san teh ni kom „slo bod ne ru ke” 
pomoćuiglepromera1822G, kon vek sne son de fre
kvencijeod3,75MHz, uz do pler ma pi ra we va sku la
turegluteusneregijeploda.Sonografskakontrola
po stup ka oba vqe na je na apa ra ti ma Tos hi ba ECCCEE 
i Si e mens.ZamereweprotokakrozDV ko ri šćen je 
po preč ni pre sek kroz ab do men plo da na iz la zu iz v. 
um bi li ca lis, gde pro tok kr vi iz kon ti nu i ra nog do bi ja 
pulzatilnitok.MereweprotokakrozVCI vr še no je 
u fa za ma ap ne je u lon gi tu di nal nom pre se ku kroz ab
do men plo da, na me stu is pod uli va wa DV.Obamere
wanisuvršenapoduglomvećimod30°.

Stepenkorelacijeizmeđunumeričkihobeležja
utvrđenjeSpirmanovim(Spe ar man) te stom s ob zi
romnatodaonanepokazujunormalnuraspodelu.Za
grafičkopredstavqawerelacijameđuobeležjima
posmatrawakorišćenjelinearnidijagram.

REZULTATI

Pre pri me ne KST vred nost pro to ka to kom si
sto le de sne ko mo re sr ca fe tu sa u DV (DV0S) bi la 
je0,28±0,170m/s, to kom di ja sto le (DV0D)0,24±0,07
m/s, a u fa zi kon trak ci je de sne pret ko mo re (DV0A) 
0,22±0,061m/s.PosleprimeneKSTvrednostDV1S 
jebila0,28±0,095m/s, DV1D0,24±0,070m/s, a DV1A 
0,22±0,074m/s.TalasAjezabeleženkod55,6%fetu
sa po sle i.m.primeneKST.Odnosibrzinaprotokau
DV po sle si sto le i di ja sto le de sne ko mo re (S/D) sr ca 
fe tu sa pre i po sle i.m. pri me ne KST po ka zu ju po zi
tiv nu ko re la ci ju sa sta ti stič kim zna ča jem (r=0,366;
p=0,018)(Grafikon1).

Pre pri me ne KST, to kom si sto le de sne ko mo re 
vred nost pro to ka u VCI (VCI0S)bilaje0,13±0,032
m/s, u di ja sto li (VCI0D) 0,10±0,032 m/s, a to kom 
kon trak ci je de sne pret ko mo re sr ca fe tu sa (VCI0A) 
0,10±0,029m/s.Posle i.m. pri me ne KST kod fe tu
sa vred nost VCI1S je bila 0,13±0,032m/s, VCI1D 
0,10±0,030m/s, a VCI1A0,10±0,023m/s.Reverzanpro
tok to kom kon trak ci je de sne pret ko mo re sr ca fe tu
sa pre i.m. pri me ne KST di jag no sti ko van je u VCI kod 
tri fe tu sa, a po sle we ne pri me ne kod če ti ri fe tu

sa.Preload index (volumensko opterećewe miokarda 
prispelom krvqu) (od nos VCIA/VCID) u VCI pre i 
po sle pri me ne KST po ka zu je po zi tiv nu ko re la ci ju 
bez sta ti stič kog zna ča ja (r=0,127;p=0,428).

DISKUSIJA

Uovojstudijijeispitanuticajdirektnei.m. pri
me ne KST na pa ra me tre ven ske cir ku la ci je fe tu sa 
kod ko jih po sto ji ri zik za na sta nak hro nič ne hi pok
si je, ko ja spre ča va pro ce se sa zre va wa plu ća fe tu sa, 
te je per seindikacijazalečewe.Tokomhipoksijeu
DVrazlikaizmeđuprvogtalasa(S) i dru gog ta la sa 
(D)jepovećana.Uterminalnimstadijumimahipok
sijefetusamožesejavitipovratniprotoktokom
kon trak ci je de sne pret ko mo re (A ta las), ko ji je po
sle i.m.primeneKSTdijagnostikovankod55,6%fe
tusa.OdnossistoleidijastoleuDV je pod uti ca jem 
primeweneterapije,štojedeterminisanodužinom
uticajahipoksijenafetus.Topotvrđujepozitivna
ko re la ci ja, a re zul ta ti na še stu di je su u ovo me u sa
glasnostisrezultatimaistraživawaLatina(La tin) 
isaradnika[8].Rico(Riz zo)isaradnici[9]sudali
važnostprediktivnojvrednostovogindeksaupro
ce ni aci do ba znog sta tu sa fe tu sa, u od no su na re zul
ta te ga snih ana li za do bi je nih kor do cen te zom iz ar
terijskekrvifetusa.

JavqawenegativnogtalasaAuVCI je po ka za teq po
sle di ca hi pok si je na fe tus, s po ve ća wem preload in
deksa de sne ko mo re, la te ra li za ci jom kr vo toka, po ve
ća wem mi nut nog vo lu me na le vog sr ca i za sto jem ra
staplodaumaterici.Smatrasedajerečoparame
trukojizavisioddužineamenorejebudućidagesta
cionastarostodređujeenergetskezahteveploda,pa
sa mim tim i in di rekt no ste pen hi pok se mi je, aci de
mi je i re ak ci ju mi o kar da ošte će nog hi pok si jom na 
in va ziv nost po stup ka, ka kav je di rekt na i.m. pri me
naKSTkodfetusa[9].NegativantalasAuVCI di jag
no sti ko van je kod tri fe tu sa pre i kod če ti ri fe tu sa 
posleprimeneKST.Brojfetusaustudijikodkojih
jezabeležennegativantalasAuVCIpotvrđujenave
deno,alijestatističkaznačajnostodređenaveliči

GRAFIKON 1.Uticajdirektnei.m.kortikosteroidneterapije(KST)naodnossistoleidijastole(S/D)uductus venosus.
GRAPH 1. The influence of direct foetal intramuscular corticosteroid therapy (CST) on systolic/diastolic ratio (S/D) of ductus venosus.
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nom uzor ka i vre me nom is pi ti va wa pa ra me ta ra ven
skecirkulacije[10].Preload indeks u VCI ne na la
zi se pod uti ca jem KST, ali je od zna ča ja za pro ce nu 
uticajahipoksijskenoksenafetus[1113].

ZAKQUČAK

Pro to ci kroz DV i VCI fe tu sa pod uti ca jem su di
rekt ne i.m.primeneKST.ReverzanprotokuVCI če
šćijeposleprimeneKST. Preload indeks u VCI fe
tu sa po sle di ca je hi pok si je, ali ni je pod zna čaj nim 
uticajemprimeweneKST.Uticajdirektnei.m. pri
meneKSTodređenjetrajawemhipoksije.Parametri
ven ske cir ku la ci je mo gu bi ti zna čaj ni pre dik to ri 
ishodatrudnoćasrizikomhipoksije.

NAPOMENA

Rad je sa op šten na dva de se tom ju bi lar nom kon gre
supodnazivom„Fetuskaopacijent”(The Fe tus As a 
Pa ti ent),kojijeodržan1215.oktobra2005.godinena
SvetomStefanu.

LITERATURA

 1. Gagnon R, Langridge J, Inchley K, et al.Changes in surfactant 
associated protein in RNA in growth resticted fetuses fetal sheep. 
Am J Physiol 1999; 276(3 Pt 1):1459-65.

 2. Liggins GC. Premature delivery of fetal lambs infused with gluco-
corticoids. J Endocrinol 1969; 45(4):515.

 3. Liggins GC, Howie RNA. An controlled trial of antepartum glu-
cocorticoid treatment for prevention of the respiratory distress 
syndrome in premature infants. Pediatrics 1972; (50):515-25.

 4. NIH Consenssuns Conference Corticosteroid for fetal maturation 
on perinatal outcome. J Am Med Assoc 1995; (275):413-7.

 5. Sczabo I, Cosmi VE. New developments in antenatal steroid thera-
py: In utero administration of corticosteroids directly to the fetus. 
Prenat Neonat Med 2001; 6(Suppl 2):60-1.

 6. Visser GHA, Csermly T, Cosmi EV. Side effects of prenatal steroids. 
Prenat Neonat Med 2001; 6(Suppl 2):42-9.

 7. Ljubić A, Cvetković M, Šulović V, et al. New technique for cortical 
lung maturation. Direct intramuscular fetal corticosteroid therapy. 
Clin Exp Obstet 1999; 26(1):16.

 8. Latin V, Hafner T, Kos M. Fetalna venska cirkulacija. In: Kurjak A, 
et al, editors. Ultrazvuk u ginekologiji i porodništvu. Zagreb: Art 
Studio Azunović; 2000. p.409.

 9. Rizzo G, Capponi A, Talone PE, et al. Ultrasound Doppler indices 
from vena cava inferior and ductus venosus in prediction pH and 
oxygen tension in umbilical blood at cordocentesis in growth retard 
fetuses. Ultrasound Obstet Gynecol 1996; 7(6):401-10.

 10. Baachat AA, Gembruch U. Triphasic umbilical venous blood flow 
with prolonged survival in severe intrauterine growth retardation. 
A case report. Ultrasound Obstet Gynecol 1996; 8(3):209-5.

 11. Capponi A, Rizzo G, Rinaldo D, et al. Effects of cordocentesis on 
inferior vena cava velocity waveforms: differences between normal 
growth and growth-retarded fetuses. Biol Neonate 1996; 70(2):84-
90.

 12. Ott WJ. Value of inferior vena cava Doppler waveform analysis for 
prediction of neonatal outcome. Am J Perinatol 1999; 16(8):429-
34.

 13. Babović I. Uticaj direktne fetalne intramuskularne kortikos-
teroidne te rapije fetusa na perinatalni morbiditet i mortalitet 
[doktor ska di sertacija]. Beograd: Medicinski fakultet Univerziteta 
u Beogradu; 2004.

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

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

Key words: foetal corticosteroid therapy; venous velocities;  
hypoxia
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