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SAZETAK. Cilj rada bio je utvrditi udestalost primjene alkohola, nikotina i opojnih droga u trudnoc¢i, kao i ucestalost
kongenitalnih malformacija kod djece koja su in utero bila izlozena djelovanju ovih ksenobiotika. Jedan dio istrazivanja
obavljen je u Novom Sadu u Klinici za ginekologiju i akuSerstvo, Genetskom savetovalistu i Zavodu za patologiju i histo-
logiju. Drugi dio istrazivanja obavljen je u Cetiri zagrebacka rodilista. Metode. Istrazivanje je provodeno putem jedno-
stavno strukturiranog standardiziranog upitnika koji se sastojao od dva dijela: intervjua majke i bolni¢kih podataka.
Analizirane su samo one trudnice koje su koristile alkohol, nikotin i opojne droge tijekom trudnoce. Konaé¢na analiza je
obuhvatila 855 (707+148) trudnica. Nakon poroda ili pobacaja, novorodencad i fetusi su detaljno pregledani te je pracena
pojava minor ili major malformacija. Rezultati. Analizom podataka ustanovljeno je da je od 6992 (6099+893) ispitivanih
trudnica 855 (12,2%) koristilo navedene ksenobiotike u trudnoc¢i. Alkohol je koristila 21 (0,3%) trudnica, cigarete 829
(11,8%) i opojne droge 5 (0,1%) trudnica. Malformacije su nadene u 105 (12,3%) fetusa i novorodencadi. Zakljucak. Na
osnovu ovih rezultata ne mozemo sa sigurnoscu tvrditi §to je pravi uzrok nadenih malformacija, ali primjenu alkohola,
nikotina i opojnih droga tijekom trudnoée u svakom slucaju treba izbjegavati.
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SUMMARY. Objective. The aim of the study was to assess the prevalence of alcohol, nicotine and opioid substance use in
pregnancy, and the rate of congenital malformations in children at in utero exposure to these xenobiotics. Methods. One
part of the study (one year study) was performed at University Department of Gynecology and Obstetrics, Genetic
Counseling Unit, and Department of Pathology and Histology in Novi Sad, Serbia. The other part of the study (one month
study) was performed at four maternity hospitals in Zagreb, Croatia. Only pregnant women using alcohol, nicotine and
opioid substances during pregnancy were included in the study. Final analysis included data on 855 (707+148) pregnant
women. Following delivery or abortion, the newborns and fetuses were thoroughly examined and followed-up for the
occurrence of minor or major malformations. Pregnant women were studied by questionnaire at the moment of birth.
Questionnaire was consisted by two types of data: interview of parturient woman and hospital records. Results. Data
analysis showed the use of studied xenobiotics during pregnancy in 855 (12,2%) of 6992 (6099+893) women: alcohol in
21(0,3%), cigarette smoking in 829 (11,9%) and opioid substances in 5 (0,1%) women. Malformations were found in 105
(12,3%) fetuses and newborns. The rate of congenital malformations exceeded their prevalence in the general population.
Conclusion. Based on these results, the true cause of these malformations could not be definitely identified; however, the

use of alcohol, nicotine and opioid substances during pregnancy should be avoided.

Uvod

Uporaba alkohola, nikotina i opojnih droga u trudno¢i
povezana je s rizikom nastanka kongenitalnih malfor-
macija ploda i funkcionalnih poremecaja ili supresije
imuniteta. Uzimanje alkohola u trudno¢i najéesce dovo-
di do fetalnog alkoholnog sindroma.'? Pusenje u trud-
no¢i dovodi do ucestalih spontanih pobacaja, radanja
djece s niskom porodnom tezinom i perinatalnog morta-
liteta, iako se mogu javiti i kongenitalne malformact
je.'*#* Konzumacija heroina u trudno¢i dovodi do ra-
danja djece s niskom porodnom tezinom, asfiksije novo-
rodencadi, povecane ucestalosti spontanih pobacaja i iz-
nenadne smrti novorodenceta.>¢

Kako je u razdoblju od 1988. do 1990. godine prove-
deno medunarodno epidemiolosko istrazivanje nazvano
'Suradna studija o upotrebi lijekova u trudnoéi', u kojoj
su s ovih prostora sudjelovali samo gradovi Zagreb i
Novi Sad, zeljeli smo utvrditi nije li doslo do odredenih
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promjena glede Stetnih navika u trudnodi. Interes za
istrazivanjem ovog javnozdravstvenog problema navo-
di na potrebu za istrazivanjem u Hrvatskoj. Zbog tolike
razli¢itosti podataka medu brojnim zemljama, odredi-
vanje polozaja Hrvatske je nuzno.

Poznat je sindrom s malformacijama koje su posljedi-
ca djelovanja alkohola na plod u razvoju koji se naziva
fetalni alkoholni sindrom (FAS), koji obuhvaca intrau-
terini zaostatak u razvoju koji se odnosi na tjelesnu
duzinu, tjelesnu masu i veli¢inu glave, poremecaje sre-
disnjeg ziv¢anog sustava (bazalnih ganglija, hipokam-
pusa, malog mozga), kraniofacijalnu dizmorfiju (mik-
roftalmija, strabizam, epikantus, blefarospazam, ptoza,
kratak nos, iskosene uske Skoljke, a ponekad i rascjep
nepca). Budu¢i da je Francuska drzava s najveéim kon-
zumiranjem alkohola, nije ¢udo da se najvise ispitivanja
provodi upravo tamo. Ucestalost alkoholnih osteéenja je
tesko procijeniti. Francuske statistike navode podatak o
jednom alkoholnom osteéenju na 212 trudnoca; tako je
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ovaj problem tri puta ¢e$¢i u usporedbi s Downovim sin-
dromom.

Vedéina trudnica, kroni¢nih alkoholi¢arki, naslucuje
povezanost izmedu dugogodis$njeg konzumiranja alko-
hola i slabog napredovanja njihove djece. Osjeéaj kriv-
nje i boles¢u uvjetovana psihicka labilnost, blokiraju
potvrdu ovisnosti o alkoholu. Tek ako se srusi osjecaj
krivnje i ako se majke uvjere da ¢e se njihovoj djeci
pomo¢i, moze se do¢i do priznanja o alkoholizmu.¢ Pre-
natalna izloZzenost alkoholu moze imati razli¢ite Stetne
ucinke na plod, koji ovise o nekoliko ¢imbenika, kao §to
su: trajanje konzumiranja alkohola, ucestalost i razdob-
lje trudnoce. Kod ploda koji je intrauterino bio izlozen
Stetnom djelovanju alkohola, mogu postojati poremecaji
fizickog i psihi¢kog razvoja.*” Osim toga, mogu se ja-
viti 1 koStane anomalije, kardiovaskularne anomalije (u
oko 50% djece), genito-analne displazije, anomalije bu-
brega, prekobrojne mamile, mali zubi sa slabom cakli-
nom, dijafragmalna hernija i dijastaza misica rektusa.*’

Etioloskim uzro¢nikom FAS-a smatraju se etilni al-
kohol ili njegovi metaboliti. Prema brojnim istrazivanji-
ma i klini¢kim izvje§tajima, uzro¢na povezanost s viso-
kim dnevnim dozama etilnog alkohola majke za vrijeme
trudnoce izgleda vrlo vjerojatna. O tome govore i viSe-
struka promatranja brace i sestara djece s alkoholnim
sindromom, koja su ostala zdrava ako majke u trud-
noc¢ama s njima nisu uzimale alkohol. Budu¢i da sva bo-
lesna djeca nisu pokazala potpuni klinicki sindrom, a
primijeéene su i razlike u podloznosti alkoholu kod dizi-
gotnih blizanaca, moze se zakljuciti da razli¢iti ¢imbeni-
ci uvjetuju alkoholne embriopatije.®!*!!

Ispitivanja na Zivotinjama su pokazala da tezina kli-
nicke slike ovisi prije svega o razini alkohola u krvi maj-
ke, a manje o koli¢ini unijetog alkohola. Varijabilna vi-
sina koncentracije alkohola u krvi genetski je determini-
rana razli¢itom aktivno$¢éu alkoholne dehidrogenaze,
koja metabolizira alkohol. Embrionalna i fetalna jetra
raspolazu sa svega oko 10% aktivnosti alkoholne dehi-
drogenaze odraslih. Alkohol prolazi kroz placentarnu
barijeru tako da se moze naéi u krvi novorodenceta i
plodnoj vodi.">'* Dakle, tezina o$te¢enja ploda ovisi o
koli¢ini alkohola, trajanju konzumiranja, gestacijskoj dobi
(u tijeku organogeneze nastaju malformacije ploda, a u
kasnijim mjesecima dolazi do intrauterine retardacije
rasta) i aktivnosti alkoholne dehidrogenaze.' Profilaksa
FAS-a sastoji se u apstinenciji od alkohola tijekom trud-
noce 1 inzistiranju na pobacaju u teskim slucajevima
kroni¢nog alkoholizma zbog visokog rizika za nastanak
FAS-a.%"

Procjenjuje se da danas u svijetu oko 12% Zena pusi.
Prema podacima Svjetske zdravstvene organizacije u
razvijenim zemljama pusi oko 15% zena, a u zemljama
u razvoju oko 8%. U SAD oko 15-30% Zena pusi, a
mnoge od njih puse i tijekom trudnoée. Pusenje u trud-
noc¢i predstavlja veliki zdravstveni problem buduéi da
kod novorodenceta moze dovesti do niza zdravstvenih
poremecaja. Nikotin je glavna opojna tvar u duhanu.
Duhanski dim sadrzi 1% nikotina, tako da cigareta teska
1 g sadrzi oko 10 mg nikotina, od ¢ega se u duhanskom

dimu nalazi oko 20% (2 mg). U usnoj Supljini se resorbi-
ra 25-50% nikotina, a kod duboke inhalacije oko 90%.
Nikotin prolazi nesmetano kroz posteljicu, ali u tkivu fe-
tusa dosize daleko nize koncentracije. Oko 3800 raz-
gradnih materija iz cigareta prelazi prilikom puSenja ne-
filtrirano u krvotok djeteta. [zmedu ostalih tu se nalaze
kadmij i drugi teski metali, radioaktivne tvari, kao i tvari
koje izazivaju karcinom, a koje se nakon poroda mogu
dokazati u mokraci djeteta.'®'” Prema podacima bazira-
nim na vi$e studija provedenih Sirom svijeta, puSenje ti-
jekom trudnoce odgovorno je za embrio- i fetotoksic¢ne
efekte, pri ¢emu nema sigurnih podataka o povezanosti
pusenja tijekom trudnoce i prirodenih anomalija. Puse-
nje u trudno¢i dovodi do ucestalih spontanih pobacaja,
radanja djece s malom tezinom i povecanog perinatal-
nog mortaliteta. Utvrdena je povezanost pusenja u trud-
no¢i i odredenih malformacija (rascjep usne, defekti ek-
stremiteta, malformacije urinarnog trakta i kraniosino-
stoza).20-24

U trudnica koje su tijekom trudnocée pusile prosje¢na
je tezina novorodene djece oko 200 grama manja. Pu-
Senje dovodi do radanja djece s malom tezinom (low
birth weight — LBW). Djeca rodena s malom porodnom
tezinom (manjom od 2500g) su rodena prije termina
(prije 37. tjedan trudnoce) ili su mala za dob trudnoce
(manja od 10% za gestacijsku dob). Kod trudnica koje
puse povecéana je ucestalost prijevremenih poroda, a ri-
zik javljanja spontanih pobacaja je dvostruko visi u od-
nosu na trudnice koje ne puse. Iznenadna smrt novo-
rodencadi (sudden infant death syndrome) je takoder
veca u djece majki koje puse.***

lako su neosporni toksi¢ni efekti puSenja tijekom
trudnoce, joS$ uvijek nije poznat to¢an mehanizam na-
stanka opisanih poremecaja. Smatra se da nikotin izazi-
va poremecaje u sazrijevanju funkcije posteljice i/ili in-
trauterini nedostatak kisika (fetalna hipoksija) koji su
uzrok toksi¢nog djelovanja pusenja. Nikotin suzava
krvne Zile, smanjuje protok krvi kroz posteljicu te izazi-
va porast krvnog tlaka i u nerodenog djeteta. Toksi¢ni
uglji¢ni monoksid koji nastaje prilikom puSenja vezuje
se za hemoglobin u eritrocitima i iz njih istiskuje kisik.
Nerodeno dijete ve¢ u ovim uvjetima pati od kroni¢énog
nedostatka kisika i jo$ se u maternici bori za zrak.?

Cigaretni dim sadrzi sastojke $tetne po zdravlje nero-
denog djeteta, ali i za njegovo kasnije zdravlje tijekom
zivota. Novoroden¢ad majki koje puSe manje su porod-
ne tezine, a ¢esto su i prijevremeno rodena. Pusenje tije-
kom trudnoce gotovo dva puta povecava rizik od rode-
nja djeteta niske porodne tezine, §to je povezano s po-
veéanim morbiditetom i mortalitetom u perinatalnom
razdoblju te dje¢joj dobi. Dojenc¢ad majki koje tijekom
trudnoc¢e puse imaju dva do pet puta veéi rizik od sindro-
ma nagle dojenacke smrti. Pusenje tijekom trudnoce
takoder utjece na kasniji fizicki i intelektualni razvoj
djeteta. Cigaretni dim oStecuje pluca nerodenog djeteta
u kljuénom stadiju razvoja, $to moZze dovesti do smanje-
nog kapaciteta pluca, ¢esc¢e pojavnosti respiratornih in-
fekcija, astme te emfizema kasnije u Zivotu. PuSenje
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moze doprinijeti nastanku odredenih prirodenih malfor-
macija. Pusenje ostecuje ljudski embrij i fetus tijekom
cjelokupnog prenatalnog razvoja, kao i kasnije nakon
rodenja za vrijeme dojenja. Ovo je vrlo Cest razlog
smanjene porodne tezine djeteta i povecane perinatalne
smrtnosti. Najnovija saznanja ukazuju da puSenje ometa
intelektualno sazrijevanje djeteta. U dobi od 16 godina
ova su djeca pokazivala zaostajanje kod racunanja, Cita-
njaigovora u odnosu na svoje vrsnjake. Opasnost od hi-
peraktivnosti kao i odstupanja u ponaSanju registriraju
se u 22% djece zena koje su pusile u trudno¢i, a samo u
8% djece ¢ije su majke nepusaci. Pusenje u trudnodi je,
pored toga, znacajan faktor rizika za kasniji razvoj aler-
gije, neurodermitisa, kao i astme. Kod ove djece se
takoder Cesto registrira agresivno i tvrdoglavo pona-
Sanje. Oko 12% buducih majki nastavlja pusiti i za vrije-
me trudnoce.

Medu opojnim sredstvima i drogama vrlo omiljenim
posljednjih godina poseban zna¢aj imaju marihuana
(Cannabis sativa, indijska konoplja, hasis) i LSD (dieti-
lamid lizergicke kiseline). U zivotinjskim pokusima
primjena THC tijekom trudnode izaziva kromosomske
anomalije, povecanu ucestalost urodenih anomalija,
spontanih pobacaja i prijevremenih poroda, malu porod-
nu tezinu kao i dugotrajna ostecenja u razvoju mozga i
endokrinog sustava.

Studije humanih trudnoéa nisu tako jedinstvene, a
kontroverzni rezultati izazivaju mnoge nesigurnosti u
svezi stvarnih o$tecenja tijekom trudnoée uzrokovanih
uzivanjem marihuane. U nekim studijama nadena je ub-
rzana sréana frekvencija fetusa te povecana ucestalost
javljanja prijevremenih poroda i male porodne tezine
djece, uz ostale probleme pridruZzene ovim stanjima: ne-
onatalne infekcije ili teSkoc¢e s disanjem prijevremeno
rodene djece. Najveci problem u istrazivanju to¢nog
djelovanja marihuane na trudnocu je nepouzdanost po-
dataka (ilegalna upotreba marihuane), kao i istovremena
upotreba drugih droga, lijekova ili, $to je najéeSce,
pusenja. Vecina znanstvenih istrazivanja potvrduje da
uzivanje marihuane tijekom trudnoée ne dovodi do po-
veéane ucestalosti javljanja prirodenih anomalija. UZi-
vanje marihuane tijekom trudnoée, u svakom slucaju,
moze biti povezano s odredenim zdravstvenim proble-
mima fetusa, zbog ¢ega se preporucuje suzdrzavanje od
konzumiranja tijekom cijele trudnoce, kao i razdoblja
dojenja.

Oko 80% heroinskih ovisnica su u reproduktivhom
razdoblju. Upravo hormonska neravnoteZa koja nastupa
uzimanjem heroina (inhibicija oslobadanja gonadotro-
pin oslobadaju¢eg hormona Gn-RH iz hipotalamusa) i
sekundarna amenoreja — izostanak menstruacije kao po-
sljedica opisane inhibicije, navodi djevojke na pomisao
o nepotrebnosti kontracepcije. U kratkim fazama apsti-
nencije ili kod smanjenog konzumiranja heroina uspo-
stavlja se ovulatorni ciklus — §to ima za posljedicu mo-
gucénost zaceca.

Cilj rada bio je utvrditi u¢estalost primjene alkohola,
nikotina i opojnih droga u trudno¢i, kao i u¢estalost kon-
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genitalnih malformacija djece koja su in utero bila izlo-
zena djelovanju ovih ksenobiotika te usporediti rezulta-
te dva grada susjednih drzava.

Ispitanice i metode

Prvi dio istrazivanja izvr$en je u svibnju 2004. godine
u Cetiri zagrebacka rodilista: Klinici za zenske bolesti i
porode Klinickoga bolni¢kog centra u Zagrebu, Klinici
za 7enske bolesti i porodnistvo Klini¢ke bolnice Sestre
milosrdnice, Klinici za zenske bolesti i porode Klini¢ke
bolnice Merkur i Klinici za ginekologiju i porodistvo
Opc¢e bolnice Sveti Duh. Drugi dio istrazivanja obavljen
je 2004. godine u Novom Sadu u Genetskom savjetova-
listu Instituta za djecu i omladinu, Klinici za ginekologi-
juiakusSerstvo te Zavodu za patologiju i histologiju Kli-
nickog centra u Novom Sadu, a obuhvatio je trudnice
koje su se javile u Genetsko savjetovaliste zbog rizi¢ne
trudnoce, kao i trudnice koje su rodile u Klinici za gine-
kologiju i akuserstvo ili prekidale trudnocu.

U istrazivanju je sudjelovalo 893 trudnica iz Zagreba i
6099 trudnica iz Novog Sada. Sve ispitivane trudnice
dale su svoj pristanak za sudjelovanje u studiji. Izvori
podataka bili su:

1. anketni upitnici za trudnice koje je popunjavao
lije¢nik, a sastojali su se iz dvije vrste podataka:
podataka do kojih se doslo intervjuiranjem majke i
bolnickih podataka,

2. detaljan fizikalni pregled novorodendeta obavljen
prema standardnim protokolima od strane neonato-
loga,

3. detaljan patolosko-anatomski pregled umrlog fetu-
sa ili novorodenceta obavljen prema standardnim
protokolima od strane patologa.

Analizirane su trudnice koje su koristile alkohol, ni-
kotin i opojne droge tijekom trudnoc¢e. Kona¢na analiza
je obuhvatila 855 (u Zagrebu 148 i u Novom Sadu 707)
trudnica. Nakon poroda ili pobacaja, novorodencad i fe-
tusi su detaljno pregledani te je praéeno postojanje mi-
nor ili major malformacija. Primjena alkohola, nikotina
i opojnih droga pradena je po trimestrima trudnoce, kao i
postojanje kongenitalnih malformacija kod novoroden-
¢adi 1 fetusa koji su in utero bili izloZeni djelovanju tih
ksenobiotika.

Rezultati

lako je istraZeni broj trudnica bio razli¢it (893 u Za-
grebu 1 6099 u Novom Sadu) prili¢no je slican broj bio
izlozen djelovanju ovih $tetnih tvari (16,6% u Zagrebu i
11,6% u Novom Sadu) §to se vidi iz tablice 1. Takoder
je bila sli¢na izlozenost pusenju (15,0% u Zagrebu i
11,4% u Novom Sadu).

Od ukupnog broja trudnica 855 (12,2%) je u trudnoci
koristilo navedene ksenobiotike. Alkohol je koristila 21
(0,3%) trudnica, cigarete 829 (11,9%) trudnica i opojne
droge 5 (0,1%) trudnica. Malformacije su nadene kod
105 (1,5%) fetusa i novorodencadi.
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Tablica 1. Stetne navike trudnica u Zagrebu i Novom Sadu
Table 1. Harmful habits of pregnant women in Zagreb and Novi Sad

Stetna navika Zagreb* Novi Sad**
Harmful habit N % N %
Alkohol — Alcohol 14 1,6 7 0,1
Pusenje — Smoking 134 15,0 695 11,4
Droge — Drugs 0 0,0 5 0,1
Ukupno — Total 148 16,6 707 11,6
Sve trudnice

All pregnants 893 100,0 6099 100,0

* Analizirano 893 trudnica; ** Analizirano 6099 trudnica

Tablica 2. Uporaba alkohola prije trudnoce u Zagrebu
Table 2. Alcohol use before pregnancy in Zagreb

Alkohol — Alcohol N %
Nikada — Never 389 43,6
Rijetko — Seldom 445 49,8
Dnevno, uz jelo — Daily, with meal 51 5,7
Dnevno, takoder i izvan obroka 4 05
Daily, besides meal ’
Nepoznato — Unknown 4 0,5
Ukupno — Total 893 100,0

Tablica 3. Uporaba alkohola u trudnoc¢i u Zagrebu
Table 3. Alcohol use during pregnancy in Zagreb

Alkohol — Alcohol N %
Nikada — Never 639 71,6
Rijetko — Seldom 235 26,3
Dnevno, uz jelo — Daily with meal 14 1,6
Dnevno, takoder i izvan obroka 0 0.0
Daily, besides meal ’
Nepoznato — unknown 5 0,6
Ukupno — Total 893 100,0

Alkohol u trudnoéi
a) Uzorak Zagreb

Dio istrazivanja koji se provodio u Zagrebu kazuje da
je vrlo mali broj trudnica prije trudnoée konzumirao al-
kohol; 51 trudnica (5,7%) je izjavila da je uzimala alko-
holna pi¢a uz jelo, a samo cetiri trudnice (0,5%) su izja-
vile da su konzumirale alkohol i izvan obroka. Najve¢i
dio su trudnice koje su rijetko konzumirale alkohol (445
11149,8%), dok ih je 389 1li 43,6% izjavilo da nisu nikada
konzumirale alkohol (tablica 2).

Za vrijeme trudnoce taj se broj jo§ viSe smanjio, pa
viSe ni jedna trudnica nije konzumirala alkohol izvan
obroka, dok ih je samo 14 (1,6%) nastavilo uzimati alko-
hol uz jelo. Kao trudnice koje rijetko konzumiraju alko-
hol izjasnilo se 235 ili 26,3%, dok uop¢e nije uzimalo al-
kohol 639 ili 71,6% (tablica 3).

Kongenitalne malformacije. Kako su malformacije
utvrdene kod 26 djece, istrazivali smo mozebitni utjecaj
alkohola na te malformacije. Analizom Zena ¢ija su
djeca rodena s malformacijama, utvrdili smo da prije
trudnoce devet (34,6%) trudnica nije uopc¢e konzumira-

lo alkohol, 14 ih je konzumiralo rijetko (53,9%), a tri
(11,5%) dnevno samo uz jelo, dok niti jedna trudnica
nije konzumirala alkohol i izvan obroka (tablica 4).

Tijekom trudnocée smanjio se broj trudnica koje su kon-
zumirale alkohol, tako da ih 15 (57,7%) vise nije uopce
konzumiralo alkohol, 10 (38,5%) ih je konzumiralo rijet-
ko, a samo je jedna trudnica (3,8%) nastavila konzumirati
alkohol uz jelo. To je ista trudnica koja je nastavila pusiti
vise od kutije cigareta tijekom cijele trudnoce, a rezultat
trudnoce je bilo dijete s kongenitalnom malformacijom
urogenitalnog trakta (fablica 5).

Postoji razlika u pojavi kongenitalnih anomalija trud-
nica koje su koristile alkohol pri svakom obroku (1:14,
9,7%) i onih koje uopce nisu koristile alkohol (15:639;
2,3%). Razlika nije statisticki znakovita, ¥ *=0,20, p=
0,6528.

b) Uzorak Novi Sad

Analizom podataka iz Novog Sada svakodnevna neo-
grani¢ena primjena alkohola u trudno¢i ustanovljena je
u tri slucaja (tablica 6), dok su Cetiri trudnice navele da
su uzimale alkohol povremeno u manjim koli¢inama.

Kongenitalne malformacije. Nadene su na jednom
(14,3%) plodu. Trudnica stara 17 godina konzumirala je
vino tijekom trudnoce te je navela da se Cesto opijala.

Tablica 4. Navike zena koje su rodile djecu s malformacijama s obzirom
na alkohol prije trudnoce
Table 4. Habits of women which delivered children with congenital mal-
formations in relation to alcohol use before pregnancy

Alkohol — Alcohol N (%)
Nikada — Never 9 34,6
Rijetko — Seldom 14 53,9
Dnevno uz jelo — Daily with meal 3 11,5
Ukupno — Total 26 100,0

Tablica 5. Navike trudnica koje su rodile djecu s malformacijama s obzi-
rom na alkohol za vrijeme trudnoce
Table 5. Habits of pregnant women who delivered children with congeni-
tal malformations in relation to alcohol use during pregnancy.

Alkohol — Alcohol use N %
Nikada nije pila ili je prestala

saznavsi za trudnocu 15 57,7
Never or stoped when conceived

Rijetko — Seldom 10 38,5
Dnevno uz jelo — Daily with meal 1 3.8
Ukupno — Total 26 100,0

Tablica 6. Uporaba alkohola u trudno¢i u Novom Sadu
Table 6. Alcohol use during pregnancy in Novi Sad

Alkohol — Alcohol Trudnice Struktura %
Nikada — Never 6092 99,9
Dnevno uz jelo — Daily with meal 4 0,1
Dnevno, i izvan obroka 3 0,0
Daily besides meal

Ukupno — Total 6099 100,0
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Tablica 7. Pusenje u trudnoéi u Zagrebu
Table 7. Smoking during pregnancy in Zagreb

Pusenje — Smoking N %
Nikada — Never 581 65,1
Prestala zbog planirane trudnoc¢e 56 6,3

Stoped before pregnancy

Prestala saznavsi za trudnocu 114 12,8
Stoped when conceived
Nastavila za vrijeme trudnoce 134 15,0
Continued during pregnancy
Nepoznato — Unknown 8 0,9
Ukupno — Total 893 100,0

Tablica 8. Broj dnevno popusenih cigareta

Table 8. Number of cigarettes per day

Broj cigareta/dan
N cigarettes daily N %
<Y kutije — box 100 32,9
Y — 1 kutija — box 140 46,1
> 1 kutije — box 64 21,0
Ukupno — Total 304 100,0

Trudnoéa je prekinuta ciljanim abortusom u 12. tjednu,
a na plodu nisu nadene malformacije. Suprug ove paci-
jentice je pusio marihuanu. Takoder je pusila 40 cigareta
dnevno.

Druga trudnica, stara 37 godina, pila je pivo u trud-
no¢i. U 14. tjednu izvrsen je prekid trudnoce, a na plodu
nisu nadene malformacije, no zaostajao je u razvoju
(mala tjelesna tezina i duljina ploda za dob trudnoce).
Uz alkohol dodatna $tetna noksa bila je pusenje kutije
cigareta dnevno.

Treca trudnica, stara 44 godine, zadnje tri godine je
kroni¢no uzimala alkohol (rakiju i konjak), ultrazvu¢no
su dijagnosticirani defekti fetusa (malformacije lica, za-
ostajanje u razvoju — mala tjelesna tezina i duljina ploda
za dob trudnoce), a trudnoca je u 20. tjednu prekinuta
ciljanim pobacajem. U vrijeme prekida trudnoce, paci-
jentica je bila na peroralnoj terapiji: alprazolam 0,5 mg
2+2+3, nitrazepam 0+0+1, kompleks B vitamina 3x1,
silimarin 3x2.

PusSenje u trudnoéi
a) Uzorak Zagreb

Od 893 anketiranih zena 304 (34,0%) su pusile prije
trudnoc€e. Planiraju¢i trudnoéu prestalo ih je pusiti 56

(6,3% od ukupnog broja anketiranih trudnica), daljnjih
114 (12,8%) prestalo je pusiti saznavsi za trudnocu, dok
je pocetkom trudnoée pusilo 134 (15,0%) trudnica (za-
blica 7).

Najveci broj trudnica (140 ili 46,1%) pusio je izmedu
polaijedne kutije dnevno, 100 ili 32,9% su puSile manje
od pola kutije dnevno, dok ih je najmanje (64 ili 21,0%)
pusilo vise od jedne kutije (fablica 8).

Ipak se tijekom trudnocée taj broj postupno smanjivao
sa 134 pocetkom trudnoce do 123 krajem treéeg tromje-
secja trudnoce, tj. neposredno prije poroda. Pusenje po
trimestrima prikazano je u tablici 9.

Kongenitalne malformacije. Od 26 trudnica koje su
rodile djecu s malformacijama, polovina (13 ili 50,0%)
nije nikada pusilo, sedam ih je prestalo saznavsi za
trudnocu, a Sest je nastavilo pusiti tijekom trudnoce (za-
blica 10.).

Kod $est trudnica koje su pusile tijekom cijele trud-
noce registrirane su malformacije: dvoje djece je imalo
malformacije srca i krvnih zila, jedno malformacije uro-
genitalnog sustava, jedno miSi¢no-koStanog sustava, a
dvoje nepoznate malformacije.

Od trudnica koje su rodile djecu s malformacijama, a
pusile su ili prije ili za vrijeme trudnoée, najvise je onih
koje su pusile manje od pola kutije cigareta (3 ili
50,0%), dvije (33,3%) su pusile pola do jedne kutije, a
jedna (16,6%) vise od jedne kutije (tablica 11.).

Postoji razlika u ucestalosti kongenitalnih anomalija
u trudnica koje su nastavile pusiti u trudnoéi (6:134;
4,5%) 1 onih koje nisu pusile u trudno¢i (13:581; 2,2%);
Razlika nije statisti¢ki signifikantna, y °=0,33 p=0,5639.

b) Uzorak Novi Sad

Analizom podataka iz Novog Sada utvrdeno je da su
1123 (18,4%) trudnice prekinule pusenje zbog planirane
trudnoce ili su pusile do saznanja za trudnodu, a 695
(11,4%) trudnica je nastavilo pusenjem i tijekom trud-
noce (tablica 12).

Broj dnevno popusenih cigareta od strane trudnica
prikazan je u tablici 13, a pusenje po trimestrima trud-
noce u fablici 14.

Tijekom trudnoce veci dio trudnica prestao je pusiti,
tako da ih je tijekom treceg trimestra pusilo jo§ samo
2,5%, za razliku od 13,8% u Zagrebu.

Tablica — Table 9. PuSenje po trimestrima / Smoking in relation to trimesters

Trimestar <% kutije Y — 1 kutije > 1 kutije Ukupno — Total

L Trudnice — Pregnants 78 44 12 134
Pojavnost Incidence 8,7% 4,9% 1,3% 15,0%
Struktura — Structure (%) 58,2 32,8 9,0 100,0

1L Trudnice — Pregnants 75 39 11 125
Pojavnost — Incidence 8,4% 4,4% 1,2% 14,0%
Struktura — Structure(%) 60,0 31,2 8,8 100,0

III. Trudnice — Pregnants 72 40 11 123
Pojavnost — Incidence 8,1% 4,5% 1,2% 13,8%
Struktura — Structure(%) 58,6 32,5 8,9 100,0
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Tablica 10. Navika puSenja trudnica koje su rodile djecu s malformacijama

Table 10. Habits of smoking pregnant women who delivered children
with congenital malformations

Pusenje — Smoking N %

Nikada nije pusila — Never 13
Da, do saznanja za trudno¢u

Stoped when conceived 7 26,9
Nastavila za vrijeme trudnocée 21
Continued during pregnancy 6 3,
Ukupno — Total 26 100,0

Tablica 11. Dnevni broj cigareta Sestero trudnica koje su pusile tijekom
cijele trudnoce i rodile djecu s malformacijama

Table 11. Daily number of cigarettes of pregnant women who have

smoked whole pregnancy and delivered children with congenital malfor-

mations
N %
<Y kutije — box 3 50,0
%2 — 1 kutije — box 2 33,3
> 1 kutije — box 1 16,6
Ukupno — Total 6 100,0

Tablica 12. PuSenje u trudno¢i u Novom Sadu
Table 12. Smoking during pregnancy in Novi Sad

Pusenje — Smoking N %

Prekinule pusenje zbog planirane trudnoce
Stoped smoking before pregnancy

Nastavile pusiti i tijekom trudnoce 695
Continued smoking during pregnancy

Nisu pusile — No smoking
Ukupno — Total

1123 18,4

11,4
70,2
100,0

4281
6099

Kongenitalne malformacije. Major malformacije su
utvrdene u Cetiri (0,6%) djeteta, minor malformacije u
73 (10,5%) slu¢aja, a mala porodna tezina novoroden-
cetau 12 (1,7%) djece. Iznenadna smrt ploda ustanov-
ljena je u jednom (0,1%) slucaju, i to u 19. tjednu trud-
noce (tablica 15).

Kod ¢etiri ploda su nadene major malformacije: Dan-
dy-Walker malformacija, anencefalija, hidrocefalus s
meningocelom, defekt straznjeg dijela lubanje.

Opojne droge u trudnodi
a) Uzorak Zagreb

Primjena opojnih droga nije registrirana ni u jednom
slucaju.

b) Uzorak Novi Sad

Primjena heroina tijekom trudnoce zabiljezena je u
pet slucajeva. Jedna trudnica je bila dobi 26 godina i ro-
dila je u 39. tjednu gestacije dijete muskog spola s tjele-
snom tezinom od 2840 g i duljinom od 47 cm. Kod dje-
teta su utvrdeni apstinencijski sindrom, kongenitalni
kraniotabes, anemije, obostrane hidrocele testisa, he-
mangiom desne natkoljenice, a ultrazvukom je utvrden
edem 1 hipoksija mozga. U drugom slucaju radilo se o

trudnici dobi 40 godina koja je rodila u 30. tjednu dijete
zenskog spola, s tjelesnom tezinom od 910 grama i
duzinom od 33 cm. Dijete je oboljelo od anemije, respi-
ratornog distres sindroma i perinatalne asfiksije. Reani-
mirano je i premjesteno u jedinicu intenzivne njege, ali
je u 6. mjesecu zivota doslo do smrtnog ishoda. Treca
trudnica, kao i njen suprug koristili su dvije godine he-
roin, lije¢ili su se i u 13. tjednu gestacije pacijentica je
prestala uzimati heroin. Za odvikavanje je uzimala Sest
mjeseci fluoksetin i naltrekson, a rodila je zdravo dijete.
Kod preostale dvije trudnice izvrsen je prekid trudnode i
nisu zabiljezene malformacije na njihovim fetusima.

Rasprava

S obzirom da su u ranijoj studiji iz 1991. godine sud-
jelovali Zagreb i Novi Sad, kao jedini gradovi iz bivse
drzave, u radu su usporedivane dana$nje §tetne navike
kod trudnica iz ovih gradova i mozebitne kongenitalne
malformacije koje bi se mogle dovesti u vezu s tim navi-
kama. Zagreb sa svoja Cetiri rodilista pokriva Grad i Za-
grebacku zupaniju i u njemu se obavi oko 12500 poroda
godisnje $to je dvostruko vise nego u Novom Sadu koji
pokriva Grad i veliki dio Vojvodine.

v v

Ucesce zena koje su konzumirale alkohol razlidit je u
dva promatrana uzorka: u Zagrebu je 1,6%, a u Novom
Sadu 0,1%. U zagrebackom uzroku tijekom trudnode je
rijetko pilo 235 (26,3%) trudnica, ali s obzirom na nac¢in
na koji je pitanje koncipirano radilo se o iznimno malim
koli¢inama alkohola (npr. jedan dcl vina ili piva) pa u

Tablica 13. Broj dnevno popusenih cigareta
Table 13. Number of cigarettes per day

Broj cigareta/dan N Incidence %
<Y kutije — box 154 2,5% 22,1
Y — 1 kutija — box 356 5,8% 51,2
> 1 kutije — box 185 3,0% 26,6
Ukupno — Total 695 11,4% 100,0

Tablica 14. Pusenje po trimestrima
Table 14. Smoking in relation to trimesters

Trimestar N Incidence
1 695 11,4%
11 571 9,4%
111 154 2,5%

Tablica 15. Vrste kongenitalnih malformacija
Table 15. Types of congenital malformations

Kongenitalne malformacije Broj Struktura (%)
Maior malformacije 4 0,6
Minor malformacije 73 10,5
Mala porodajna tezina 12 1,7

Low birth weight

Iznenadna smrt ploda 1 0,1
Sudden infant's death

Bez — No malformations 6009 87,1
Ukupno — Total 6099 100,0

147



Gynaecol Perinatol 2008;17(3):142—149

Leppée M. i sur. Stetne navike u trudnoci

razmatranju nismo niti uzeli tu kategoriju Zena kao alko-
holnih konzumentica. Nase istrazivanje kazuje da je vrlo
mali broj trudnica prije trudno¢e konzumirao alkohol;
51 trudnica (5,7%) je izjavila da je uzimala alkoholna
pica uz jelo, a samo Cetiri trudnice (0,5%) su izjavile da
su konzumirale alkohol i izvan obroka. Najve¢i dio su
trudnice koje su rijetko konzumirale alkohol (445 ili
49,8%), dok ih je 389 ili 43,6% izjavilo da nisu nikada
konzumirale alkohol. Za vrijeme trudnoce taj se broj jos
vi$e smanjio, pa vise ni jedna trudnica nije konzumirala
alkohol izvan obroka, dok ih je samo 14 (1,6%) nastavi-
lo uzimati alkohol uz jelo. Kao trudnice koje rijetko
konzumiraju alkohol izjasnilo se 235 ili 26,3%, dok
uopée nije uzimalo alkohol 639 ili 71,6%.

Usporedujuci rezultate pusenja trudnica zakljucuje-
mo da je priblizno jednak broj trudnica pusio u Zagrebu
(15,0%) i u Novom Sadu (11,4%). Podaci dobijeni u
ovoj studiji o ucestalosti pusenja u trudno¢i su sli¢ni po-
dacima iz literature. Skoro 2/3 Zena prestaje pusiti zbog
planiranja trudnode ili zbog saznanja da su trudne, a 1/3
trudnica nastavlja tijekom trudnoce pusiti, makar se i u
njih uoCava smanjanje broja popusSenih cigareta po
danu. U ovoj studiji ucestalost kongenitalnih malforma-
cija fetusa i novorodencadi in utero izlozenih djelovanju
nikotina je veca nego u opéoj populaciji. Zapazili smo
zaostajanje u razvoju, a u jednom slucaju je doslo do iz-
nenadne smrti ploda, §to se u literaturi takoder dovodi u
vezu s pusenjem u trudnoc¢i. Sa svakom popusenom ci-
garetom raste rizik od poremeéaja pravilnog razvoja
djeteta.”” Ovi podaci vrlo dobro korespondiraju s poda-
cima naSeg istrazivanja. Trudnice treba upozoriti da
pusenje izlaZe njihovo dijete riziku, a napor za sprje-
¢avanje spomenutih komplikacija potrebno je usmjeriti
na prevenciju uzivanja nikotinskih proizvoda u djevoja-
ka i zena generativne dobi.?®

Primjena opojnih droga u stalnom je porastu. Medu
ispitanicama ove studije u Zagrebu nije bilo uzivalaca
opojnih droga, dok je u Novom Sadu zabiljezena prim-
jena heroina u pojedina¢nim slucajevima. U Novom
Sadu je u pet slucajeva tijekom trudnoée zabiljezena
primjena heroina. Jedna trudnica je bila stara 26 godina i
rodila je u 39. tjednu trudnocée dijete muskog spola s tje-
lesnom tezinom od 2840 g i duzinom od 47 cm. Kod dje-
teta su utvrdeni apstinencijski sindrom, kongenitalni
kraniotabes, anemije, obostrane hidrocele testisa, he-
mangiom desne natkoljenice, a ultrazvukom je utvrden
edem 1 hipoksija mozga. U drugom slucaju radilo se o
trudnici dobi 40 godina koja je rodila u 30. tjednu trud-
noce dijete Zenskog spola, s telesnom tezinom od 910
grama i duzinom od 33 cm. Dijete je bilo oboljelo od
anemije, respiratornog distres sindroma i perinatalne
asfiksije. Reanimirano je i premjesteno u jedinicu inten-
zivne njege, ali je u 6. mjesecu zivota doslo do smrtnog
ishoda. Treéa trudnica, kao i njen suprug koristili su dvi-
je godine heroin, lijecili su se i u 13. tjednu trudnoée pa-
cijentica je prestala uzimati heroin. Za odvikavanje je
uzimala Sest mjeseci fluoksetin i1 naltrekson i rodila je
zdravo dijete. Kod preostale dvije trudnice izvrSen je
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prekid trudnoce i nisu zabiljeZzene malformacije na nji-
hovim fetusima.

U nas su Banovi¢ i sur.” prikazali pogubnost ovisno-
sti trudnica o heroinu. U splitskom rodilistu je do 2000.
godine bila registrirana 31 ovisnica. Tri su rodile prije
vremena, bilo je 14 (46%) hipotrofi¢ne novorodencadi,
perinatalno (neonatalno) je umrlo ¢etvero (12,5%), troje
(9,7%) je imalo kongenitalnu sréanu gresku, a od pre-
zivjelih je 19 (70,3%) imalo neonatalnu apstinencijsku
krizu. Za Zagreb na zalost ne postoje podaci.

Trudnice su negirale upotrebu ostalih opojnih droga.
Ukoliko nisu izvrsile prekid trudnoce, njihova novo-
rodencad su ili prijevremeno rodena ili su zaostajala u
razvoju, §to se moze dovesti u vezu s primjenom heroina
u trudnodi. Malformacije nisu zabiljezene ni u jednom
slucaju, ali je kod jednog djeteta doslo do smrti u 6. mje-
secu zivota §to takoder moze biti posljedica intrauterine
ekspozicije heroinu.

O heroinu ovisne trudnice moraju za vrijeme trud-
noce, kao 1 nakon poroda, o¢ekivati niz mogu¢ih kom-
plikacija. U veéini slu¢ajeva dolazi do prekomjernog
povedéanja tjelesne tezine, a u 50% slucajeva se razvija
gestoza. Otprilike svaka ¢etvrta heroinska ovisna trudni-
ca je inficirana hepatitisom ili sifilisom, a zna¢ajan pro-
blem u trudno¢i predstavlja i aloimunizacija (stvaranje
antieritrocitnih antitijela u Rh negativnih Zena kod upo-
trebe zajednickih igala).

Zakljuéak

Sli¢an broj trudnica bio je izloZen djelovanju $tetnih
tvari (16,6% u Zagrebu i 11,6% u Novom Sadu), a
takoder je sli¢an broj trudnica pusio (15,0% u Zagrebu i
11,4% u Novom Sadu). Od ukupnog broja istrazivanih
trudnica, 12,2% je koristilo navedene ksenobiotike u
trudno¢i, a malformacije su nadene kod 105 (1,5%) fetu-
sa i novorodencadi.

Konzumiranje alkohola moZe se dovesti u svezu s na-
stankom kongenitalnih malformacija. Postoji veéa uce-
stalost pojavljivanja kongenitalnih malformacija u djece
zena koje su konzumirale alkoholna pi¢a u odnosu na
one koje nisu konzumirale, ali razlika nije statisticki
znakovita.

Kod pusenja nismo utvrdili statisticki znacajnu razli-
ku. Buduce majke ¢esto prekidaju puSenje cigareta zbog
planiranja trudnoce ili zbog samog saznanja da su trud-
ne, a one koje nastavljaju puSenje obi¢no smanjuju broj
popusenih cigareta. Rjedi su slu¢ajevi gdje nema kvanti-
tativne promjene pusenja cigareta u trudnoéi. Kod upo-
trebe alkohola i opojnih droga trudnice se tesko odricu
ovisnosti 0 njima. OpaZza se ne$to veca ucestalost konge-
nitalnih malformacija kod fetusa i novorodencadi in ute-
ro izlozenih djelovanju ovih ksenobiotika, nego u opcoj
populaciji.

Na osnovi ovih rezultata ne mozemo sa sigurnoscu
tvrditi Sto je pravi uzrok nadenih malformacija, jer plod
obi¢no nije izloZen djelovanju samo jednog izoliranog
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teratogenog faktora, ali primjenu alkohola, nikotina i
opojnih droga tijekom trudnoce u svakom slucaju treba
izbjegavati.
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