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                            1.ΕΙΣΑΓΩΓΗ

                       ΠΡΟΩΡΟΣ ΤΟΚΕΤΟΣ

Πρόωρος τοκετός είναι ή εκδήλωση κανονικών,περιοδικών συστολών τής μήτρας,που προκαλούν προοδευτική εξάλειψη καί διαστολή του τραχήλου και τείνουν να καταλήξουν ή καταλήγουν σε τοκετό μεταξύ της 24ης και τής 37ης εβδομάδας κυήσης.Τά νεογνά που γεννιούνται με πρόωρο τοκετό,καλούνται πρόωρα νεογνά.

Σύμφωνα με τόν Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας,ορίζεται ώς πρόωρος τοκετός,εκείνος που πραγματοποιείται μεταξύ της 23ης και της 37ης εβδομάδας κύησης.Στις Η.Π.Α,πρόωρος τοκετός ορίζεται κάθε τοκετός που πραγματοποιείται μεταξύ της 20ης και της 37ης εβδομάδας κύησης.
Προφανώς στον ορισμό, λαμβάνουμε υπόψη οτι ο καταμήνιος κύκλος είναι φυσιολογικός και η ωοθυλακιορηξία πραγματοποιείται γύρω στήν 14η μέρα του κύκλου.Αλλιώς ανάλογα με τόν χρόνο ωοθυλακιορηξίας,τροποποιούνται και οι εβδομάδες κύησης με βάση τις οποίες ορίζεται ο πρόωρος τοκετός.

                  ΣΥΧΝΟΤΗΤΑ   ΠΡΟΩΡΟΥ   ΤΟΚΕΤΟΥ

Ο Πρόωρος τοκετός επέρχεται σε αναλογία 7-8% των γεννήσεων και αποτελεί το αίτιο σε ποσοστό 75-90% όλων τών νεογνικών θανάτων που δεν οφείλονται σε εμβρυικές ανωμαλίες,παρά τίς σημαντικές βελτιώσεις στήν μαιευτική φροντίδα καί τήν τοκολυτική αγωγή.

Η Συχνότητα του πρόωρου τοκετού αυξάνει στήν ίδια γυναίκα,από εγκυμοσύνη σε εγκυμοσύνη.Η Γυναίκα πού είχε πρόωρο τοκετό στήν πρώτη εγκυμοσύνη,έχει μία πιθανότητα 30% να επαναληφθεί η ίδια επιπλοκή και στήν δεύτερη κύηση.Η Πιθανότητα ανέρχεται σε 60% σε μία τριτη εγκυμοσύνη,άν πρηγηθεί καί δεύτερος πρόωρος τοκετός. 

        2.ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ ΤΟΥ ΠΡΟΩΡΟΥ ΤΟΚΕΤΟΥ

Μέχρι τώρα παραμένει άγνωστη η παθοφυσιολογία του πρόωρου τοκετού όπως επίσης άγνωστος είναι και ό μηχανισμός έναρξης τού τελειόμηνου τοκετού.Κατά τον τοκετό καί πιθανότατα αμέσως πρίν από αυτόν,αυξάνεται σε όλα τα θηλαστικά η έκκριση τών προσταγλαδινών.Σε πολλά είδη θηλαστικών,δύο είναι τά βασικά στοιχεία πού προηγούνται τής αυτόματης έναρξης τού τοκετού.α)η εξάλειψη του τραχήλου και β)η αύξηση των υποδοχέων οξυτοκίνης.Τώρα τελευταία πολλοί είναι εκείνοι οι ερευνητές οι οποίοι πιστεύουν ότι στον άνθρωπο κατά τη διάρκεια της κύησης υπάρχει μια ενεργητική αναστολή του τοκετού με την αποτροπή της ενεργοποίησης του φθαρτού.Γι’αυτόν ακριβώς το λόγο πριν από την αυτόματη έναρξη του τοκετού απελευθερώνονται και παύουν να υπάρχουν όλοι εκείνοι οι ανασταλτικοί μηχανισμοί οι οποίοι καταστέλλουν τη δραστηριότητα της μήτρας.Έτσι,σε κυτταρικό επίπεδο,το μυομήτριο συστέλλεται όταν αυξάνεται η ενδοκυττάρια συγκέντρωση ασβεστίου ενώ αντίθετα το μυομήτριο χαλαρώνει όταν αυτή η συγκέντρωση μειώνεται.Ένας άλλος επίσης παράγοντας που επηρεάζει τη συσταλτικότητα του μυομητρίου είναι η φωσφορυλίωση των αλύσεων της μυοσίνης.Γενικά σήμερα πιστεύεται ότι οι τοκολυτικοί κυτταρικοί μηχανισμοί οι οποίοι λαμβάνουν χώρα κατά τη διάρκεια της κύησης είναι η φωσφορυλίωση της μυοσίνης και τα χαμηλά επίπεδα του ενδοκυττάριου ασβεστίου.Σχετικά δε με την αυτόματη έναρξη του τοκετού έχουν διατυπωθεί διάφορες θεωρίες εκ των οποίων οι πιο δημοφιλείς είναι οι εξής:

     
      α) Η Θεωρία της προγεστερόνης  

Σύμφωνα με την θεωρία αυτή,η μείωση των επιπέδων της προγεστερόνης στο αίμα της εγκύου, σε συνδυασμό με την αύξηση των επιπέδων των οιστρογόνων συντελεί στην αυτόματη έναρξη του τοκετού. Έτσι στο πρόβατο αμέσως πριν την έναρξη του τοκετού παρατηρείται μια σημαντική μείωση των επιπέδων της προγεστερόνης ενώ ταυτόχρονα παρατηρείται μια εκκριτική αιχμή των επιπέδων των οιστρογόνων.Στον άνθρωπο όμως φαίνεται ότι η θεωρία της προγεστερόνης δεν ευσταθεί αφού κατά την έναρξη του τοκετού δεν παρατηρείται καμμία ουσιώδης μεταβολή στη σχέση της προγεστερόνης προς τα οιστρογόνα.

  Παρ’όλα αυτά η θεωρία της προγεστερόνης σαν ένα βιολογικό φαινόμενο δεν είναι εύκολο να απορριφθεί επειδή:

· Αυτό το φαινόμενο αποτελεί κυρίαρχο γεγονός κατά τον τοκετό πολλών θηλαστικών

· Η αφαίρεση του ωχρού σωματίου στον άνθρωπο πριν από την 8η εβδομάδα κύησης ακολουθείται κατά κανόνα από αυτόματη αποβολή,η οποία μπορεί να προκύψει και από τη χρήση διαφόρων αντιπρογεστερονικών φαρμάκων.

                            β)Η Θεωρία της οξυτοκίνης

Σύμφωνα  με τη θεωρία αυτή η αύξηση των επιπέδων της οξυτοκίνης στο πλάσμα της εγκύου αποτελεί το αίτιο της έναρξης του τοκετού,γι’αυτό και η τεχνητή έγχυση οξυτοκίνης μπορεί να οδηγήσει σε τοκετό.Από την άλλη πλευρά όμως δεν είναι γενικά αποδεκτό ότι η αυτόματη έκκριση οξυτοκίνης αυξάνεται αμέσως πριν τον τοκετό,ενώ πιστεύεται ότι η αύξηση των επιπέδων οξυτοκίνης παρατηρείται μόνο κατά το δεύτερο στάδιο του τοκετού και αμέσως μετά από αυτόν.Πρόσφατες μελέτες έδειξαν ότι κατά το τέλος της κύησης αυξάνεται σημαντικά ο αριθμός των υποδοχέων οξυτοκίνης στο μυομήτριο καθώς και ότι η οξυτοκίνη δρώντας στο επίπεδο του φθαρτού διευκολύνει την απελευθέρωση των προσταγλανδινών οι οποίες προάγουν τον τοκετό.

              γ)Η Θεωρία της επικοινωνίας των οργάνων

Σύμφωνα με την θεωρία αυτή,υπάρχουν δύο άξονες επικοινωνίας μεταξύ της μητέρας και του εμβρύου,ο ενδοκρινής και ο παρακρινής άξονας οι οποίοι ευθύνονται για τη διατήρηση της κύησης και την πρόκληση του τοκετού.Κατά τη διάρκεια της κύησης υπάρχουν διάφοροι τοκολυτικοί κυτταρικοί μηχανισμοί(φωσφορυλίωση της μυοσίνης,χαμηλή συγκέντρωση ασβεστίου) οι οποίοι αναστέλλουν τον τοκετό,ενώ κατά τη διάρκεια του τοκετού υπάρχει στο αμνιακό υγρό και  το αίμα της εγκύου συγκέντρωση πολλών ουσιών.Οι ουσίες αυτές προκαλούν και προάγουν τον τοκετό(ελεύθερο αραχιδονικό οξύ,προσταγλανδίνες,κυτοκίνες), προσδιορίζοντας έτσι έμμεσα και τη μεγάλη ποικιλία των βιολογικών διεργασιών οι οποίες λαμβάνουν χώρα σε κυτταρικό επίπεδο.Η ενεργοποίηση των κυττάρων του φθαρτού σχετίζεται άμεσα με την έναρξη του τοκετού αφού το αποτέλεσμα είναι η απελευθέρωση αραχιδονικού οξέος,η σύνθεση προσταγλανδινών και η παραγωγή κυτοκινών οι οποίες προάγουν τον τοκετό.Ετσι κατά την διάρκεια του τοκετού αυξάνεται σημαντικά η συγκέντρωση των προσταγλανδινών στο αίμα της εγκύου και το αμνιακό υγρό η οποία γίνεται όλο και πιο μεγάλη με την εξέλιξη του τοκετού.

                           3.AITIA ΠΡΟΩΡΟΥ  ΤΟΚΕΤΟΥ
Η  ικανότητα να προλεχθεί ποιές γυναίκες θα αναπτύξουν πρόωρο τοκετό είναι περιορισμένη επειδή τα αίτια του πρόωρου τοκετού είναι πολυπαραγοντικά και συχνά άγνωστα.Τα γνωστά αίτια οφείλονται σε διάφορους παράγοντες που αποδίδονται στην μητέρα,στήν εμβρυομητρική μονάδα,σε ιατρογενή αιτια και σε περιβαλλοντικές επιδράσεις.

                    Α) ΑΙΤΙΑ ΑΠΟ ΤΗΝ ΜΗΤΕΡΑ
Α1)Κοινωνικοοικονομικοί και φυλετικοί παράγοντες

Η χαμηλή κοινωνικοοικονομική κατάσταση των εγκύων γυναικών αποτελεί ένα απο τους πιο γνωστούς παράγοντες που είναι υπεύθυνοι για τη προωρότητα.Στατιστικά,έχει διαπιστωθεί η αιτιολογική σχέση της οικονομικής ανέχειας και του χαμηλού μορφωτικού επιπέδου. Επίσης η άγαμη μητέρα και η κακή κατάσταση του γάμου βρίσκονται σε άμεση συσχέτιση με αυξημένο ποσοστό προωρότητας.Σε ορισμένους πληθυσμούς και σε συνδυασμό με τη χαμηλή οικονομική κατάσταση,το ποσοστό της προωρότητας είναι κατά 90% μεγαλύτερο  απο το ποσοστό που αναμένεται στον γενικό πληθυσμό.

Έχει παρατηρηθεί επίσης οτι η μαύρη φυλή σχετίζεται με αυξημένο ποσοστό πρόωρου τοκετού και νεογνά χαμηλού βάρους γέννησης,σε αντίθεση με την καυκάσια φυλή.


Α2)Ηλικία μητέρας,σωματομετρικά χαρακτηριστικά

Η ηλικία της μητέρας(κάτω των 19 χρόνων ή άνω των 35 χρόνων) σχετίζεται με αυξημένη συχνότητα πρόωρων τοκετών.Ωστόσο,ο κίνδυνος μπορεί να μην προέρχεται απο την ίδια την ηλικία αλλά απο τούς παράγοντες που συνδέονται με αυτήν.Νεαρές γυναίκες μπορεί να έχουν πιο πολλούς συντρόφους και κολπικές φλεγμονές ενώ οι μεγαλύτερες γυναίκες μπορεί να έχουν περισσότερο ανωμαλίες της μήτρας όπως π.χ ινομυώματα.

Επίσης γυναίκες με σωματικό βάρος πρίν την εγκυμοσύνη κάτω των 50kg και ύψος κάτω των 150cm,έχουν υψηλότερα ποσοστά πρόωρου τοκετού.

Α3)Βεβαρημένο μαιευτικό ιστορικό

Η ύπαρξη βεβαρημένου μαιευτικού ιστορικού φαίνεται οτι έχει άμεση σχέση με την συχνότητα του πρόωρου τοκετού.Οι προηγηθείσες αποβολές και μάλιστα κατά το β΄ τρίμηνο,οι προηγούμενοι πρόωροι τοκετοί και οι κυήσεις που κατέληξαν σε θνησιγενή νεογνά,αυξάνουν τον κίνδυνο για πρόωρο τοκετό σε επόμενες κυήσεις.Σε γυναίκες με ιστορικό προηγούμενου πρόωρου τοκετού,η συχνότητα υποτροπής φτάνει ως το 17%.Η συμβολή των τεχνητών εκτρώσεων στην αύξηση του κινδύνου του πρόωρου τοκετού,εξαρτάται απο το είδος της διακοπής κύησης,το βαθμό διαστολής του τραχήλου,την ηλικία κύησης και τον αριθμό των εκτρώσεων.


Α4)Διάφορες παθήσεις της μητέρας

Μητρικές  παθήσεις σχετικές με την εγκυμοσύνη(π.χ. η προεκλαμψία και η εκλαμψία) ή άσχετες με την εγκυμοσύνη(χρόνια νεφροπάθεια,αναιμία,χρόνια υπέρταση,αναπνευστική ανεπάρκεια,κ.α) αποτελούν συχνές αιτίες πρόωρου τοκετού ή γέννησης νεογνών με χαμηλό βάρος.Οι περισσότερες απο αυτές τις παθήσεις προκαλούν χρόνια διαταραχή της δυνατότητας μεταφοράς οξυγόνου στο αίμα της μητέρας ή διαταραχή της μητροπλακουντιακής κυκλοφορίας με αποτέλεσμα την προβληματική εμβρυική ανάπτυξη και το χαμηλό σωματικό βάρος.Σε ορισμένες όμως περιπτώσεις,ενα οξύ υποξικό επεισόδιο ή αγγειοσυσπαστική κρίση,μπορεί να προκαλέσει την έκλυση πρόωρου τοκετού.

Επίσης τα πιο γνωστά από τα ενδοκρινικά νοσήματα πού σχετίζονται με αυξημένο ποσοστό  προωρότητας είναι ο σακχαρώδης διαβήτης και ο υπερθυρεοειδισμός.

Α5)Κάπνισμα καί αλκοόλ

Το κάπνισμα φαίνεται να είναι υπεύθυνο για ένα αυξημένο ποσοστό προωρότητας,ασκώντας τη δυσμενή του δράση στη κύηση με δύο τρόπους.α)περιορίζει την αύξηση βάρους του εμβρύου και β)μειώνει την διάρκεια της κύησης.Η επίδραση αυτή του καπνίσματος αποδίδεται στην αύξηση της ανθρακυλαιμοσφαιρίνης και στη δράση της νικοτίνης.Επίσης διάφορες τοξίνες γνωστές και ως Cyanide ελλατώνουν τα επίπεδα της βιταμίνης Β12 με αποτέλεσμα να έχουμε διαταραχές του μεταβολισμού.Η ανθρακυλαιμοσφαιρίνη αυξάνεται απο 1,2% σε 4,1% και περιορίζει το διαθέσιμο  οξυγόνο για την οξυγόνωση του εμβρύου ενώ παράλληλα η νικοτίνη αυξάνει την έκκριση επινεφρίνης και προκαλεί αγγειοσύσπαση επιδεινώνοντας περισσότερο την επιβαρυμένη οξυγόνωση του εμβρύου.

Η κατάχρηση αλκοόλ εκτός απο την σύνδεση του με την προωρότητα,έχει συνδεθεί και με τον αυξημένο κίνδυνο εγκεφαλικής βλάβης στα πρόωρα νεογνά.

Α6)Ιατρική παρακολούθηση

Η ανεπαρκής ιατρική παρακολούθηση όπως εκφράζεται με την καθυστερημένη πρώτη επίσκεψη της εγκύου και τον περιορισμένο αριθμό επισκέψεων,έχει άμεση επίπτωση στήν αύξηση της προωρότητας.Αυτό επιβεβαιώνεται απο το αυξημένο ποσοστό προωρότητας σε έγκυες,που δεν παρακολουθούνται απο προσωπικό τους γιατρό ή μαία,εκεί που ισχύει το σύστημα της ελεύθερης ιατρικής περίθαλψης.

Α7)Μαιευτικές επιπλοκές της παρούσας κύησης

Οι διάφορες μαιευτικές επιπλοκές που οφείλονται στην παρούσα κύηση όπως είναι η υπερέμεση,η εκλαμψία,η ευαισθητοποίηση στον παράγοντα Rhesus κ.α,έχουν άμεση σχέση με την αυξημένη συχνότητα της προωρότητας που μπορεί να φτάσει το 39% περίπου.

Α8)Χειρουργικές παθήσεις κατά τη κύηση

Οι οξείες χειρουργικές παθήσεις της κοιλίας,όπως είναι η όξεια σκωληκοειδίτιδα,σχετίζονται με αυξημένη συχνότητα προωρότητας.Δύο θεωρίες υπάρχουν για να εξηγήσουν την σχέση τους αυτή.Ο ερεθισμός της μήτρας απο το διπλανό ευερέθιστο όργανο και δεύτερον η απελευθέρωση βακτηριακών ενδοτοξινών με αύξηση της θερμοκρασίας.

Α9)Ανατομικές ανωμαλίες και παθήσεις της μήτρας

Οι ανατομικές ανωμαλίες της μήτρας αποτελούν το 1-3% τών αιτίων όλων των πρόωρων τοκετών.Συχνότερη εμφάνιση έχουμε της δίκερου μήτρας,της μονόκερου,της δίδελφυς και της υποπλαστικής μήτρας  όπου η συχνότητα εμφάνισης αυτόματης έκτρωσης ειναι 27% και ο κίνδυνος πρόωρου τοκετού κυμαίνεται μεταξύ 16-20% αν η κύηση συνεχιστεί πέρα της 20ης εβδομάδας κύησης.

Αντίθετα με ότι συμβαίνει με άλλες αιτίες,οι παραπάνω ανωμαλίες χαρακτηρίζονται απο το γεγονός ότι μια επόμενη κύηση έχει μεγαλύτερες πιθανότητες να εξελιχθεί σε τελειόμηνη.Αυτό αποδίδεται στην προοδευτική διάταση της ενδομητρικής κοιλότητας και την υπερτροφία του μυομητρίου.

Επίσης σαφή συσχέτιση με την προωρότητα έχουν και οι παθήσεις της μήτρας όπως τα ινομυώματα,οι ενδομητρικές συμφύσεις,οι συγγενείς ανωμαλίες κ.α.
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                 (μονόκερως μήτρα)            (δίδελφυς μήτρα)

Α10)Ανεπάρκεια έσω τραχηλικού στομίου της μήτρας

Η ανεπάρκεια του έσω τραχηλικού στομίου αποτελεί ένα γνωστό αίτιο προωρότητας. Στήν περίπτωση αυτή,η εξάλειψη και διαστολή του τραχήλου πριν το τέλος της κύησης,δεν ειναι αποτέλεσμα τόσο της συσταλτικότητας της μήτρας,όσο της ενδογενούς αδυναμίας του τραχήλου.Επίσης τυχόν προηγούμενη κωνοειδής εκτομή του τραχήλου,είναι υπεύθυνη για ένα αυξημένο ποσοστό προωρότητας που παρατηρείται με συχνότητα 14% κατά την πρώτη κύηση και τετραπλασιάζεται στις επόμενες.

 Α11)Εξωσωματική γονιμοποίηση

Υψηλό σχετικά ποσοστό πρόωρου τοκετού(τριπλάσιο σε σχέση με εκείνο του γενικού πληθυσμού) αναφέρεται στίς κύησεις που επιτεύχθηκαν με τη μέθοδο της εξωσωματικής γονιμοποίησης.Πιθανολογείται οτι η αύξηση της επίπτωσης οφείλεται μάλλον σε προβλήματα του αναπαραγωγικού συστήματος που προυπήρχαν,στο αυξημένο ποσοστό πολύδυμων κυήσεων,καθώς και στην αύξηση του αριθμού των καισαρικών τομών πρίν την 37η  εβδομάδα κύησης.   

Α12)Λοιμώξεις της μήτερας 

Υπάρχουν ισχυρές ενδείξεις οτι οι ουρολοιμώξεις στη διάρκεια της κύησης μπορεί να προκαλέσουν πρόωρο τοκετό,με μηχανισμό που πιθανώς έχει σαν αποτέλεσμα την αύξηση των προσταγλανδινών.Η πυελονεφρίτιδα αποτελεί ενα παράδειγμα, ειδικά αν ακολουθείται απο υψηλό πυρετό(όπως και κάθε εμπύρετη νόσος της κύησης) όπου οδηγεί σε πρόωρο τοκετό.Επίσης και η ασυμπτωματική βακτηριουρία έχει δύο φορές τον κίνδυνο προωρότητας απο ασθενείς χωρίς βακτηριουρία.

Σαν αίτια προωρότητας χαρακτηρίζονται και οι χρόνιες ή οξείες λοιμώξεις όπως είναι η φυματίωση,η χρόνια ηπατίτιδα,η πνευμονία.

Όσο  αφορά  τις  φλεγμονές του  κόλπου και του τραχήλου,  οι οποίες  οφείλονται κυρίως σε αναερόβια μικρόβια ,τριχομονάδες ,χλαμύδια, γονόκοκκους, στρεπτόκοκκους της ομάδας Β,σχετίζονται με πρόωρο τοκετό,πρόωρη ρήξη εμβρυικών υμένων και το χαμηλό βάρος γέννησης νεογνών.Ωστόσο με την καλλιέργεια κολπικού υγρού στην αρχή της κύησης και τη θεραπεία πιθανόν θετικών αποτελεσμάτων,μειώνεται αρκετά η πιθανότητα πρόωρου τοκετού.

 Α13)Συνουσία και οργασμός

Η σεξουαλική δραστηριότητα και ο οργασμός αυξάνουν τις συστολές,ενώ ο ερεθισμός της θηλής απελευθερώνει οξυτοκίνη η οποία προκαλεί συστολές.Η συνουσία μπορεί να προκαλέσει συστολές λόγω της υψηλής συγκέντρωσης προσταγλανδινών στο σπέρμα οι οποίες απορροφούνται απο τον κόλπο.Πολλοί συνιστούν σε γυναίκες που βρίσκονται σε υψηλό κίνδυνο για πρόωρο τοκετό,να αποφεύγουν την σεξουαλική δραστηριότητα κατα την κύηση.    

  Β)ΑΙΤΙΑ ΑΠΟ ΤΗΝ ΕΜΒΡΥΟΠΛΑΚΟΥΝΤΙΑΚΗ ΜΟΝΑΔΑ.

Β1)Πολλαπλές κυήσεις

Η πολύδυμη κύηση έχει περισσότερες πιθανότητες απο την απλή να καταλήξει σε πρόωρο τοκετό,λόγω του ότι η μήτρα υπερδιατείνεται για να χωρέσει τον αυξανόμενο όγκο.Αποτέλεσμα αυτής της υπερδιάτασης,με τις μυικές ίνες της μήτρας να φτάνουν νωρίτερα στο κρίσιμο μήκος,αρχίζουν πρόωρες συστολές.Επίσης ένας άλλος λόγος είναι τα αυξημένα ποσά οιστρογόνων που παράγονται απο τον αυξημένο όγκο του πλακούντα και ευαισθητοποιούν το μυομήτριο.Ετσι αν ο μέσος όρος της διάρκειας κύησης στίς απλές κυήσεις είναι 280.5 μέρες,στίς δίδυμες κυήσεις είναι 261 μέρες και στίς τρίδυμες κυήσεις είναι 247 μέρες.Ο συνδυασμός της πολύδυμης κύησης καί με άλλες καταστάσεις πού αναφέρθηκαν πρίν, επιβαρύνει σε μεγαλύτερο βαθμό την πρόγνωση της πορείας της. 



Β2)Συγγενείς εμβρυικές ανωμαλίες

Συγγενείς ανωμαλίες του νευρικού συστήματος του εμβρύου όπως η ανεγκεφαλία(λόγω πολυδράμνιου),η νεφρική αγενεσία(λόγω ολιγάμνιου) σε συνδυασμό με πνευμονική υποπλασία και ενδογενείς διαταραχές του μεταβολισμού(υπεραλανιναιμία),είναι μερικές από τις εμβρυικές ανωμαλίες πού μπορεί να αποτελούν αιτιολογικούς παράγοντες πρόωρου τοκετού.

Β3)Ανωμαλίες του πλακούντα και της ομφαλίδας

Πρόωρος τοκετός συμβαίνει συχνά σε κυήσεις που συνοδεύονται απο ανωμαλίες στη μορφολογία,την εμφύτευση και τη λειτουργία του πλακούντα.Ετσι πλακούντες με υμενώδη έκφυση της ομφαλίδας έχουν αρκετές φορές σαν συνέπεια την πρόωρη έναρξη τοκετού.

Επίσης ο προδρομικός πλακούντας αποτελεί σαφές αίτιο πρόωρου τοκετού και η συχνότητα του είναι 5 φορές μεγαλύτερη απο ότι στον γενικό πληθυσμό.Η πρόωρη αποκόλληση του πλακούντα ξεπερνά το τετραπλάσιο σε ποσοστό συχνότητας για πρόωρο τοκετό απο οτι στον γενικό πληθυσμο.
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Β4)Ισχιακή προβολή

Η ισχιακή προβολή του εμβρύου στίς αρχές του γ΄τριμήνου παρατηρείται σε συχνότητα 20% του συνόλου των κυήσεων και απο αυτό το 20% καταλήγει σε πρόωρο τοκετό.

 Β5)Αμνιακό υγρό

Αυξημένο ποσοστό προωρότητας λόγω της υπερδιάτασης της μήτρας αποτελεί το πολυάμνιο και ιδιαίτερα το  υδράμνιο.Περίπου το 1/3 των εγκύων με πολυάμνιο καταλήγουν σε  πρόωρο τοκετό.

Β6)Πρόωρη ρήξη εμβρυικών υμένων

Η αυτόματη  ρήξη των εμβρυικών υμένων πρίν το τέλος της κύησης(Π.Ρ.Ε.Υ),συμμετέχει κατά 14,3% περίπου στο σύνολο των πρόωρων τοκετών.Οι κυριότερες αιτίες της Π.Ρ.Ε.Υ. είναι η κακή διατροφή,οι φλεγμονές του κόλπου και του τραχήλου,η ανεπάρκεια του τραχηλικού στομίου,οι ανωμαλίες της διάπλασης της μήτρας και η υπερδιάταση του μυομητρίου.Συνήθως προηγείται κύηση με το ίδιο επεισόδιο.Η διάγνωση της Π.Ρ.Ε.Υ. βασίζεται στο ιστορικό της εγκύου όπου αναφέρεται εκροή απο τον κόλπο υδαρούς υγρού.Η διαφορική διάγνωση από άλλες καταστάσεις(αλκαλικά ούρα,φλεγμονή) γίνεται με την άμεση επισκόπηση του τραχηλικού στομίου,με την δοκιμασία του χάρτη ηλιοτροπίου,τη δοκιμασία κρυστάλλωσης του αμνιακού υγρού,με την έγχυση κυανού του μεθυλενίου στην αμνιακή κοιλότητα με αμνιοπαρακέντηση και με την αναζήτηση ποστοκαλλιοχρόων κυττάρων στο αμνιακό υγρό.Οι επιπλοκές απο την Π.Ρ.Ε.Υ. εκτός απο την προωρότητα,περιλαμβάνουν φλεγμονές της μητέρας και της εμβρυοπλακουντιακής μονάδας,όπως και την πρόπτωση της ομφαλίδας.

Β7) Φλεγμονές της εμβρυοπλακουντιακής μονάδας

Οι φλεγμονές της εμβρυοπλακουντιακής μονάδας(ΕΠΜ) φαίνεται να είναι συχνότερες απο ότι πιστεύαμε παλαιότερα και έχουν σαφή συσχέτιση με τον πρόωρο τοκετό.Οι φλεγμονές αυτές προσβάλουν πιο συχνά έγκυες που ανήκουν σε χαμηλά κοινωνικοοικονομικά στρώματα,οι οποίες συνήθως έχουν ελλατωμένη αντίσταση του οργανισμού και ανεπαρκή μαιευτική φροντίδα.Η συχνότητα τους φαίνεται να σχετίζεται επίσης με την ύπαρξη βεβαρημένου μαιευτικού ιστορικού.Υπεύθυνοι μικροοργανισμοί των φλεγμονών της ΕΠΜ μπορεί να είναι ιοί,παράσιτα,βακτηρίδια ή μύκητες.

Μία σοβαρή βακτηριδιακή λοίμωξη, που μπορεί να οδηγήσει στον θάνατο της μητέρας,του εμβρύου ή και των δύο είναι η χοριοαμνιονίτιδα.Η λοίμωξη αυτή των υμένων και του αμνιακού υγρού,ιδιαίτερα στην υποκλινική μορφή φαίνεται να παίζει σπουδαίο ρόλο στην αιτιολογία του πρόωρου τοκετού.Ετσι,ο πρόωρος τοκετός μπορεί να είναι το μόνο ενδεικτικό σημείο της παρουσίας φλεγμονώδους επεξεργασίας.Πρόσφατες μελέτες δείχνουν ότι 27% των πλακούντων και των υμένων πρόωρων τοκετών,έχουν ευρήματα φλεγμονής,συγκρινόμενα με το 4,7% των πλακούντων τελειόμηνων κυήσεων.Η κλινική εκδήλωση της χαρακτηρίζεται κυρίως απο πυρετό με ρίγος αλλά και από δύσοσμη κολπική επερέκκριση,ταχυκαρδία της μητέρας,υπόταση και εξεσημασμένη εμβρυική ταχυκαρδία(>180 παλμοί/min),πονο και ευαισθησία στην ψηλάφηση της μήτρας.

                      Γ)ΙΑΤΡΟΓΕΝΗ ΑΙΤΙΑ  

Γ1)Πρόωρη πρόκληση τοκετού ή εκλεκτική Κ.Τ.

Οι περιπτώσεις αυτές διαιρούνται σε δύο κατηγορίες:

· Εκείνες που οφείλονται σε λάθος εκτίμηση οτι πρόκειται για τελειόμηνες κυήσεις και αντιπροσωπεύουν το 6% του συνόλου των πρόωρων τοκετων 


· Εκείνες που οφείλονται στην αναγκαστική πρόκληση τοκετού λόγω επικείμενου εμβρυικού θανάτου,όπως μπορεί να συμβαίνει σε διαβητικές έγκυες,προεκλαμψία,ευαισθητοποίηση στον παράγοντα Rhesus,προδρομικό πλακούντα,πρόωρη αποκόλληση του πλακούντα και ενδομήτρια καθυστέρηση.

Γ2)Διαγνωστικές και θεραπευτικές επεμβάσεις κατά την κύηση

Η εκτέλεση διαφόρων εγχειρητικών επεμβάσεων στην κύηση αυξάνει την πιθανότητα πρόκλησης πρόωρου τοκετού,που αφορά το 30%,είτε οι επεμβάσεις είναι θεραπευτικές(κωνοειδής εκτομή,εξαίρεση κύστης ωοθήκης), είτε διαγνωστικές (αμνιοπαρακεντήσεις,αμνιοσκοπήσεις).

                         Δ)ΠΕΡΙΒΑΛΛΟΝΤΙΚΑ ΑΙΤΙΑ

Στατιστικά έχει διαπιστωθεί αυξημένη συχνότητα πρόωρου τοκετού σε έγκυες που διαμένουν σε περιοχές με αυξημένη μόλυνση του περιβάλλοντος.


                      4.ΔΙΑΓΝΩΣΗ ΠΡΟΩΡΟΥ ΤΟΚΕΤΟΥ
Τα πρώιμα συμπτώματα με τα οποία εκδηλώνεται ένας πρόωρος τοκετός είναι το περιοδικό κοιλιακό άλγος με αντανάκλαση τη μέση,η αυξημένη κολπική έκκριση,η γραμμοειδής κολπική αιμόρροια,η συχνοουρία και η διάρροια.Τα περισσότερα απο αυτά παρουσιάζονται συχνά στη διάρκεια της φυσιολογικής εγκυμοσύνης με αποτέλεσμα να μην αξιολογούνται ως ύποπτα σημεία έναρξης ενός πρόωρου τοκετού.Το περιοδικό  κοιλιακό άλγος που επιμένει,αποτελεί το κυριότερο σύμπτωμα ενός επαπειλούμενου πρόωρου τοκετού,κυρίως σε εγκύους που έχουν αυξημένο κίνδυνο για την εκδήλωση της επιπλοκής αυτής.

Στις περιπτώσεις αυτές επιβάλεται ο έλεγχος της μυομητρικής δραστηριότητας με την καρδιοτοκογραφική μέθοδο,και την αξιολόγηση της διαστολής και της εξάλειψης του τραχήλου με την κολπική εξέταση.Επίσης η μυομητρική δραστηριότητα οδηγεί στην έναρξη της εμπέδωσης της προβάλουσας μοίρας του εμβρύου και έχει παρατηρηθεί οτι η πρόωρη εμπέδωση  πρίν την 35η εβδομάδα κύησης συσχετίζεται με την πρόωρη έναρξη τοκετού.

Υπάρχει όμως ένα σημαντικό ποσοστό εγκύων,οι οποίες παρουσιάζουν μεταβολές στην κατάσταση του τραχήλου,που είναι ασυμπτωματικές.Οι περιπτώσεις αυτές μπορεί να είναι φυσιολογικές,να υποκρύπτουν μια ανεπάρκεια του τραχηλικού στομίου ή να σηματοδοτούν την έναρξη ενός πρόωρου τοκετού.Στίς υψηλού κινδύνου εγκύους για πρόωρο τοκετό,επιβάλλεται ο περιοδικός έλεγχος του τραχήλου με τη κολπική εξέταση και κολπικό υπερηχογράφημα.Αναφέρεται οτι οταν το μήκος του τραχήλου,σε μια κύηση 30 εβδομάδων,είναι μικρότερο των 39mm, τότε υπάρχει κίνδυνος προωρότητας.Ως όριο θεωρούνται τα 30mm για την βέβαιη εκδήλωση του πρόωρου τοκετού.

Η οριστική όμως διάγνωση τίθεται με τα ακόλουθα κριτήρια:

1. Κανονικές μητρικές συσπάσεις με μεσοδιαστήματα 10 λεπτών και κάτω,και με διάρκεια τουλάχιστον 30 δευτερολέπτων.

2. Προοδευτική εξάλειψη και διαστολή του τραχήλου που ελέγχεται σε διάστημα 30-60 λεπτών ή διαστολή τουλάχιστον 2cm και εξάλειψη τραχήλου άνω του 80%.

3. Υπερηχογραφική διαπίστωση της απουσίας αναπνευστικών κινήσεων στο έμβρυο που αποτελεί ενδεικτικό σημείο πρόωρου τοκετού 24-48 ώρες πριν από αυτόν.

Τα τελευταία  χρόνια, για την έγκαιρη διάγνωση ενός επαπειλούμενου πρόωρου τοκετού,έχει στραφεί η προσοχή μας στην αξιολόγηση ορισμένων βιοχημικών δεικτών οι οποίοι φαίνεται να παίζουν σημαντικό ρόλο στην ενεργοποίηση των κυττάρων του άμνιου και του πλακούντα.Οι δείκτες αυτοί είναι: η CRH(corticotropin releasing hormone),η οιστριόλη,η κολλαγονάση του ορού,οι κιτοκίνες του τραχήλου και του κόλπου,η ελαστίνη και η φιμπρονεκτίνη.


               5.ΠΡΟΓΝΩΣΗ  ΤΟΥ ΠΡΟΩΡΟΥ ΤΟΚΕΤΟΥ

Δεδομένου οτι στόχος της μαιευτικής δεν είναι μόνο η αντιμετώπιση αλλά και η πρόληψη,η ανεύρεση και εφαρμογή μεθόδων πρόγνωσης αποτελούν αντικείμενο έρευνας αρκετά χρόνια τώρα.Εφόσον οι αιτιολογικοί παράγοντες της επιπλοκής αυτής δεν έχουν ακόμη σαφώς καθορισθεί,οι περισσότεροι προγνωστικοί δείκτες βασίζονται κυρίως σε επιδημιολογικές παρατηρήσεις και στοιχεία απο το μαιευτικό ιστορικό της εγκύου.Τελευταία το ενδιαφέρον της έρευνας στρέφεται στην αξιολόγηση της δραστηριότητας του μυομητρίου,των τραχηλικών αλλαγών, καθώς και ορισμένων βιοχημικών παραμέτρων, ενδεικτικών στο αίμα και τα βιολογικά υγρά της εγκύου.Τέτοιοι είναι τα οιστρογόνα,η προγεστερόνη,η C-αντιδρώσα πρωτείνη(CRP),η Μείζων Βασική Πρωτείνη(ΜΒΡ) καθώς και η κολλαγενάση.

Αξιολόγηση επιδημιολογικών δεδομένων-μαιευτικού ιστορικού

Πολυκεντρικές μελέτες βρίσκονται ήδη σε εξέλιξη,με σκοπό την αξιολόγηση της χρησιμότητας συστημάτων που με βάση επιδημιολογικές παραμέτρους καί στοιχεία απο το μαιευτικό ιστορικό,υπολογίζουν το βαθμό του κινδύνου έναρξης πρόωρου τοκετού.Τα κύρια μειονεκτήματα τους είναι οτι έχουν περιορισμένη εφαρμογή σε πρωτοτόκες που αποτελούν και το 40% του εγκύμονος πληθυσμού που υπόκειται στον κίνδυνο και οτι οι περισσότεροι απο τούς παράγοντες που θεωρούνται επιβαρυντικοί,δεν υπόκεινται σε αλλαγή,ώστε να αποτελέσουν αντικείμενο πρόληψης.Ένα από τα πλέον αξιόπιστα συστήματα που χρησιμοποιούνται διεθνώς,αναφέρονται στον παρακάτω πίνακα Α1

(πινακας Α1)

ΣΥΣΤΗΜΑ ΓΙΑ ΤΟΝ ΥΠΟΛΟΓΙΣΜΟ ΤΟΥ ΚΙΝΔΥΝΟΥ ΠΡΟΩΡΟΥ ΤΟΚΕΤΟΥ
Βαθ-    Κοινωνικοοικονομικοί        Μαιευτικό           Συνήθειες                  Στοιχεία παρούσας  

Μοί      παράγοντες                          ιστορικό                                                κύησης                                

1           Δύο παιδιά στο σπίτι        1 ΑΕ ή ΤΕ              Εργασία εκτός          Υπερβολική παχυ-

                                                                                      οικίας                        σαρκία

             Χαμηλό κοινωνικο-         Λιγότερο απο 1                                                                            

             Οικονομικό επίπεδο         έτος απο το

                                                      προηγούμενο

                                                      Τοκετό

2           Ηλικία μητέρας <20        2ΑΕ ή ΤΕ               κάπνισμα                   απόκτηση βάρους<5kg 

               ή >40                                                             >10 τσιγ/ημερα         μέχρι την 32η βδομάδα

                                                                                                                       λευκωματουρία  

                                                                                                                       υπέρταση>40 mmHg  

3           Πολύ χαμηλό κοινωνικο   3ΑΕ ή ΤΕ             βαριά,κοπιώδης         αιμορραγία 1ου τριμήνου

             οικονομικο επίπεδο                                        εργασία,υπερωριακή

             ύψος <150cm                                                 απασχόληση                ισχιακή προβολή στις

             βάρος <45kg                                                   μεγάλα ταξίδια           32 βδομάδες    

4           μητέρα<18 ετών               πυελονεφρίτις                                           αιμορραγία 2ου τριμήνου

                                                                                                                         βραχύς τράχηλος,

                                                                                                                         εμπέδωση κεφαλής στις

                                                                                                                         32 βδομάδες ,συστολές

                                                                                                                         μήτρας ,ανοικτό τραχηλι

                                                                                                                         κό στόμιο

5                                                    ανατομικές ανω-                                        πολύδυμη κύηση

                                                      μαλίες μήτρας                                            πρόδρομος πλακούς

                                                      πρόωρος τοκετός                                        υδράμνιο

                                                      αποβολή 2ου τριμή

                                                      νου, κωνοειδής εκτομή

                                                      τραχήλου     



Υπερβολική δραστηριότητα του μυομητρίου

Το πιο συχνό σύμπτωμα μίας εγκύου με επαπειλούμενο πρόωρο τοκετό,είναι η υπερβολική δραστηριότητα της μήτρας που συχνά παρουσιάζεται μερικές μέρες ή εβδομάδες πρίν την έναρξη του τοκετού.Στίς περισσότερες περιπτώσεις η έγκυος εκφράζει το ενόχλημα σαν οσφυαλγία που αντανακλά στην υπερηβική περιοχή ή σαν <<σύσφιξη>> στον πυθμένα της μήτρας.Τα ενοχλήματα αυτά,άν καί δεν είναι ειδικά, πρέπει να διερευνώνται σε κάθε επίσκεψη μεταξύ 20 και 34 εβδομάδων.Σε κάθε γυναίκα που παραπονείται για συνεχή υπερβολική δραστηριότητα στη μήτρα πρίν τις 34 εβδομάδες,θα πρέπει να γίνεται κολπική εξέταση για την διερεύνηση αντικειμενικών σημείων,ενδεικτικών επικείμενου πρόωρου τοκετού.

Τραχηλικές αλλαγές

Η δακτυλική εξέταση του τραχήλου πρίν την 36η εβδομάδα της κύησης δεν αποτελούσε μέχρι σήμερα μέρος του συνήθη ελέγχου της εγκύου,παρά μόνο σε ορισμένες χώρες της Κ.Ευρώπης.Οι διαπιστώσεις ότι περισσότεροι του 1/4  όλων των πρόωρων τοκετών θα μπορούσαν να είχαν αποφευχθεί,άν ελεγχόταν η ωριμότητα του τραχήλου μεταξύ της 26ης και της 30ης εβδομάδας  και ότι η δακτυλική εξέταση δεν αυξάνει συνήθως την μικροβιοφορία και δεν ευαισθητοποιεί τον τράχηλο,τείνει να αλλάξει τις απόψεις στο θέμα αυτό.

Ο τράχηλος των πρωτοτόκων εγκύων,μεταξύ 20 και 34 εβδομάδων φέρεται φυσιολογικά προς τα πίσω,είναι κλειστός καί το μήκος του είναι τουλάχιστον 1cm.Οι πολυτόκες παρουσιάζουν ποικίλου βαθμού διαστολή ή εξάλειψη.Τραχηλική αλλαγή με διαστολή ίση ή μεγαλύτερη του 1cm και εξάλειψη μεγαλύτερη του 30% μεταξύ 28 και 34 εβδομάδων,υποδηλώνει αυξημένο κίνδυνο πρόωρου τοκετού.

Εξίσου μεγάλη σημασία έχει η <<διάταση>> του κατώτερου τμήματος της μήτρας.Οταν το τμήμα αυτό δεν έχει διαταθεί,τα δάκτυλα του εξετάζοντος είναι δυνατόν να εισάγονται ψηλά στους κολπικούς θόλους χωρίς να συναντούν αντίσταση.Αν το τμήμα αυτό έχει διαταθεί,τα δάκτυλα θα συναντήσουν το ανώτερο και συχνά το μέσο τριτημόριο του κόλπου    << γεμάτο>> με το κατώτερο τμήμα της μήτρας που περιέχει το προβάλλον μέρος του εμβρύου και παρεμβάλλεται μεταξύ των δακτύλων και των κολπικών θόλων.Στις περισσότερες περιπτώσεις η ανάπτυξη του κατώτερου τμήματος της μήτρας συμβαίνει ταυτόχρονα με την εμπέδωση του προβάλλοντος πόλου και είναι ενδεικτική αυξημένου κινδύνου πρόωρου τοκετού.

Πρόδρομο σύμπτωμα των προαναφερθέντων τραχηλικών αλλαγών,μπορεί επίσης να είναι η κολπική έκκριση τραχηλικής βλέννας.

Μέτρηση οιστρογόνων- προγεστερόνης

Μελέτες σε πειραματόζωα έχουν δείξει ότι το σήμα για την αυτόματη έναρξη του τοκετού είναι η αύξηση των επιπέδων της κορτιζόλης που παράγεται απο τα εμβρυικά επινεφρίδια.Η κορτιζόλη ενεργοποιεί τη δραστηριοποίηση ορισμένων πλακουντιακών ενζύμων που μετατρέπουν την προγεστερόνη σε ανδροστενεδιόνη και κατόπιν σε οιστρογόνα.Αυτό προκαλεί πτώση των επιπέδων της προγεστερόνης και αύξηση των επιπέδων των οιστρογόνων,με αποτέλεσμα αυξημένη παραγωγή πλακουντιακών προσταγλανδινών.Οι τελευταίες διεισδύουν στο μυομήτριο και το δραστηροποιούν,με αποτέλεσμα την έναρξη του τοκετού.

Ατυχώς ο μηχανισμός έναρξης του τοκετού στον άνθρωπο δεν ακολουθεί την ίδια όπως στα πειραματόζωα(πρόβατο) οδό.Μελέτες που αφορούν τα επίπεδα προγεστερόνης στον ορό πρίν τον τοκετό,αναφέρουν αντιφατικά αποτελέσματα και έχουν δημιουργήσει αμφιβολίες για το αν υπάρχει μείωση των επιπέδων της.Είναι όμως πιθανόν να συμβαίνει τοπική πτώση στη μήτρα χωρίς αλλαγή στο περιφερικό επίπεδο.

Μέτρηση των επιπέδων των ειδικών πρωτεινών CRP και MBP
Στο πλαίσιο θεώρησης της υποκλινικής χοριοαμνιονίτιδας ως αίτιο του προώρου τοκετού,αξιολογήθηκε ότι η μέτρηση των επιπέδων της CRP στο αίμα είναι ο πιο αξιόπιστος δείκτης της.Έτσι ενώ στη φυσιολογική κύηση και το φυσιολογικό τελειόμηνο τοκετό δεν παρατηρείται αύξηση της CRP,στον πρόωρο τοκετό έχουμε αύξηση στο 40% των περιπτώσεων.

Παρόμοιος δείκτης είναι η αύξηση των επιπέδων της Μείζονος Βασικής Πρωτείνης,μίας πρωτείνης που σχετίζεται με την κύηση και έχει απομονωθεί σε ανθρώπινους πλακούντες,τουλάχιστον 3 εβδομάδες πρίν τον τοκετό.

Μέτρηση κολλαγενάσης

Ένας άλλος δείκτης πρόγνωσης του πρόωρου τοκετού που ερευνάται,είναι η αύξηση του ενζύμου κολλαγενάση στο περιφερικό αίμα.Ο τράχηλος είναι κυρίως συνδετικός ιστός,στον οποίο το κολλαγόνο παρέχει τη συνεκτική δύναμη που απαιτείται για να παραμένει κλειστός και ανεξάλειπτος.

Έχουμε ορισμένες αποδείξεις ότι εξάλειψη και διαστολή σημαίνουν πολυμερισμό(σπάσιμο) αυτού του κολλαγόνου.Η διαδικασία αυτή απαιτεί την επίδραση μίας ειδικής κολλαγενάσης,η οποία βρέθηκε να είναι 8 φορές αυξημένη σε γυναίκες με πρόωρο τοκετό σε σχέση με τις μη έγκυες,και 5 φορές σε σχέση με τα επίπεδα της στον τελειόμηνο τοκετό.

Οπωσδήποτε θα χρειαστεί περαιτέρω έρευνα για τη λεπτομερέστερη αξιολόγηση των προαναφερθέντων δεικτών και του ρόλου που μπορούν να παίξουν στην πρόγνωση του πρόωρου τοκετού.


                     6.ΠΡΟΛΗΨΗ ΠΡΟΩΡΟΥ ΤΟΚΕΤΟΥ

Η πρόληψη του πρόωρου τοκετού αποτελεί ένα σημαντικό στόχο και η πραγματοποίηση του θα αποτελούσε ενα μεγάλο βήμα στο χώρο της υγείας και της κοινωνικής πρόνοιας.Όμως είναι δύσκολο να φανταστεί κανείς πως ένα τόσο σύνθετο πρόβλημα θα μπορούσε να λυθεί με μερικές μόνο κινήσεις,αφού μέχρι στιγμής δεν είναι γνωστοί όλοι οι μηχανισμοί οι οποίοι πυροδοτούν κα προκαλούν τον πρόωρο τοκετό.Κατά κύριο λόγο η πρόληψη στηρίζεται στην αιτιολογική θεραπεία των υπεύθυνων καταστάσεων που τον προκαλούν.

Αρκετοί ερευνητές χρησιμοποιούν διάφορα φάρμακα με κάποια σχετική επιτυχία για να προλάβουν τυχόν επιπλοκές της κύησης που θα οδηγήσουν σε προγραματισμένο ή αυτόματο πρόωρο τοκετό.Ενα φάρμακο που χρησιμοποιούν είναι η ασπιρίνη,για την πρόληψη της προεκλαμψίας-εκλαμψίας ή την ενδομήτρια βραδύτητα ανάπτυξης του εμβρύου.(Μαμόπουλος Μ,εμβρυομητρική ιατρική,σελ 216)

Στις περιπτώσεις που αναφέρεται βεβαρυμένο μαιευτικό ιστορικό,με την έννοια της ύπαρξης αναπαραγωγικού προβλήματος, επιβάλλεται η ιδιαίτερα σχολαστική διερεύνηση για την διαπίστωση ή πιθανολόγηση των αιτίων του ιστορικού αυτού.Η διερεύνηση πρέπει να γίνεται πριν απο μία νέα κύηση και να περιλαμβάνει τις εξετάσεις που αναφέρονται στον παρακάτω πίνακα Α2


   πίνακας  Α2                     

Διερεύνηση αιτίων της προωρότητας

· Γυναικολογική εξέταση
· Κοινές εργαστηριακές εξετάσεις
· Καλλιέργεια κολπικού υγρού
· Καλλιέργεια ούρων
· Έλεγχος για τοξόπλασμα,λιστέρια,μυκόπλασμα και ιστολογική εξέταση του ενδομητρίου
· Υστεροσαλπιγγογραφία
· Καμπύλη σακχαραιμική
· Γενικός ενδοκρινολογικός έλεγχος
· Διερεύνηση των κοινωνικοοικονομικών συνθηκών
· Διερεύνηση της καθημερινής δραστηριότητας

Μετά τη διερεύνηση,επιβάλλεται η θεραπεία των τυχόν διαπιστωμένων αιτίων(λύση ενδομητρικών συνφύσεων,εκπυρήνηση ινομυώματος της μήτρας,κ.α) και ύστερα απο επιβεβαίωση ότι δεν υπάρχουν αυτά,θα επιτραπεί μια νέα κύηση.Στη διάρκεια όμως της νέας κύησης πρέπει να ληφθούν όλα τα απαραίτητα προληπτικά μέτρα,που θα διασφαλίζουν την κατά το δυνατό ομαλή εξέλιξη της.

                       Α  ΓΕΝΙΚΑ ΜΕΤΡΑ

1. Σωστή υγιεινοδιαιτητική αγωγή.Ενα σημαντικό στοιχείο της φροντίδας της εγκύου,είναι η εξασφάλιση επαρκούς και ισορροπημένης διατροφής.Επιδημιολογικά στοιχεία ενοχοποιούν την φτωχή διατροφή ως αιτιολογικό παράγοντα του πρόωρου τοκετού.
2. Άσκηση.Δεν υπάρχει απόδειξη ότι η μέτρια άσκηση είναι επιβλαβής,παρ’όλα αυτά πρέπει να αποφεύγεται η υπερβολική άσκηση κατά την διάρκεια της κύησης,ειδικά στις γυναίκες με υψηλό κίνδυνο εμφάνισης πρόωρου τοκετού.
3. Κάπνισμα.Οι εγκυμονούσες πρέπει να ενθαρρύνονται να κόψουν το κάπνισμα γιατί ενοχοποιείται για πρόωρο τοκετό και για νεογνά χαμηλού βάρους γέννησης.
4. Συνουσία.Το σπέρμα είναι πλούσιο σε προσταγλανδίνες και η παρουσία τους στον κόλπο μπορεί να προκαλέσει μυομητρική δραστηριότητα,όπως επίσης και ο οργασμός.Για αυτόν το λόγο και ενώ η σεξουαλική επαφή δεν αντενδείκνυται στην φυσιολογική κύηση,θα πρέπει να αποφεύγεται σε γυναίκες που έχουν αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης πρόωρου τοκετού.
5. Ενημέρωση γυναικών.Οι οδηγίες στις έγκυες για το πώς να αναγνωρίσουν τα συμπτώματα του πρόωρου τοκετού όπως π.χ. πόνο στόν όσφυ,κράμπες σαν της εμμήνου ρύσεως,ασυνήθης κολπικές εκκρίσεις,μπορεί να βοηθήσουν στην αναγνώριση του πρόωρου τοκετού σε πρώιμο στάδιο και να προσφέρουν μια καλύτερη ευκαιρία στην επιτυχία της θεραπείας.Οι γυναίκες πρέπει να ενθαρρύνονται να επικοινωνούν με το γιατρό ή τη μαία τους άν βιώνουν οποιαδήποτε σημεία ή συμπτώματα.

6. Κολπίτιδες και τραχηλίτιδες.Τοπικές μολύνσεις μπορεί να παίζουν ρόλο στην αιτιολογία του πρόωρου τοκετού και της Π.Ρ.Ε.Υ. Σ’αυτές τις γυναίκες πρέπει να γίνεται καλλιέργεια κολπικού υγρού και να συνταγογραφείται η κατάλληλη θεραπεία.
7. Λοιμώξεις του ουροποιητικού.Η ασυμπτωματική βακτηριουρία είναι ο πρωτοπόρος της πυελονεφρίτιδας και πρέπει να θεραπεύεται.Υπάρχει συσχέτηση της πυελονεφρίτιδας με ενα μεγάλο ποσοστό πρόωρου τοκετού για αυτό και πρέπει να δίνεται θεραπεία για την αντιμετώπιση της.
8. Οξείες πυρετικές νόσοι.Η οποιαδήποτε ασθένεια που προκαλεί υψηλό πυρετό μπορεί να οδηγήσει σε προωρότητα καί πρέπει να θεραπεύεται άμεσα. 
9. Άλλες παθήσεις.Καταστάσεις όπως η υπέρταση κύησης και ο σακχαρώδης διαβήτης,απαιτούν προσεκτική αξιολόγηση και έλεγχο.Αυτό θα αποτρέψει την ανάγκη για εκλεκτικό πρόωρο τοκετό σε πολλές περιπτώσεις.
                                      Β) ΕΙΔΙΚΑ ΜΕΤΡΑ

1. Κατάκλιση.

Είναι μια συχνά συνιστώμενη μέθοδος για την πρόληψη του πρόωρου τοκετού.Ωστόσο δεν υπάρχει απόδειξη ότι η κατάκλιση προλαμβάνει την έναρξη του πρόωρου τοκετού,διότι οι περισσότερες μελέτες έγιναν σε πολύδυμες κυήσεις.Θεωρητικά η κατάκλιση αυξάνει την αιμάτωση της εμβρυοπλακουντιακής μονάδας και με αυτό το τρόπο ασκεί επίδραση στην συσταλτικότητα του μυομητρίου.Στήν πράξη όμως δεν υπάρχει αμφιβολία ότι η κατάκλιση στα πλάγια ελλατώνει τη συσταλτικότητα της μήτρας.
2. Β-αδρενεργικά φάρμακα.

Οι εμπειρίες των διαφόρων ερευνητών απο τη χρησιμοποίηση των β-μιμητικών στην πρόληψη του πρόωρου τοκετου είναι αντιφατικές.Άλλες μελέτες δείχνουν ότι τα φάρμακα αυτά είναι πιο αποτελεσματικά απο την κατάκλιση,ενώ αρκετοί συγγραφείς δεν σημειώνουν ευεργετική επίδραση.Δεν έχει βρεθεί ωστόσο οτι είναι χρήσιμα στην πρόληψη του πρόωρου τοκετού σε πολύδυμες κυήσεις.Τα συνηθέστερα φάρμακα που χρησιμοποιούνται είναι η ριτοδρίνη σε δοσολογια 10-20mg/2-4 ώρες και η τερμπουταλίνη σε δοσολογία 2,5- 5,0 mg/3-6 ώρες
3. Προγεστερόνη.
Μία μελέτη(Human labor and birth by Harry Oxorn,5th edition,1986,σελ.726)χρησιμοποιώντας 17-β καπροική υδροξυπρογεστερόνη σε επιλεγμένες γυναίκες που είχαν υψηλό κίνδυνο για πρόωρο τοκετό,έδειξε ενθαρρυντικά αποτελέσματα.Γυναίκες με ιστορικό δύο αποβολών ή δύο πρόωρων τοκετών ή συνδυασμό αυτών των δύο,έλαβαν είτε εβδομαδιαία ενέσεις της 17-β καπροικής υδροξυπρογεστερόνης,είτε καθόλου θεραπεία.Ο πρόωρος τοκετός δεν εμφανίστηκε στο 18% των γυναικών που έλαβαν την προγεστερόνη,ενώ 9 απο τις 22 γυναίκες που πήραν μέρος είχαν πρόωρο τοκετό.Πρέπει να σημειωθεί ότι η χρήση προγεστερόνης στο α΄τρίμηνο έχει συνδεθεί με εμβρυικές ανωμαλίες.Στο δεύτερο μισό της κύησης,αν και δεν έχει ενοχοποιηθεί η χρήση της προγεστερόνης , η μακροπρόθεσμη ασφάλεια της δεν έχει αξιολογηθεί ολοκληρωτικά.Η συνιστώμενη δοσολογία είναι 250mg καπροικης υδροξυπρογεστερόνης ανά βδομάδα.

                Μέτρα για την πρόληψη της προωρότητας

· καλή υγιεινοδιαιτιτική αγωγή

· αποφυγή καπνίσματος

· καθημερινή ανάπαυση

· περιορισμός της καθημερινής δραστηριότητας

· έγκαιρη αντιμετώπιση των παθολογικών επιπλοκών

· έγκαιρη διάγνωση δίδυμης και πολύδυμης κύησης

· Συστηματική διερεύνηση για μικροβιουρία

· Συστηματική διερεύνηση για φλεγμονές των γεννητικών οργάνων

· Περίδεση τραχήλου όπου ενδύκνειται

· Άμεση αντιμετώπιση των αιμοραγιών της κύησης

· Χορήγηση μυομητριοχαλαρωτικών φαρμάκων

                         


                  7.ΑΝΤΙΜΕΤΩΠΙΣΗ ΠΡΟΩΡΟΥ ΤΟΚΕΤΟΥ

Η θεραπευτική προσπάθεια για καταστολή του απειλούμενου πρόωρου τοκετού,αφορά μόνο ένα μικρό ποσοστό 20% περίπου των εγκύων γυναικών,που παρουσιάζουν την κλασσική συμπτωματολογία.Στις υπόλοιπες περιπτώσεις διαπιστώνεται αντένδειξη για τοκολυτική αγωγή,αφού εμπίπτουν σε μια απο τις κατηγορίες που αναφέρονται στον Πινακα Β1.Εκτός απο τις προυποθέσεις που αναφέρονται στον Πινακα Β2,για την εφαρμογή της τοκολυτικής αγωγής είναι απαραίτητος και ο προσδιορισμός των εξατομικευμένων κινδύνων για κάθε νοσοκομείο,απο την προωρότητα.Οι κίνδυνοι αυτοί μπορεί να είναι μεγαλύτεροι απο τους κινδύνους που περικλείει η αναστολή του τοκετού όταν αυτή πρόκειται να εφαρμοστεί.

Οσο αφορά τα χρονικά όρια επιλογής των γυναικών που πρόκειται να υποβληθούν σε τοκόλυση ακολουθείται το εξής σχήμα.Οταν πρόκειται για άρρηκτους υμένες,η κύηση πρέπει να είναι πάνω απο την 27η και κάτω απο την 34η εβδομάδα.


ΠΡΟΥΠΟΘΕΣΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΕΦΑΡΜΟΓΗ 

            ΤΟΚΟΛΥΤΙΚΗΣ    ΑΓΩΓΗΣ

    Α.ακέραιοι υμένες του εμβρύου

Β.διαστολή του τραχηλικού στομίου <4cm
Γ.να έχει αποκλειστεί το ενδεχόμενο τελειόμηνης κύησης

Δ.να μην υπάρχουν παθολογικές ή μαιευτικές αντενδείξεις

Ε.να μην υπάρχει μαιευτική φλεγμονή

Πινακας Β2



                        ΑΝΤΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΣΤΗΝ ΤΟΚΟΛΥΤΙΚΗ ΘΕΡΑΠΕΙΑ

ΣΧΕΤΙΚΕΣ                                                           ΑΠΟΛΥΤΕΣ

    Ι.Ήπια χρόνια υπέρταση                     I.σοβαρή υπέρταση κύησης   

ΙΙ.Μικρή πρόωρη αποκόλληση          II.σοβαρή πρόωρη αποκόλληση                                             πλακούντα                                             του πλακούντα                                      
   ΙΙΙ.προδρομικός πλακούντας             III.βαρειά αιμορραγία     

                                                                     οποιασδήποτε

   ΙV.καρδιακή νόσος της μητέρας              αιτιολογίας

   V.υπερθυρεοειδισμός                        IV.χοριοαμνιονίτις   

   VI.μη καλά ελεγχόμενος                   V.θάνατος του εμβρύου 

        Σακχαρώδης.διαβήτης                  VI.ανωμαλίες στο έμβρυο 

   VII.δυσφορία του εμβρύου                     ασυμβίβαστες με τη ζωή

   VIII.ανωμαλίες στο έμβρυο              VII.σοβαρή ενδομήτρια βραδύτητα

   IX.μικρού βαθμού ενδομήτρια                στην ανάπτυξη.

        βραδύτητα  στην ανάπτυξη

   X.διαστολή του τραχηλικού 

      στομίου μεγαλύτερη των 5cm
                      ΠίνακαςΒ1                        

Η θεραπευτική προσπάθεια για την αναστολή του απειλούμενου πρόωρου τοκετού περιλαμβάνει δύο σκέλη.Την θεραπευτική αγωγή στον πρόωρο τοκετό με ακέραιους τους εμβρυικούς υμένες και την αγωγή στον πρόωρο τοκετό με πρόωρη ρήξη των εμβρυικών υμένων.   

        

  Α.Θεραπευτική αντιμετώπιση στον πρόωρο τοκετό με 

              Ακέραιους εμβρυικούς υμένες

Η θεραπευτική αγωγή εξαρτάται απο την ηλικία της κύησης και απο την ποιότητα των προσφερόμενων υπηρεσιών απο το νεογνολογικό τμήμα.Είναι π.χ. προτιμότερη η απόφαση να επιτραπεί η συνέχιση του τοκετού σε μια εγκυμοσύνη 32 εβδομάδων,εάν η νεογνολογική μονάδα παρέχει μεγαλύτερη δυνατότητα επιβίωσης απο εκείνη που προσδοκάται με την απόπειρα καταστολής του τοκετού.Σε εγκυμοσύνη μικρότερη των 32 εβδομάδων,επιλέγεται η λύση της διατήρησης του εμβρύου στη μήτρα(συνέχιση της εγκυμοσύνης),σε πείσμα των σημαντικών βελτιώσεων που έχουν  επέλθει εν τω μεταξύ στη περιγεννητική φροντίδα,με την εφαρμογή διαφόρων συντηρητικών και φαρμακευτικών μεθόδων.

Βεβαίως είναι δύσκολο να προδικασθεί η αποτελεσματικότητα μιας ανασταλτικής αγωγής του τοκετού ή ακόμα περισσότερο να προλεχθεί το αναπόφευκτο ή μή της πρόωρης διακοπής της κύησης.Η θεραπεία,ωστόσο του αιτίου που προκάλεσε την έναρξη του πρόωρου τοκετού,όταν το αίτιο είναι γνωστό,μπορεί να συντελέσει στη διακοπή των συστολών.Υπολογίζεται οτι περίπου 50% των γυναικών με συστολές της μήτρας,αντιδρούν θετικά στην κατάκλιση και την ενυδάτωση.Η θέση που συστήνεται στην γυναίκα κατά την ανάπαυση είναι η αριστερή πλάγια θέση η οποία μειώνει αποτελεσματικά την συχνότητα και την ένταση των μυομητρικών συστολών,με την βελτίωση της αιμάτωσης της μήτρας.Η αιμάτωση της μήτρας έχει άμεση σχέση με τον όγκο αίματος της γυναίκας και η αφυδάτωση μειώνει και τα δύο.Γι’αυτό το λόγο η έγκυος που βρίσκεται σε πρόωρο τοκετό πρέπει να ενυδατωθεί άμεσα με bolus ενδοφλέβια έκχυση 500ml Ringer’s Lactate για 1 περίπου ώρα.Η ενυδάτωση θα συνεχιστεί με ρυθμό 125ml την ώρα.Στις υπόλοιπες περιπτώσεις μπορεί να εφαρμοστεί τοκολυτική αγωγή με ενδοφλέβια έκχυση π.χ συμπαθητικομιμητικών φαρμάκων όπως η ριτοδρίνη και η ισοξουπρίνη.Αυτές οι μέθοδοι θεραπείας του πρόωρου τοκετού αποσκοπούν

1. στην αναστολή σύνθεσης προσταγλανδινών

2. στην αναστολή απελευθέρωσης οξυτοκίνης

3. στην αύξηση της συγκέντρωσης κυκλικής μονοφωσφορικής αδενοσίνης(c A –MP) και 

4. στην αναστολή της υδρόλυσης της cΑ -ΜΡ

Εάν αποδειχτεί επιτυχής η αναστολή του τοκετού,η κύηση επιτρέπεται να συνεχιστεί μέχρι την 36η εβδομάδα περίπου,μετά την οποία είναι αμφίβολο οτι θα υπάρξει οποιοδήποτε πλεονέκτημα με την συνέχιση της εγκυμοσύνης.Η απόπειρα επίσης αναστολής του τοκετού σε εγκυμοσύνη μεγαλύτερη απο 36 εβδομάδες,δε θα βελτιώσει την περιγεννητική κατάσταση.

          Β.Θεραπευτική αντιμετώπιση σε πρόωρο τοκετό με 

              πρόωρη Ρήξη των εμβρυικών υμένων

Στην περίπτωση αυτή η έγκυος εισάγεται στο νοσοκομείο για ανάπαυση.Εάν η διαρροή του αμνιακού υγρού δεν είναι εμφανής,η παρουσία του διαπιστώνεται με τη χρήση χάρτη του ηλιοτροπίου,που αποκτά βαθύτερο χρώμα όταν έρχεται σε επαφή με το αμνιακό υγρό.Αμέσως μετά την εισαγωγή,λαμβάνονται κολπικό έκκριμα και τα ούρα για γενική εξέταση(και καλλιέργεια) με αποστειρωμένους κολποδιαστολείς .Στο 80% των αυτόματων ρήξεων των εμβρυικών υμένων ακολουθεί η έναρξη του τοκετού,γιαυτό και δεν ενδείκνυται η αναστολή του τοκετού.Στο υπόλοιπο 20% των περιπτώσεων δεν ακολουθεί τοκετός και συνεπώς μπορεί να επιλεγεί η λύση της ελεγχόμενης αναμονής.Στην περίπτωση αυτή πρέπει να σταθμίζονται καλά τα πλεονεκτήματα της παραμονής του εμβρύου στη μήτρα,με στόχο την αύξηση της ωριμότητας και του επιφανειοδραστικού παράγοντα,απέναντι στον κίνδυνο της φλεγμονής(που ευθύνεται για το 20% των νεογνικών θανάτων μετά απο ρήξη των εμβρυικών υμένων).

Ενδομήτρια λοίμωξη μετά απο ρήξη των υμένων επέρχεται¨¨στο 10% των περιπτώσεων μέσα σε 48 ώρες,στο 25% στις 72 ώρες και στο 40% μετά τις 72 ώρες.Αυτός είναι ο λόγος που χορηγούνται κατά κανόνα αντιβιοτικά παρά το γεγονός οτι η προφυλακτική χορήγηση αντιβιοτικών δεν φαίνεται να επηρεάζει το αποτέλεσμα.Εάν αναπτυχθεί η λοίμωξη,επισπεύδεται ο τοκετός,λαμβάνεται καλλιέργεια αίματος και χορηγούνται αντιβιοτικά ενδοφλεβίως.

Η ωφέλεια απο τη χρήση τοκολυτικών παραγόντων σε γυναίκες με ρήξη εμβρυικών υμένων που χορηγούνται με στόχο την πρόληψη ή την αναστολή του πρόωρου τοκετού,είναι αμφιλεγόμενη ή ακόμα και αμφισβητήσιμη.Η θεραπεία ποικίλει απο τη μη αναστολή μέχρι την επιθετική αναστολή και την ταυτόχρονη χορήγηση γλυκοκορτικοειδών.Εχει ήδη γίνει σαφές,στην προκειμένη περίπτωση οτι η πιθανότητα επιτυχημένης αναστολής ελλατώνεται σημαντικά μετά τη ρήξη των υμένων.

Διάφοροι ερευνητές έχουν δείξει επίσης οτι και η επιθετική χρήση ανασταλτικών παραγόντων του τοκετού με ρήξη των εμβρυικών υμένων,δεν οδηγεί σε παράταση της κύησης. Επιπλέον οι αυξημένες πιθανότητες υποκλινικής φλεγμονής έχουν κάνει τα τοκολυτικά φάρμακα ακόμη λιγότερο ελκυστικά. 

                     8.ΤΟΚΟΛΥΤΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ

Η αναστολή του πρόωρου τοκετού επιτυγχάνεται με τη χορήγηση διάφορων φαρμακευτικών ουσιών.Οι κυριότερες είναι οι ανταγωνιστές των β-υποδοχέων(ριτοδρίνη,τερμπουταλίνη),το θειϊκό μαγνήσιο,οι αναστολείς των διαύλων ασβεστίου(νιφεδιπίνη,νικαρδιπίνη).οι αναστολείς της συνθετάσης των προσταγλανδινών(ινδομεθακίνη),οι ανταγωνιστές της οξυτοκίνης,η αιθανόλη. 

                         Α)Β-ΜΙΜΗΤΙΚΑ ΦΑΡΜΑΚΑ

Τα β-μιμητικά δρούν απευθείας στους β2 υποδοχείς με αποτέλεσμα την αύξηση της αδενυλκυκλάσης,αύξηση της ενδοκυττάριου κυκλικής αδενοσινοφωσφατάσης και με την δράση της τελευταίας,έχουμε μείωση του ενδοκυττάριου ασβεστίου με συνέπεια την μυική χάλαση.Τα συνηθέστερα β-μιμητικά φάρμακα είναι η ριτοδρίνη,η τερμπουταλίνη,η ισοξουπρίνη, η σαλβουταμόλη.

Κατά τη χορήγηση των β-μιμητικών φαρμάκων είναι απαραίτητο να ακολουθούνται κάποιες γενικές αρχές οι οποίες είναι οι εξής:

1)Η κατά περίπτωση δοσολογία β-μιμητικών συνιστά ένα ισοζύγιο μεταξύ της αναστολής του τοκετού και της εμφάνισης ανεπιθύμητων παρενεργειών.

2)Πρίν από την έναρξη τοκόλυσης θα πρέπει.α)να ελέγχεται το βάρος της εγκύου.β)να ελέγχεται η ΑΠ,οι καρδιακοί παλμοί και να γίνεται ΗΚΓ έλεγχος,γ)να μετράται η αιμοσφαιρίνη,ο αιματοκρίτης,το κάλιο ορού και η γλυκόζη.

3)Κατά τη διάρκεια της θεραπείας πρέπει να γίνεται ανά 6ωρο έλεγχος του καλίου και της γλυκόζης του αίματος.

4)Η γυναίκα θα πρέπει να ενυδατώνεται πρίν την έναρξη της αγωγής.

5)Θα πρέπει να γίνεται έγχυση μέσω ενδοφλέβιου καθετήρα διπλής εισόδου.Απο τη μία θα χορηγείται γλυκόζη και απο την άλλη το τοκολυτικό διάλυμα.

6)Τα β-μιμητικά θα πρέπει να χορηγούνται πάντα σε διάλυμα με τη χρησιμοποίηση αντλίας έγχυσης.

7)Η γυναίκα συνιστάται όπως παραμένει σε αριστερή πλάγια θέση

8)Οι κολπικές εξετάσεις πρέπει να περιορίζονται κατά το δυνατόν και να γίνονται μόνο όταν υπάρχει σοβαρή ένδειξη.

9)Η σύγχρονη χορήγηση αναλγητικών πρέπει να αποφεύγεται ή να περιορίζεται.

10)Η χορήγηση β-μιμητικών είναι προτιμότερο να γίνεται με διάλυμα γλυκόζης προς αποφυγή της αυξημένης κατακράτησης των υγρών.

11)Θα πρέπει να αποφεύγεται η χορήγηση μεγάλων όγκων υγρών λόγω του κινδύνου πρόκλησης πνευμονικού οιδήματος(2000-2500cc ημερησίως)

12)Οι γυναίκες με διαβήτη κύησης έχουν ανάγκη υποδόριας χορήγησης ινσουλίνης,ενώ έγκυες με διαβήτη ρυθμιζόμενο με ινσουλίνη,απαιτούν συνεχή ενδοφλέβια χορήγηση ινσουλίνης και στενή παρακολούθηση.

13)Η συχνότητα του καρδιακού ρυθμού της μητέρας θα πρέπει να κυμαίνεται μεταξύ 100-120/min και επίσης να παρακολουθείται στενά κατά τη διάρκεια της αγωγής.


Ι)ΡΙΤΟΔΡΙΝΗ

Η υδροχλωρική ριτοδρίνη μπορεί να χορηγηθεί απο το στόμα,ενδομυικά ή ενδοφλέβια.Συνήθως ακολουθείται η εξής διαδικασία:

1)Ενυδάτωση της γυναίκας με χορήγηση διαλύματος Ringer’s.

2)Διάλυση 150mg ριτοδρίνης σε 500ml γλυκόζης ή Ringer’s.

3)Εναρξη της χορήγησης με ρυθμό 0,1mg/λεπτό.

4)Αύξηση της έγχυσης κατά 0,05mg/λεπτό ανά 10 λεπτά μέχρι την παύση των συσπάσεων ή την υπέρβαση των 120 παλμών/λεπτό ή των 180 εμβρυικών παλμών / λεπτό ή την εμφάνιση τοξικότητας.

5)Η συνήθης θεραπευτική δόση είναι 0,15-0,35mg/λεπτό

6)Η έγχυση θα πρέπει να συνεχιστεί για 12 ώρες μετά την διακοπή των συσπάσεων της μήτρας

7)30 λεπτά πρίν τη διακοπή της ενδοφλέβιας θεραπείας,αρχίζει η χορήγηση ριτοδρίνης απο το στόμα σε δόση 10mg/2 ώρες το πρώτο 24ωρο.Ακολούθως η δοσολογία γίνεται 10-20mg/4-6 ώρες.

II)ΤΕΡΜΠΟΥΤΑΛΙΝΗ

Η τερμπουταλίνη χορηγείται υποδόρια,ενδοφλέβια ή από το στόμα. Η συνήθης δοσολογία είναι η εξής:

1)Χορήγηση 0,25mg ενδοφλεβίως en bolus
2)Παρασκευή ενδοφλέβιου διαλύματος με 5mg τερμπουταλίνης σε 95ml dextrose 5%.Το διάλυμα αυτό θα περιέχει 50μg/ml.

3)Εναρξη ενδοφλέβιας έκχυσης με 10μg/λεπτό

4)Αύξηση της έκχυσης κατά 5μg/10λεπτά μέχρι την διακοπή των συσπάσεων της μήτρας ή την εμφάνιση παρενεργειών.

5)Η συνήθης θεραπευτική δόση είναι 10-80mg/λεπτό

6)4 ώρες μετά τη διακοπή των συστολών,διακόπτεται η έκχυση και αρχίζει η υποδόρια χορήγηση τερμπουταλίνης 0,25mg/4 ώρες.

7)Συνέχιση της υποδόριας χορήγησης για 24 ώρες.κατόπιν χορηγείται δόση 2,5mg/ 4 ώρες απο το στόμα.

8)Σε περίπτωση εμφάνισης συσπάσεων κατά την υποδόρια ή την απο του στόματος αγωγή,χορηγούμε επαναληπτικά 0,25 mg ενδοφλέβια en bolus.

9)Εχει αποδειχτεί ότι η αποτελεσματικότητα της απο του στόματος αγωγής ελέγχεται με την ύπαρξη ήπιας μητρικής ταχυκαρδίας αφού σχετίζεται με την αναστολή των συσπάσεων.

            ΠΑΡΕΝΕΡΓΕΙΕΣ Β-ΜΙΜΗΤΙΚΩΝ ΦΑΡΜΑΚΩΝ
Οι πιο εμφανείς παρενέργειες έχουν σχέση με το καρδιαγγειακό σύστημα,αλλά και με το ήπαρ,το πάγκρεας και το γαστρεντερικό σύστημα.Παρατηρείται κυρίως αύξηση του καρδιακού ρυθμού(ταχυκαρδία,αρρυθμίες) και του όγκου παλμού,αλλά και ελάττωση των περιφερικών αγγειακών αντιστάσεων και της διαστολικής πίεσης του αίματος.Η πίεση δεν αλλάζει σημαντικά,εάν η γυναίκα παραμένει σε πλάγια θέση.Η συμπτωματολογία  αυτή είναι εντονότερη κατά την ενδοφλέβια χορήγηση,παρά στην απο του στόματος λήψη.Στην ενδοφλέβια χορήγηση μπορούν επίσης να παρατηρηθούν αίσθημα παλμών,τρόμος,ναυτία,έμετοι ,εξάψεις και νευρικότητα.Σπανιότερα καταγράφονται προκάρδιος πόνος,βραχύτητα αναπνοής και πνευμονικό οίδημα.

Η αιτιολογία του πνευμονικού οιδήματος,που αποτελεί ίσως και την σοβαρότερη παρενέργεια,είναι πιθανώς πολυπαραγοντική.Ενοχοποιούνται δηλαδή οι πολύδυμες κυήσεις,η θεραπεία που διαρκεί περισσότερο απο 24 ώρες και η χορήγηση υπερβολικών ποσοτήτων υγρών παρεντερικά ,ιδιαίτερα όταν χρησιμοποιούνται ταυτόχρονα και κορτικοειδή.Ενδεικτικό σημείο του επικείμενου οιδήματος είναι η εμφάνιση παρατεταμένης ταχυκαρδίας(άνω των 140 σφύξεων ανά λεπτό) και η αντιμετώπιση του γίνεται με την άμεση διακοπή του φαρμάκου και την εφαρμογή συμβατικών θεραπευτικών μέσων.

Οι μεταβολικές επιδράσεις των β-αγωνιστών,αναφέρονται στην αύξηση της γλυκόζης του αίματος,της ινσουλίνης,των ελεύθερων λιπαρών οξέων,του νατρίου και στην κατακράτηση νερού,ενώ αντίθετα παρατηρείται ελάττωση του καλίου του πλάσματος.Για το λόγο αυτό,η χρησιμοποίηση των β-αγωνιστων πρέπει να γίνεται με μεγάλη προσοχή στις διαβητικές,στις οποίες λόγω της υπάρχουσας αδυναμίας για έκκριση ινσουλίνης μπορεί να προκληθεί σοβαρή μορφή υπεργλυκαιμικής κετοξέωσης.Η μετακίνηση της γλυκόζης όμως μέσα στα κύτταρα συνοδεύεται με ταυτόχρονη κινητοποίηση του καλίου απο το αίμα στα κύτταρα,με συνέπεια την υποκαλιαιμία η οποία όμως δεν προκαλεί παρενέργειες γιατί το κάλιο δεν αποβάλεται απο τον οργανισμό,αλλά συσσωρεύεται και αποθηκεύεται στα κύτταρα.Ετσι η υποκαλιαιμία αυτή δεν επηρεάζει ούτε την καρδιακή λειτουργεία της εγκύου,ούτε δημιουργεί προβλήματα εάν χρειαστεί αναισθησία στον τοκετό ή την καισαρική τομή.

Στο έμβρυο οι διεγέρτες των β-μιμητικών φαρμάκων,που διαπερνούν ελεύθερα τον πλακούντα,προκαλούν ταχυκαρδία,καρδιακή ανεπάρκεια και άλλες φυσιολογικές και μεταβολικές αλλαγές,παρόμοιες με αυτές που παρατηρούνται στη μητέρα.Δεν μεταβάλλονται η ομφαλική ροή αίματος και η εμβρυική οξεοβασική ισορροπία,ούτε και επηρεάζονται δυσμενώς τα Apgar Scores ή το ομφαλικό pH.

Στο νεογνό αναφέρονται υποκαλιαιμία υπερινσουλιναιμία,υπογλυκαιμία και πιθανώς πάχυνση του ενδοκοιλιακού διαφράγματος.Σε μεγάλες δόσεις ισοξουπρίνης αυξάνεται επίσης ο κίνδυνος νεογνικού ειλεού,υπότασης και νεογνικού θανάτου,επιπλοκές που οφείλονται πιθανώς στη μητρική υπόταση.Σπάνια, έχουν αναφερθεί περιπτώσεις ύδρωπα στα νεογνά.

         ΑΝΤΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΣΤΗ ΧΟΡΗΓΗΣΗ Β-ΜΙΜΗΤΙΚΩΝ 

Οι αντενδείξεις για την χορήγηση  β-μμητικών φαρμάκων οπού πρέπει να χορηγούνται με μεγάλη προσοχή είναι οι καρδιοπάθειες της μητέρας,ο μη ελεγχόμενος σακχαρώδης διαβήτης όπως και ο υπερθυρεοειδισμός.

                        Β)ΘΕΙΙΚΟ ΜΑΓΝΗΣΙΟ

Είναι γνωστό για την χρήση του στην εκλαμψία όμως δεν έχει καθιερωθεί ευρέως και ώς τοκολυτικό.Συνιστάται όμως σαν εναλλακτική λύση στις περιπτώσεις που αντενδείκνυνται τα β-μιμητικά φάρμακα. Η εκλεκτική χαλαρωτική δράση του πάνω στις λείες μυικές ίνες είναι τελείως διαφορετική απο αυτή πού ασκεί στους σκελετικούς μύες και εκδηλώνεται με 3 τρόπους που είναι οι ακόλουθοι:

1. παρεμποδίζει την απελευθέρωση της ακετυλοχολίνης

2. ελλατώνει την ευαισθησία της τελικής νευρομυικής σύναψης

3. μειώνει την ένταση του ηλεκτρικού δυναμικού της τελικής πλάκας

Ως τοκολυτικό φάρμακο το θειϊκό μαγνήσιο χορηγείται ενδοφλέβια σε αρχική δόση εφόδου 4-6 gr/ώρα.Στη συνέχεια η δοσολογία είναι 1 ώς 2 gr/ώρα Χ24 ώς 72 ώρες.Με αυτό το τρόπο καταργεί τις αυτόματες και προκαλούμενες συστολές απο την οξυτοκίνη αλλά δεν έχει αποτελεσματικότητα άν η διαστολή του τραχήλου είναι πάνω απο 5cm.

                ΠΑΡΕΝΕΡΓΕΙΕΣ ΘΕΙΙΚΟΥ ΜΑΓΝΗΣΙΟΥ

Το θειϊκό μαγνήσιο είναι ισχυρός περιφερικός αγγειοδιασταλτικός παράγοντας και κατά την ενδοφλέβια χορήγηση προκαλεί εφίδρωση,αίσθημα θερμότητας και εξάψεις.

Οι παρενέργειες είναι μεγαλύτερες στη θεραπεία εφόδου,οπότε μπορούν να εμφανιστούν και ναυτία,εμέτοι,κεφαλαλγία,αίσθημα παλμών ή ακόμα και νυσταγμός,ζάλη και ξηρότητα στο στόμα.Εχουν αναφερθεί επίσης οξύ πνευμονικό οίδημα,οπισθοστερνικός πόνος και δύσπνοια.Παρατηρείται ακόμα θολερότητα και διπλωπία στο 70% των γυναικών.Σε μεγάλες δόσεις μπορεί να εμφανιστούν απώλεια των επιγονατιδικών αντανακλαστικών,ηλεκτροκαρδιογραφικές αλλαγές,αναπνευστική παράλυση και καρδιακή ανακοπή.Το αντίδοτο σε περιπτώσεις τοξικότητας από μαγνήσιο είναι η αργή ενδοφλέβια χορήγηση 1gr γλυκονικού ασβεστίου.

Η θεραπεία με μαγνήσιο δεν επηρεάζει το έμβρυο,παρά μόνο μετά από μακρόχρονη ενδοφλέβια χορήγηση.Οι παρενέργειες τότε έχουν να κάνουν συχνά με την ελάττωση της διακύμανσης του εμβρυικού καρδιακού ρυθμού καθώς και τη χαμηλή βαθμολογία στο βιοφυσικό προφίλ(κυρίως λόγω του ελλατωμένου αναπνευστικού ρυθμού).Οταν η θεραπεία της μητέρας διαρκεί περισσότερο απο μία εβδομάδα,στα μισά απο τα έμβρυα θα υπάρχουν ενδείξεις απώλειας ιόντων μετάλλων απο τα μακρά οστά.Επίσης έχει αναφερθεί μία περίπτωση συγγενούς ραχίτιδας μετά απο θεραπεία της μητέρας με μαγνήσιο.

Στο νεογνό μπορεί να παρουσιαστεί υπογλυκαιμία ή υπερινσουλιναιμία.

Επίσης μπορεί να παρουσιάσει υπερμαγνησιαιμία λόγω της αργής  αποβολής του μαγνησίου απο τον οργανισμό του.Εκδηλώνεται κυρίως με υποτονικότητα,ελλάτωση των αντανακλαστικών,αναπνευστική καταστολή και αδύνατη ή απουσία κραυγής.Η υπερμαγνησιαιμία εξαλείφεται στις πρώτες 48 ώρες της ζωής.

ΑΝΤΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΣΤΗ ΧΟΡΗΓΗΣΗ ΘΕΙΙΚΟΥ ΜΑΓΝΗΣΙΟΥ

Το θειϊκό μαγνήσιο δεν πρέπει να χορηγείται σε γυναίκες με καρδιοπάθεια και μυασθένεια,ενώ πρέπει να χορηγείται με προσοχή σε νεφροπαθείς,επειδή αποβάλλεται κυρίως με τα ούρα.Επίσης δεν πρέπει να χορηγείται ταυτόχρονα με βαρβιτουρικά,ναρκωτικά ή υπνωτικά φάρμακα λόγω αυξημένου κίνδυνου αναπνευστικής καταστολής.


      Γ)ΑΝΑΣΤΟΛΕΙΣ ΤΗΣ ΣΥΝΘΕΤΑΣΗΣ

          ΤΩΝ ΠΡΟΣΤΑΓΛΑΝΔΙΝΩΝ.

Κυριότερος αντιπρόσωπος είναι η ινδομεθακίνη που είναι ενα μη στεροειδές,αντιφλεγμονώδες φάρμακο.Η τοκολυτική δράση της αναφέρεται στην ιδιότητα της να προκαλεί αναστολή της κυκλο-οξυγενάσης και μερικών άλλων ενζύμων,που συμμετέχουν στη σύνθεση των προσταγλανδινών.

Ως τοκολυτικό φάρμακο χρησιμοποιείται με δόση εφόδου 50mg δια στόματος ή 100mg με τη μορφή ορθικών υποθέτων,τα οποία μπορούν να επαναληφθούν σε μία ώρα άν επιμένουν οι συσπάσεις.Αυτή η δόση συνήθως ακολουθείται από 25mg κάθε 4-6 ώρες ,για 48-72 ώρες.

            ΠΑΡΕΝΕΡΓΕΙΕΣ ΤΩΝ ΑΝΑΣΤΟΛΕΩΝ ΤΗΣ 

            ΣΥΝΘΕΤΑΣΗΣ ΤΩΝ ΠΡΟΣΤΑΓΛΑΝΔΙΝΩΝ

Οι παρενέργειες που προκαλεί η ινδομεθακίνη στη μητέρα είναι η ακοκκιοκυτταραιμία,το έλκος του δωδεκαδακτύλου και του στομάχου,οι διαταραχές της λειτουργικότητας των αιμοπεταλίων,η τροποποίηση της κλινικής εκδήλωσης των φλεγμονών,οι αιμορραγίες μετά τον τοκετό και άσθμα σε γυναίκες με ευαισθησία.Επίσης παρατηρείται φαρμακευτικό εξάνθημα στο 1% των γυναικών ενώ ναυτία και έμετος στο 4% γιαυτό και πρέπει να χορηγείται μαζί με αντιόξινο σκεύασμα.

Στο έμβρυο,η ινδομεθακίνη έχει αναφερθεί οτι προκαλεί σύσπαση του εμβρυικού αρτηριακού πόρου και αυτό έχει παρατηρηθεί στο 50% των εμβρύων με ηλικίες κύησης που κυμαίνονται απο 26-31 εβδομάδων.Αυτή η σύσπαση του πόρου συνήθως λύεται μέσα σε 48 ώρες μετά τη διακοπή του φαρμάκου.Επίσης ελλατώνει την αποβολή των ούρων απο το έμβρυο λόγω της δράσης της στα νεφρά του εμβρύου που καταλήγει σε ελάττωση του ρυθμού της σπειραματικής διήθησης, προκαλεί ολιγάμνιο ακόμα και εμβρυικό θάνατο.Εχουν διατυπωθεί και θεωρητικές ανησυχίες για αιμορραγία απο το έμβρυο.Παρόλα αυτά δεν παρατηρήθηκε αύξηση του αριθμού των ενδοκοιλιακών αιμορραγιών στα έμβρυα που είχαν εκτεθεί στην ινδομεθακίνη.

Σύμφωνα με πρόσφατες μελέτες, τα νεογνά που εκτέθηκαν στην ινδομεθακίνη όταν βρίσκονταν σε ηλικία κύησης μικρότερη των 31 εβδομάδων παρουσίασαν ελάττωση του αποβαλλλομένου ποσού των ούρων και αύξηση των επιπέδων κρεατινίνης στον ορό τις πρώτες 3 ημέρες της ζωής καθώς και άλλες πιο σημαντικές επιπλοκές όπως είναι η νεκρωτική εντεροκολίτιδα,η ενδοκρανιακή αιμορραγία και η παραμονή ανοικτού αρτηριακού πόρου.

      ΑΝΤΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΣΤΗ ΧΟΡΗΓΗΣΗ ΑΝΑΣΤΟΛΕΩΝ ΤΗΣ

        ΣΥΝΘΕΣΗΣ ΤΩΝ ΠΡΟΣΤΑΓΛΑΝΔΙΝΩΝ

Οι αντενδείξεις απο τη μητέρα για τη χρήση της ινδομεθακίνης περιλαμβάνουν ιστορικό πεπτικού έλκους ,γαστρορραγία,νεφρική νόσο,διαταραχές της πηκτικότητας όπως επίσης και άσθμα,ηπατική ανεπάρκεια,υπερευαισθησία στο σκεύασμα και στεφανιαία νόσο.

Απο τη πλευρά του εμβρύου,οι αντενδείξεις περιλαμβάνουν το ολιγάμνιο,την ηλικία κύησης μεγαλύτερη απο 34 εβδομάδες και τη καρδιακή νόσο του εμβρύου.


     Δ)ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΕΣ ΤΟΥ ΑΣΒΕΣΤΙΟΥ

Οι αναστολείς των διαύλων του ασβεστίου αποτελούν μία ανομοιογενή ομάδα οργανικών συνθέσεων που αναστέλουν την εισροή εξωκυττάριου ασβεστίου κατά μήκος της κυτταρικής μεμβράνης.Επίσης ασκούν χαλαρωτική δράση στα μυομητρικά κύτταρα και περιορίζουν το εύρος των συστολών του μυομητρίου και αναστέλουν έτσι τον πρόωρο τοκετό.Απο αυτούς τους αναστολείς,η νιφεδιπίνη αποτελεί τον πρωτότυπο αναστολέα μιάς ομάδας στην οποία ανήκει η υδροχλωρική νικαρδιπίνη και η νιτρενδιπίνη.

Ως τοκολυτικό,η νιφεδιπίνη χορηγείται σε αρχική δόση εφόδου 30mg απο το στόμα και στη συνέχεια 10mg κάθε 20 λεπτά υπογλώσσια την 1η ώρα και 20mg κάθε 4-8 ώρες μετέπειτα.

   ΠΑΡΕΝΕΡΓΕΙΕΣ ΤΩΝ ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΩΝ ΑΣΒΕΣΤΙΟΥ

Στην μητέρα οι αποκλειστές διαύλων ασβεστίου μπορούν να προκαλέσουν αγγειοδιαστολή,ελάττωση της αντίστασης των περιφερικών αγγείων,ταχυκαρδία,ναυτία,κεφαλαλγία και υπόταση.Υπάρχει επίσης κίνδυνος ηπατοτοξικότητας κατά τη διάρκεια της θεραπείας.

Τα στοιχεία απο τα πειραματόζωα έδειξαν ελάττωση του εμβρυικού αρτηριακού ΡΟ2  και του Ph μετά απο ενδοφλέβια έγχυση νιφεδιπίνης ή νικαρδιπίνης σε πιθήκους ή πρόβατα.Εν τούτοις αυτά τα αποτελέσματα δεν έχουν επιβεβαιωθεί σε ανθρώπους.Επιπλέον οι μελέτες που έγιναν με Doppler δεν αποκάλυψαν στοιχεία δυσλειτουργίας της κυκλοφορίας στον ομφάλιο λώρο στην ομάδα που χορηγήθηκε νιφεδιπίνη.

Τα νεογνά των μητέρων που αντιμετωπίσθηκαν με νιφεδιπίνη παρουσίασαν παρόμοια νοσηρότητα με αυτή της ομάδας των νεογνών στις μητέρες των οποίων χορηγήθηκαν β-μιμητικά φάρμακα.

         ΑΝΤΕΝΔΕΊΞΕΙΣ ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΩΝ ΑΣΒΕΣΤΙΟΥ

Αντένδειξη για τη χρήση των αναστολέων διαύλων ασβεστίου είναι η γνωστή υπερευαισθησία απο την μεριά της μητέρας

                     Ε)ΑΝΤΑΓΩΝΙΣΤΕΣ ΟΞΥΤΟΚΙΝΗΣ

Το ατοσιμπάν(atosiban) είναι ο κυριότερος εκπρόσωπος της νέας αυτής ομάδας φαρμάκων που μελετούνται στους ανθρώπους.Το ατοσιμπάν δεσμεύει τους υποδοχείς της οξυτοκίνης,οι οποίοι βρίσκονται στην κυτταρική μεμβράνη των μυομητρικών ινών,του πλακούντα και των εμβρυικών υμένων.Αυτό έχει ως αποτέλεσμα να καταστέλεται ή να μειώνεται η συχνότητα των συσπάσεων χωρίς σημαντικές παρενέργειες.

                                Ζ)ΑΙΘΑΝΟΛΗ

Η αιθανόλη ασκεί περιορισμένη μυομητριοχαλαρωτική δράση, αναστέλοντας πιθανότατα τη σύνθεση προσταγλανδινών,την απελευθέρωση οξυτοκίνης και ιδιαίτερα φαίνεται να δρά με άμεση καταστολή του μυομητρίου.

Οι παρενέργειες στη  μητέρα είναι κυρίως συμπτώματα μέθης όπως έμετοι, πονοκέφαλοι, ναυτία, αφυδάτωση και ακράτεια ούρων.Επίσης μπορεί να παρουσιαστεί εισροφητική πνευμονία και κώμα.

Όσο αφορά το νεογνό,η αιθανόλη σχετίζεται με αύξηση της περιγεννητικής θνησιμότητας και ιδιαίτερα σε περιπτώσεις ανώριμων προώρων.Τα νεογνά αυτά γεννιούνται με χαμηλό apgar score στο 1ο λεπτό και αναπτύσσουν συχνότερα Σύνδρομο Αναπνευστικής Δυσχέρειας και μυική υποτονία.

               9.Α.Ο ΡΟΛΟΣ ΤΩΝ ΓΛΥΚΟΚΟΡΤΙΚΟΕΙΔΩΝ  

                       ΣΤΟΝ ΠΡΟΩΡΟ ΤΟΚΕΤΟ

Οι σπουδαιότεροι κίνδυνοι που αντιμετωπίζουν τα πρόωρα νεογνά είναι το σύνδρομο αναπνευστικής δυσχέρειας(ΣΑΔ) και οι ενδοκοιλιακές αιμορραγίες.Παρά το γεγονός οτι οι απόψεις για το ρόλο που παίζουν τα στεροειδή στην πνευμονική ωριμότητα του πρόωρου εμβρύου είναι αντιφατικές,φαίνεται ότι η Β-μεθαζόνη ασκεί θετική επίδραση στη μείωση της επίπτωσης της αναπνευστικής δυσχέρειας,όταν χορηγείται πρίν την 34η και κυρίως μεταξύ της 30ης και 32ης ενδομάδας.

Υπάρχουν ενδείξεις ότι το φάρμακο δεν ασκεί θετική επίδραση,όταν η γέννηση συμβεί πριν την πάροδο 24ωρου ή πέραν των 7 ημερών απο τη χορήγηση του.Για το λόγο αυτό σε περίπτωση αναστολής του τοκετού πρέπει να χορηγείται αναμνηστική δόση ανά εβδομάδα.

Δοσολογία. Χορηγείται μείγμα φωσφορικής μεθαζόνης (6mg) και οξεικής β-μεθαζόνης ενδομυικά,σε δύο διαδοχικές δόσεις εντός 24 ωρών.Μπορεί επίσης να χρησιμοποιηθεί και η δεξαμεθαζόνη,η οποία παρουσιάζει πιθανόν λιγότερες παρενέργειες στη μητέρα

   ΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΘΕΡΑΠΕΙΑ 

   ΜΕ  ΓΛΥΚΟΚΟΡΤΙΚΟΕΙΔΗ

Οι ακριβείς ενδείξεις παραμένουν αντιφατικές.Υπάρχουν όμως κάποιες καταστάσεις στις οποίες η χορήγηση στεροειδών γίνεται με επιφύλαξη και είναι οι εξής

1)Η ηλικία κύησης να είναι μικρότερη των 33 εβδομάδων 

2)Η σχέση λεκιθίνης/σφυγγομυελίνης να είναι άγνωστη ή να είναι    μικρότερη   απο 2/1.

3)Οι εμβρυικοί υμένες να είναι άρρηκτοι.Υπάρχουν κάποιες αποδείξεις ότι όταν οι εμβρυικοί υμένες είναι ερρηγμένοι για πάνω απο 24 ώρες,η β-μεθαζόνη δεν μειώνει σημαντικά την εκδήλωση της αναπνευστικής δυσχέρειας.

    ΑΝΤΕΝΔΕΙΞΕΙΣ ΓΙΑ ΤΗΝ ΘΕΡΑΠΕΙΑ

    ΜΕ ΓΛΥΚΟΚΟΡΤΙΚΟΕΙΔΗ

Τα γλυκοκορτικοειδή δεν ενδείκνυνται σε γυναίκες με μικροβιακές ή ιογενείς λοιμώξεις ,ιδιαίτερα σε περίπτωση φυματίωσης ή έρπητα ζωστήρα,λόγω του κινδύνου διασποράς της φλεγμονώδους αντίδρασης.Επίσης δεν πρέπει να χορηγούνται στεροειδή σε κυήσεις 34 εβδομάδων ή μεγαλύτερες  όπως και στη σχέση λεκιθίνης/σφυγγομυελίνης  εάν είναι μεγαλύτερη από 2.


   Β.ΦΑΙΝΟΒΑΡΒΙΤΑΛΗ ΚΑΙ ΒΙΤΑΜΙΝΗ Κ

       ΣΤΟΝ ΠΡΟΩΡΟ ΤΟΚΕΤΟ

Μια άλλη θεραπεία κατά την κύηση με μικτή επιτυχία είναι η  χορήγηση βιταμίνης Κ ή φαινοβαρβιτάλης,που χορηγούνται στη μητέρα για να προλάβουν την νεογνική ενδοκρανιακή αιμορραγία και τον ίκτερο.

Οι Thorpe et al.(1994) απέτυχαν να αποδείξουν προηγούμενες μελέτες οτι η θεραπεία με φαινοβαρβιτάλη και βιταμίνη Κ μειώνουν την πιθανότητα της νεογνικής ενδοκρανιακής αιμορραγίας.Επίσης οι Shankaran et al.(1997) ενώ ανακάλυψαν ότι η θεραπεία με φαινοβαρβιτάλη πρίν την γέννηση του εμβρύου,μειώνει σημαντικά τις ενδοκρανιακές αιμορραγίες,μεταγενέστερα, σε μία μεγαλύτερη μελέτη απο τους ίδιους τους ερευνητές αντέστρεψαν αυτά τα αποτελέσματα,λέγοντας ότι δεν υπάρχει καμία μείωση της πιθανότητας για ενδοκρανιακές αιμορραγίες.

           10.Α. EΠΙΛΟΓΗ ΤΟΥ ΤΡΟΠΟΥ ΔΙΕΞΑΓΩΓΗΣ

             ΤΟΥ ΤΟΚΕΤΟΥ ΤΟΥ ΠΡΟΩΡΟΥ ΕΜΒΡΥΟΥ

Οταν ο πρόωρος τοκετός χαρακτηρισθεί σαν αναπόφευκτος τότε ο τρόπος τοκετού και η νεογνική έκβαση θα πρέπει να συζητηθούν με σχολαστικότητα με τους γονείς.Γενικά είναι αποδεκτό ότι πρίν την 26η εβδομάδα κύησης,ο τοκετός θα πρέπει να πραγματοποείται δια της κολπικής οδού και πάντα με την κάλυψη του νεογνολογικού τμήματος.Μετά την 26η εβδομάδα κύησης η τακτική σε σχέση με τον τρόπο διεξαγωγής του τοκετού δεν πρέπει να είναι διαφορετική απο τις τελειόμηνες κυήσεις,εκτός και άν υπάρχει ισχιακή προβολή οπότε συζητείται η καισαρική τομή.

Όταν υπάρχει όμως αυτόματος πρόωρος τοκετός με ισχιακή προβολή,τότε το είδος τοκετού δεν είναι προκαθορισμένο και θα εξαρτηθεί κυρίως απο την ομαλή ή μη προβολή του εμβρύου.Στην περίπτωση του προγραμματισμένου πρόωρου τοκετού όπου αυτός σχεδιάζεται και επιβάλεται απο διάφορους ιατρικούς λόγους,τότε η καισαρική  τομή αποτελεί τη μέθοδο εκλογής εφόσον φυσικά υπάρχει ισχιακή προβολή.Στις περιπτώσεις εκείνες που καταβάλεται προσπάθεια για κολπικό τοκετό,ο συνεχής καρδιοτοκραφικός έλεγχος του εμβρύου και η επισκληρίδιος αναισθησία αποτελούν δυο σημαντικά στοιχεία του πλάνου αντιμετώπισης.

Η χρησιμοποίηση εμβρυουλκών για τη βελτίωση του περιγεννητικού αποτελέσματος,θα πρέπει να πραγματοποιείται μόνο όταν υπάρχουν οι απαραίτητες μαιευτικές ενδείξεις ,όπως σε κάθε περίπτωση.Για την βελτίωση της περιγεννητικής νοσηρότητας- θνησιμότητας καλό θα ήταν ο κάθε πρόωρος τοκετός να πραγματοποιείται σε νοσηλευτικό ίδρυμα όπου παρέχει τριτοβάθμια μαιευτική και νεογνολογική ιατρική και νοσημλευτική φροντίδα.

Σύμφωνα πάντως με τα αποτελέσματα συγκριτικών μελετών όσο αφορά τη θνησιμότητα και τη νοσηρότητα σε σχέση με τις διάφορες επιλογές,προκύπτουν τα εξης αποτελέσματα:

1)Επί κεφαλικής προβολής
Α)Σε πρόωρα νεογνά βάρους κάτω των 1000gr τα ποσοστά επιβίωσης μετά απο κολπικό τοκετό είναι 35% περίπου,ενώ μετά από καισαρική τομή φθάνουν μέχρι το 80%.

Β)Σε νεογνά βάρους μεταξύ 1000gr-1500gr,τα ποσοστά επιβίωσης είναι παρόμοια και στην καισαρική τομή και στον κολπικό τοκετό.Οι νευρολογικές όμως επιπλοκές και η ψυχοκινητική καθυστέρηση είναι υψηλότερες μετά απο κολπικό τοκετό,ενώ αντιθέτως το σύνδρομο αναπνευστικής δυσχέρειας είναι υψηλότερο μετά απο καισαρική τομή,πιθανώς λόγο μειωμένης έκκρισης κατεχολαμινών.

Γ)Σε νεογνά άνω των 1500gr προτιμάται η κολπική οδός για τον τοκετό.

Δ)Στον τοκετό δια της κολπικής οδού,το β΄στάδιο θα πρέπει να επιταχύνεται με την εκτέλεση ευρείας επισιοτομής για την μείωση της πίεσης στο κρανίο του εμβρύου.

Ε)Η απόφαση για το είδος τοκετού μπορεί να εξατομικεύεται ανάλογα με τις ιδιαιτερότητες του περιστατικού και τις συνθήκες του μαιευτηρίου.

2)Επί ισχιακής προβολής
Όσο μικρότερη είναι η ηλικία της κύησης,τόσο μεγαλύτερο είναι το ποσοστό της ισχιακής προβολής, το οποίο απο 3% στα τελειόμηνα μπορεί να φτάσει στο 23% στην 28η εβδομάδα.Ο πρόωρος τοκετός με ισχιακή προβολή σχετίζεται με υψηλή περιγεννητική θνησιμότητα και νοσηρότητα.Αυτό οφείλεται κυρίως σε επιπλοκές όπως ανωμαλίες θέσεων της ομφαλίδας,ενσφήνωση της κεφαλής,ρήξη του σκηνιδίου της παρεγκεφαλίδας και κακώσεις στα κοιλιακά αγγεία.Οι κίνδυνοι είναι μεγαλύτεροι σε προβολή επι άκρας πόδας.

Γενικά και παρά το ότι η απόφαση για την ακολουθητέα τακτική μπορεί όπως και στην κεφαλική προβολή να εξατομικεύεται.Τα συμπεράσματα είναι τα εξής:


Α)Η πρόγνωση των νεογνών βάρους κάτω των 1500gr είναι καλύτερη όταν εκτελείται καισαρική τομή.

Β)Σε νεογνά βάρους άνω των 1500gr,ο τρόπος του τοκετού δε φαίνεται να επηρεάζει την πρόγνωση και η απόφαση εξαρτάται απο την συγκεκριμένη περίπτωση.

Γ)Σε ισχιακή προβολή επι άκρους πόδας,η καισαρική τομή συμβάλει σημαντικά στη μείωση του ποσοστού θνησιμότητας.
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Κατά τη διάρκεια του τοκετού,υπάρχουν διάφορες μεθόδοι για την επιτυχή αντιμετώπιση όπως:

Α)Η ασφάλεια της επαρκούς εμβρυικής οξυγόνωσης στον τοκετό και στη γέννηση  επιτυγχάνεται μέσω της χορήγησης οξυγόνου στη μητέρα .

Β)Η πρόληψη ενός τραυματικού τοκετού

Γ)Η παρουσία στον τοκετό μίας εξειδικευμένης ομάδας για την ασφάλεια της ανάνηψης του νεογνού.

Δ)O συνεχής καρδιοτοκραφικός έλεγχος του εμβρύου(εσωτερικά αν έχει γίνει ρήξη των εμβρυικών υμένων) είναι αναγκαίος ώστε να μπορεί να διαγνωστεί έγκαιρα η εμβρυική υποξία.

Ε)H λήψη αίματος απο το τριχωτό της κεφαλής  του εμβρύου όπου ενδείκνυται.

ΣΤ)Εάν η εμβρυική δυσχέρεια δεν μπορεί να διορθωθεί απο την χορήγηση οξυγόνου στη μητέρα και την αλλαγή της θέσης της,θα πρέπει να διενεργείται καισαρική τομή.

   Β.ΕΠΙΛΟΓΗ ΤΟΥ ΕΙΔΟΥΣ ΚΑΙΣΑΡΙΚΗΣ ΤΟΜΗΣ

        ΣΤΑ ΠΡΟΩΡΑ ΕΜΒΡΥΑ

Στις αρχές του γ΄τριμήνου της κύησης επειδή το κατώτερο τμήμα της μήτρας δεν έχει ακόμα διαταθεί,η εκτέλεση χαμηλής εγκάρσιας τομής εγκυμονεί αρκετές φορές κινδύνους για το έμβρυο (σοβαρός τραυματισμός)και για τη μητέρα (αιμορραγια).Για το λόγο αυτό,συνιστάται η ενδοφλέβια χορήγηση en bolus  τερμπουταλίνης πρίν την διενέργεια της τομής πάνω στη μήτρα ή την εκτέλεση χαμηλής κάθετης τομής.

 Γ.ΑΝΑΛΓΗΣΙΑ ΚΑΙ ΑΝΑΙΣΘΗΣΙΑ 

 ΣΤΟΝ ΠΡΟΩΡΟ ΤΟΚΕΤΟ

Κατά τον πρόωρο τοκετό,τα αναλγητικά και τα ηρεμιστικά πρέπει να χρησιμοποιούνται με φειδώ και με προσοχή.Ο λόγος είναι ότι το πρόωρο νεογνό έχει περιορισμένες ικανότητες να μεταβολίσει αυτά τα φάρμακα και είναι πιο ευαίσθητο στις επιδράσεις τους.Επίσης και  η τοπική αναισθησία μπορεί να χρησιμοποιηθεί στον πρόωρο τοκετό.

                       

                              11.TO ΠΡΟΩΡΟ ΝΕΟΓΝΟ     

      Κάθε νεογνό που γεννιέται πριν την 37η εβδομαδα θεωρείται πρόωρο άσχετα με το βάρος γέννησης του.Βεβαίως τα περισσότερα πρόωρα έχουν χαμηλό βάρος γέννησης,όμως μπορεί ένα πρόωρο να έχει και μεγαλύτερο βάρος γέννησης απο ένα τελειόμηνο νεογνό.Οι 37 εβδομάδες κύησης είναι απαραίτητες για την αύξηση του εμβρύου αλλά και για την ωρίμανση των διαφόρων συστημάτων.Όσο μικρότερη λοιπόν είναι η διάρκεια κύησης,τόσο πιο μικρό είναι το βάρος του εμβρύου αλλά  και η ανωριμότητα των οργάνων και των συστημάτων του.Με άλλα λόγια μεταξύ των προώρων υπάρχουν τεράστιες διαφορές,οι οποίες καθορίζονται απο το βαθμό ανωριμότητας.

          ΤΑΞΙΝΟΜΗΣΗ ΠΡΟΩΡΩΝ ΜΕ ΒΑΣΗ ΤΟ ΒΑΡΟΣ    

          ΓΕΝΝΗΣΗΣ ΤΟΥΣ

Μικρό βάρος γέννησης(low birth weight)<2500gr
Πολύ μικρό βάρος γέννησης(very low birth weight)<1500gr

Πάρα πολύ μικρό βάρος γέννησης(extremely low birth weight)<1000gr

Υπερβολικά μικρό βάρος γέννησης(incredible low birth weight)<750gr

           ΠΟΣΟΣΤΑ ΕΠΙΒΙΩΣΗΣ ΝΕΟΓΝΩΝ

Τα περισσότερα νεογνολογικά κέντρα παρουσιάζουν ποσοστά επιβίωσης που φτάνουν το 98%,όταν ο τοκετός πραγματοποιείται μετά την 32η εβδομάδα κύησης.Η πλειοψηφία της περιγεννητικής θνησιμότητας από την προωρότητα παρατηρείται σε τοκετούς που πραγματοποιούνται μέχρι την 32η εβδομάδα κύησης.Οι συγκεκριμένοι τοκετοί,καλύπτουν το 1/3 περίπου του συνόλου των πρόωρων τοκετών.

Στον πίνακα παρακάτω(Καρπάθιος Σ,Βασική μαιευτική περιγεννητική ιατρική και γυναικολογία,μέρος πρώτο,σελίδα 282)αναφέρεται η συσχέτιση μεταξύ του βάρους γέννησης του νεογνού,της ηλικίας κύησης και του ποσοστού επιβίωσης σε καλά οργανωμένα κέντρα.


Ηλικία κύησης                  20               24            28           32           36+ 

(εβδομάδες)

βάρος νεογνών                                   <500        1000        1500       >2499

(γραμμάρια)

επιβίωση νεογνών(%)         0                 15            75           97          99.7 


         ΔΙΑΦΟΡΕΣ ΠΡΟΩΡΩΝ ΝΕΟΓΝΩΝ

          ΑΠΟ ΤΑ ΤΕΛΕΙΟΜΗΝΑ

Οι διαφορές μεταξύ των πρόωρων και των τελειόμηνων είναι μορφολογικές και λειτουργικές και είναι πιο εμφανείς όταν το πρόωρο είναι πολύ ανώριμο. 
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                  Μορφολογικές διαφορές

Εκτός απο το μικρότερο βάρος και το μήκος του σώματος,τα πρόωρα παρουσιάζουν και άλλες διαφορές σε σχέση με τα τελειόμηνα.

Το κεφάλι του προώρου είναι μεγαλύτερο.Ειδικότερα πιο ανεπτυγμένο είναι το εγκεφαλικό κρανίο ενώ το πρόσωπο είναι μικρό,δίνοντας στο πρόωρο έτσι μία υδροκεφαλοειδή όψη.Επίσης απο τα ωτικά πτερύγια,των μικρότερων προώρων λείπει ο χόνδρος.Οι ρινικές χοάνες είναι στενότερες και τραυματίζονται εύκολα στην προσπάθεια εισαγωγής καθετήρα στο στομάχι για σίτιση ή αναρρόφηση.

Ο θώρακας των προώρων είναι κωνικός και οι θήκες του μαστού μόλις επισημαίνονται.

Τα κοιλιακά τοιχώματα είναι χαλαρά,η κοιλιά προέχει περισσότερο και η ομφαλοκήλη  είναι πιο συχνή στα πρόωρα.

Τα κάτω άκρα των πρόωρων είναι λεπτά σε σχέση με τον κορμό και πολλές φορές συνυπάρχει οίδημα.Η πτύχωση του δέρματος των πελμάτων είναι ατελής.

Το δέρμα των πρόωρων είναι ερυθρωπό,λεπτό και εύκολα αίρεται σε πτυχή,γιατί υπολείπεται η ανάπτυξη του υπόδοριου λίπους.Το χνούδι είναι πυκνότερο,τα νύχια μαλακά και δεν προέχουν απο τα δάκτυλα.

Απο  τα γεννητικά όργανα,στα πρόωρα κορίτσια,τα μεγάλα χείλη είναι λιγότερο ανεπτυγμένα σε σχέση με τα μικρά,ενώ στα αγόρια οι όρχεις,μερικές φορές δεν έχουν εγκατασταθεί στο όσχεο(κρυψορχία).Επίσης στα πρόωρα είναι πιο συχνή η εμφάνιση βουβωνοκήλης.

Τα νεογνικά αντανακλαστικά υπολείπονται στα πρόωρα.Τα αντανακλαστικά του Moro,του δραγμού,της αναζήτησης και του θηλασμού εμφανίζονται μετά την 28η εβδόμαδα κύησης.Στήν αρχή είναι αστάθη και εκλύονται ατελώς.Σιγά σιγά όμως με την πάροδο της εμβρυικής ηλικίας τελειοποιούνται ενώ εμφανίζονται προοδευτικά και τα υπόλοιπα αντανακλαστικά του νεογνού.

                           Λειτουργικές διαφορές

Η ανωριμότητα σχεδόν όλων των ιστών και των οργάνων του πρόωρου,έχει σαν αποτέλεσμα την εμφάνιση σημαντικών λειτουργικών διαφορών που δυσχεραίνουν την προσαρμογή του πρόωρου στην εξωμήτρια ζωή.

          Αναπνευστικό σύστημα
 Η λειτουργία της αναπνοής στα πρόωρα είναι ανώριμη.Γιαυτό το λόγο συχνά χρειάζονται υποστήριξη με χορήγηση οξυγόνου λόγω της άρρυθμης και επιπόλαιας αναπνοής τους.Συχνά είναι επίσης και ο πνευμοθώρακας,η ατελεκτασία,η βρογχοπνευμονική δυσπλασία,τα εμφυσύματα.Όμως το πιο χαρακτηριστικό και σοβαρό πρόβλημα που παρουσιάζουν τα πρόωρα από το αναπνευστικό τούς είναι το Σύνδρομο Αναπνευστικής Δυσχέρειας(Σ.Α.Δ.).Παρουσιάζεται με αναπνευστική δυσχέρεια ,χωρίς άλλα ιδιαίτερα τυπικά συμπτώματα ή ευρήματα.Οφείλεται σε έλλειψη του επιφανειοδραστικού παράγοντα (surfactant).Τα τελευταία χρόνια στίς περιπτώσεις αυτές,χορηγούνται στην μητέρα προγεννητικά κορτικοειδή για την ταχύτερη ωρίμανση των πνευμόνων.Ο συνδυασμός προληπτικής χορήγησης προγεννητικά κορτιζόνης στη μητέρα και επιφανειοδραστικού παράγοντα προληπτικά στο νεογνό,όπως φαίνεται απο πρόσφατη ερευνητική εργασία(Σ.Χ.Αντωνιάδης,Στοιχεία νεογνολογίας,σελίδα 50) έχει τα καλύτερα αποτελέσματα(λιγότεροι νεογνικοί θανάτοι,λιγότερες επιπλοκές π/χ εγκεφαλική αιμοραγία,σηψαιμία,πνευμοθώρακας,και καλύτερη έκβαση).

Κυκλοφορικό σύστημα

Το κυκλοφορικό σύστημα των πρόωρων δεν παρουσιάζει σημαντικές διαφορές απο εκείνο των τελειόμηνων.Μπορούν να παρουσιασθούν διαταραχές του ρυθμού,ταχυκαρδία,βραδυκαρδία,έκτακτες συστολές αλλά το κυριότερο πρόβλημα που έχουν είναι ο ανοικτός βοτάλλειος πόρος.Τα περισσότερα νεογνά γεννιούνται με ανοικτό βοτάλλειο πόρο αλλά στο 75% των περιπτώσεων κλείνει μόνος του.Αν δεν αντιμετωπιστεί με την συντηρητική αγωγή τότε πρέπει να αντιμετωπιστεί χειρουργικά γιατί μπορεί να οδηγήσει σε πνευμονική συμφόρηση και καρδιακή κάμψη.

Ουροποιητικό σύστημα

Η ανωριμότητα της νεφρικής λειτουργίας των πρόωρων χαρακτηρίζεται απο μειωμένη σπειραματική διήθηση και ελαττωμένη ικανότητα ρύθμισης του ισοζυγίου του ύδατος και των ηλεκρολυτών.Η αδυναμία αυτή οδηγεί το πρόωρο ευκολότερα σε οξέωση και σε ανάπτυξη οιδημάτων.

Νευρικό σύστημα

Η ανωριμότητα του νευρικού συστήματος του πρόωρου εκτός από την επίδραση του στην αναπνευστική λειτουργία,εκδηλώνεται και με την ατελέστερη έκλυση των νεογνικών αντανακλαστικών όπως και τον ελαττωμένο μυικό τόνο.Συχνοί είναι οι σπασμοί από διάφορες αιτίες αλλά το πιο σοβαρό πρόβλημα είναι η εγκεφαλική αιμορραγία που αποτελεί και την συχνότερη αιτία θανάτου και αναπηριών στα πρόωρα νεογνά.Η συχνότητα της είναι αντιστρόφως ανάλογη προς την ηλικία κύησης και συνήθως συμβαίνει μέχρι την 4η μέρα της ζωής τους.

Μικρού βαθμού αιμορραγίες  συνήθως δεν αφήνουν μόνιμη εγκεφαλική βλάβη αλλά μεγαλύτερου βαθμού μπορεί να προκαλέσουν υδροκέφαλο,σχηματισμό ενδοπαρεγχυματικών περικοιλιακών κύστεων και εγκεφαλική ατροφία με συνέπεια μόνιμα νευροαναπτυξιακά προβλήματα όπως είναι η εγκεφαλική παράλυση,η νοητική καθυστέρηση,η κώφωση και η τύφλωση.

Θερμορύθμιση
Η θερμορύθμιση στο πρόωρο είναι ασταθέστερη σε σχέση με το τελειόμηνο.Έτσι η επίδραση της θερμοκρασίας του περιβάλλοντος στη διαμόρφωση της θερμοκρασίας του προώρου είναι μεγάλη,καί ευκολότερα μπορεί το πρόωρο να παρουσιάσει υποθερμία ή υπερθερμία.Η ανύψωση της θερμοκρασίας του σώματος του μπορεί να οφείλεται εκτός απο την επίδραση του περιβάλλοντος και σε λοίμωξη ή αφυδάτωση.

Αιματολογικά προβλήματα

Στα πρόωρα είναι συχνή η εμφάνιση αναιμίας.Οι σπουδαιότεροι απο τους λόγους που τα πρόωρα παρουσιάζουν αναιμία είναι οι εξής:

Α)Έχουν χαμηλότερη τιμή αιμοσφαιρίνης στο αίμα.Ο μέσος όρος της αιμοσφαιρίνης στο αίμα του ομφάλιου λώρου του προώρου είναι 14gr%, αντί 17gr % που είναι στα τελειόμηνα.Επίσης, ο ολικός σίδηρος του πρόωρου είναι χαμηλότερος

Β)Έχουν ταχύτερο ρυθμό ανάπτυξης σε σχέση με τα τελειόμηνα,ώστε η αιμοποίηση να μη μπορεί να παρακολουθήσει τη γρήγορη αύξηση του βάρους του προώρου

Γ)Η αιμοποίηση ιδίως κατά τους πρώτους μήνες της ζωής του πρόωρου είναι ατελής

Δ)Η διάρκεια ζωής των ερυθρών αιμοσφαιρίων του πρόωρου είναι βραχύτερη.

Άλλο αιματολογικό πρόβλημα είναι η αιμορραγική διάθεση που προκαλείται απο την ελαττωμένη παραγωγή παραγόντων πήξης απο το ανώριμο ήπαρ και αντιμετωπίζεται με τη χορήγηση βιταμίνης Κ.

Πεπτικό σύστημα

Η ανωριμότητα του πεπτικού συστήματος είναι ένα από τα σοβαρότερα μειονεκτήματα της προωρότητας.Αποτέλεσμα της ανωριμότητας αυτής είναι η μειωμένη έκκριση υδροχλωρικού οξέος και πεπτικών ενζύμων.Η απορρόφηση επίσης του λίπους, της λακτόζης  και των λιποδιαλυτών βιταμινών υπολείπεται στο πρόωρο.Τα αντανακλαστικά θηλασμού και  της κατάποσης είναι τόσο ατελέστερα,όσο το πρόωρο είναι μικρότερο όπως και  το αντανακλαστικό του βήχα δεν είναι καλά ανεπτυγμένο με αποτέλεσμα  ο κίνδυνος εισρόφησης  να είναι μεγάλος.                              

Η διατροφή των προώρων απαιτεί ιδιαίτερη προσοχή τόσο ως προς την εκλογή του κατάλληλου τύπου γάλακτος όσο και ως προς την ποσότητα και τη συχνότητα των χορηγούμενων γευμάτων.Συχνά παρουσιάζουν αναγωγές,λόγω της χαλαρότητας του γαστροοισοφαγικού στομίου.Στα ανωτέρω,αν προστεθεί και η μικρότερη χωρητικότητα του στομάχου, αλλά και το κυριότερο οτι τα νεογνά αυτά,λόγω των ταχύτερων ρυθμών αύξησης που απαιτούνται,χρειάζονται περισσότερες θερμίδες,γίνονται αντιληπτές οι δυσκολίες στην σίτιση.

                                        [image: image7.jpg]el




Σοβαρή επιπλοκή είναι η ανάπτυξη νεκρωτικής εντεροκολίτιδας που εμφανίζεται σχεδόν αποκλειστικά στα πρόωρα,κυρίως σε εκείνα τα νεογνά που έχουν βάρος γέννησης κάτω των 1500γραμ.Πρόκειται για ισχαιμική βλάβη του εντέρου με δευτεροπαθή μικροβιακή προσβολή.Η αντιμετώπιση της είναι φαρμακευτική και χειρουργική.

Μεταβολικά προβλήματα

Α)Η υπογλυκαιμία είναι συχνότερη στα πρόωρα και μπορεί να οδηγήσει, αν είναι έντονη, σε άπνοια ή σπασμούς.

Β)Η υπασβεστιαιμία είναι επίσης συχνότερη στα πρόωρα

Γ)Άλλο συχνό πρόβλημα είναι η μεταβολική οξέωση που παρουσιάζεται αρκετές φορές στα πρόωρα,μετά την 3η μέρα της ζωής,όταν τους χορηγείται μεγαλύτερη ποσότητα γάλακτος από αυτό που χρειάζονται.

Δ)Ιδιαίτερη προσοχή απαιτεί η υπερχολερυθριναιμία του προώρου.Είναι γνωστό οτι η χολερυθρίνη είναι τοξική σε πολύ χαμηλότερες πυκνότητες στα πρόωρα,από ότι στα τελειόμηνα.


Ανοσοποιητικό σύστημα

Το ανοσοποιητικό σύστημα είναι ατελές.Το έμβρυο παίρνει από τη μητέρα το μεγαλύτερο ποσοστό των αντισωμάτων που έχει σαν νεογνό στην τελευταία φάση της κύησης.Έτσι,όσο μεγαλύτερος ο βαθμός της προωρότητας τόσο πιο ευάλωτο το νεογνό στα διάφορα αντιγόνα.Λόγω των αιτιών αυτών οι λοιμώξεις(σηψαιμία,μινιγγίτιδα),που στα φυσιολογικά τελειόμηνα αποτελούν μία απο τις συχνότερες αιτίες προβλημάτων (και θανάτων),στα πρόωρα αποτελούν έναν από τους κυριότερους παράγοντες νοσηρότητας με υψηλό κίνδυνο θνησιμότητας.

Οφθαλμολογικά προβλήματα

Αυτά είναι συνήθως συνέπεια της αμφιβληστροειδοπάθειας της προωρότητας,η οποία εμφανίζεται σε πρόωρα με ηλικία κύησης μικρότερη από 32 εβδομάδες οπότε δεν έχει ολοκληρωθεί η ανάπτυξη των αγγείων του αμφιβληστροειδή.Άλλοι παράγοντες που εμπλέκονται είναι η υπεροξαιμία,η λοίμωξη,η ασφυξία,η υποθερμία,η έλλειψη βιταμίνης Ε και η έκθεση στο φώς.

Οι επιπτώσεις της αμφιβληστροειδοπάθειας ποικίλουν ανάλογα την βαρύτητα της.Οι ήπιες περιπτώσεις αποκαθίστανται πλήρως,αντίθετα οι βαρύτερες μπορούν να οδηγήσουν σε αποκόλληση του αμφιβληστροειδή και τύφλωση.Συχνές είναι εξάλλου οι διαθλαστικές διαταραχές(μυωπία,αμβλυωπία),ο στραβισμός και το γλαύκωμα.

Προβλήματα ακοής

Οι διαταραχές ακοής στα πρόωρα είναι πολύ συχνές με συχνότερη τη νευρογενή βαρηκοϊα.Παράγοντες που ενοχοποιούνται είναι η υπερχολερυθριναιμία(νεογνικός ίκτερος),η υποξία, η χορήγηση αμινογλυκοσιδών,η αιμορραγία στο έσω ους και ο συνεχής θόρυβος της θερμοκοιτίδας.

Νευροαναπτυξιακά προβλήματα

Τα κυριότερα είναι η εγκεφαλική παράλυση με συχνότερη την σπαστική διπληγία,ο υδροκέφαλος,η νοητική υστέρηση,η κώφωση και η τύφλωση.Η πρόγνωση είναι χειρότερη για τα νεογνά με βάρος γέννησης μικρότερο απο 800γραμμάρια,εντούτοις στη σχολική ηλικία σημαντικός αριθμός προώρων παρουσιάζει μαθησιακές δυσκολίες.Είναι απαραίτητη η πρώιμη διάγνωση των προβλημάτων αυτών προκειμένου να αρχίσει έγκαιρα η ειδική αγωγή από εξειδικευμένο προσωπικό ώστε να ελαχιστοποιηθούν κατά το δυνατό οι μόνιμες αναπηρίες και ανικανότητες.

                         Αντιμετώπιση του πρόωρου νεογνού
Κατά την γέννηση του πρόωρου νεογνού πρέπει απαραίτητα να παρίσταται νεογνολόγος και καλά εκπαιδευμένη μαία,γιατί τα νεογνά αυτά συχνά χρειάζονται ανάνηψη.Η αίθουσα τοκετού πρέπει να είναι εξοπλισμένη με  το κατάλληλο υλικό για την αντιμετώπιση της ασφυξίας του πρόωρου νεογνού που είναι το εξής:

  ΕΞΟΠΛΙΣΜΟΣ ΑΝΑΝΗΨΗΣ

-Τράπεζα ανάνηψης με αποστειρωμένα σεντόνια,με πηγή ακτινοβολίας θερμότητας,θερμόμετρο,ακουστικά,χρονόμετρο.


-Αποστειρωμένο Poir,συσκευή αναρρόφησης με αποστειρωμένους καθετήρες- 5,6,8,10 french,αναρρόφηση με υδατοπαγίδα μιας χρήσης

-Λαρυγγοσκόπιο με ευθείες λεπίδες Νο 0 (πρόωρα) και Νο 1 (τελειόμηνα).Επιπλέον μπαταρίες και λαμπάκια για το λαρυγγοσκόπιο.

-Τραχειοσωλήνες: μεγέθη 2.5, 3.0, 3.5, 4.0mm-οδηγός.

-Στοματοφαρυγγικοί αεραγωγοί-ψαλίδι-γάντια.

-Ασκός αναισθησίας ικανός να χορηγεί 100% Ο2 –αυτοδιογκούμενος ασκός(ambu).

-Προσωπίδες διαφόρων μεγέθων για πρόωρα και τελειόμηνα νεογνά

-Στηθοσκόπιο-στρόφιγγα 3 εξόδων- κολλητική ταινία(elastoplast)

-Παροχή αέρα και οξυγόνου με ροόμετρο και αναμείκτη.

-Δίσκος καθετηριασμού ομφαλικών αγγείων με καθετήρες Νο 3.5 και 5.0 french.

-Πιεσόμετρο-συσκευή μέτρησης καρδιακών σφύξεων και αναπνοών

-Καθετήρας σίτισης Νο5 –σύριγγες 1,2,5,10,20 cc – βελόνες 25,21,18 gauge
-Φορητή θερμοκοιτίδα με θερμαντική πηγή που λειτουργεί με συσσωρευτή και φορητή παροχή οξυγόνου

-Φάρμακα που είναι τα εξής:

αδρεναλίνη(1:10000),υδροχλωρική ναλοξόνη(0.4 mg/ml ή 1.0 mg/ml)δεξτροζη 10%, διτανθρακικό νάτριο(0.5mEq/ml),γλυκονικό ασβέστιο 10%, φυσιολογικός ορός,απεσταγμένο νερό,υποκατάστατα όγκου αίματος,ατροπίνη.

Μετά την γέννηση του πρόωρου πρέπει να μεταφερθεί στο τμήμα προώρων  χωρίς καθυστέρηση και με θερμαινόμενη φορητή θερμοκοιτίδα.Το νεογνό εξετάζεται προσεκτικά δεδομένου οτι οι διάφορες συγγενείς ανωμαλίες είναι πιο συχνές στα πρόωρα σε σύγκριση με τα τελειόμηνα νεογνά.Ακολουθεί εκτίμηση της ωριμότητας του προώρου με διάφορες μεθόδους όμως για τα πολύ ανώριμα  νεογνά πιο ακριβής είναι η τροποποιημένη μέθοδος του Ballard(πίνακας Γ1,Γ2).στη συνέχεια το νεογνό ζυγίζεται,ελέγχονται τα ζωτικά του σημεία(σφύξεις,αναπνοές,αρτηριακή πίεση,θερμοκρασία ορθού) και λαμβάνονται τριχοειδικά δείγματα αίματος για τον έλεγχο του αιματοκρίτη και της γλυκόζης.

Αφού γίνουν τα παραπάνω, χορηγείται 1mg βιταμίνη Κ ενδομυικά λόγω της ανέπαρκειας της στο νεογνό που έχει σαν αποτέλεσμα να είναι πιο επιρρεπή σε αιμορραγική διάθεση,που μπορεί να καταλήξει στην αιμορραγική νόσο του νεογνού.Η δόση αυτή έχει αποδειχθεί ότι είναι προστατευτική και ότι δεν κάνει αιμόλυση σε περίπτωση ανεπάρκειας του ενζύμου G-6-PD.Επί απουσίας της βιταμίνης Κ,δεν είναι δυνατή η σύνθεση απο το ήπαρ του παράγοντα II (προθρομβίνη),VII (προκομβερτίνη), IX(θρομβοπλαστίνη) και  X.

Επίσης σε όλα τα νεογνά πρίν φύγουν απο την αίθουσα τοκετού πρέπει να ενσταλλάσονται αντισηπτικές σταγόνες στα μάτια.Ο λόγος είναι ότι πολύ συχνά τα μάτια μολύνονται κατά τη διάρκεια του τοκετού κυρίως από χλαμύδια και γονόκοκκο αλλά και άλλα συνήθη gram(-) μικρόβια.Το διάλυμα νιτρικού αργύρου 1% έχει αποδειχθεί ότι προφυλάσσει αποτελεσματικά απο τη γονοκοκκική οφθαλμία.Δεν προφυλάσσει όμως από την χλαμυδιακή οφθαλμία και πολλές φορές αυτό προκαλεί χημική επιπεφυκίτιδα.Γι’αυτό σήμερα είναι προτιμότερο να χρησιμοποιείαι διάλυμα ή αλοιφή ερυθρομυκίνης 0.5% ή τετρακυκλίνης 1% .

Αν ο βαθμός ωριμότητας του πρόωρου είναι κάτω από 34 εβδομάδες,χορηγείται παράλληλα θεοφυλλίνη ενδοφλέβια (5.5-6mg/kg αρχικά και στη συνέχεια 1mg/kg ανά 8ωρο),αφού το ποσοστό των νεογνών που κάνουν απνοϊκά επεισόδια σε αυτήν την ηλικία φτάνει το 50%.Στη συνέχεια τοποθετούνται στο δέρμα ηλεκτρόδια που συνδέονται με monitor για τον έλεγχο της καρδιοαναπνευστικής λειτουργίας.

Η θερμοκρασία του νεογνού πρέπει επίσης να ελέγχεται συνεχώς μέσω αισθητήρα συνδεδεμένο με το δέρμα του.Η θερμοκρασία του περιβάλλοντος μέσα στη θερμοκοιτίδα ρυθμίζεται έτσι,ώστε η θερμοκρασία του δέρματος ή της μασχάλης να διατηρείται μεταξύ 36-36,5C.Παράλληλα,η σχετική υγρασία μέσα στη θερμοκοιτίδα διατηρείται περίπου στο 60%.Αν παρά ταύτα η θερμοκρασία του νεογνού εξακολουθεί να παραμένει χαμηλή,τότε αυτό καλύπτεται με ειδική καλύπτρα απο plexiglass ή σκεπάζεται με κάλυμμα από πολυαιθυλένιο.Ταυτόχρονα το κεφάλι του καλύπτεται με σκούφο και στα πόδια τοποθετούνται κάλτσες.Κατά τους χειρισμούς που γίνονται στο νεογνό δεν πρέπει ποτέ να ανοίγεται το πλάγιο τοίχωμα της θερμοκοιτίδας,αλλά μόνο τα φινιστρίνια.Διαφορετικά οι απώλειες θερμότητας είναι τεράστιες.

Αν διαπιστωθεί ότι τα επίπεδα γλυκόζης είναι  κάτω από 45mg/dl, τότε χορηγείται ενδοφλέβια διάλυμα γλυκόζης 10%,σε ποσότητα 2 ml/kg εφάπαξ και στη συνέχεια χορηγείται γλυκόζη 10 % ενδοφλέβια όλο το 24ωρο στάγδην (110-120 ml/kg).

Σε κάθε νεογνό που εμφανίζει αναπνευστική δυσχέρεια μετά τη γέννηση,χορηγείται οξυγόνο.Απαιτείται όμως συνεχής παρακολούθηση της συγκέντρωσης του οξυγόνου στο αίμα μέσω οξύμετρου,ή της μερικής τάσης του οξυγόνου του δέρματος με διαδερμικό ηλεκτρόδιο.Παράλληλα χρειάζεται ανά 4ωρο έλεγχος της μερικής τάσης του οξυγόνου σε αρτηριακό δείγμα αίματος,συνήθως από την ομφαλική ή την κερκιδική αρτηρία.Ανάλογα με τις κλινικές ενδείξεις και τα ευρήματα απο την μέτρηση της οξεοβασικής ισορροπίας παρέχεται ή όχι μηχανική υποστήριξη και χορηγείται surfactant.

Η συχνή μέτρηση της αρτηριακής πίεσης επιβάλλεται για κάθε νεογνό που χρειάζεται εντατική νοσηλεία.Αυτό γίνεται είτε με τη μέθοδο Doppler ή με συνεχή μέτρηση της μέσω μορφοτροπέα συνδεδεμένο με ενδοομφαλικό αρτηριακό καθετήρα.Απαραίτητη είναι επίσης και η συνεχής εκτίμηση της ποσότητας και του ειδικού βάρους των αποβαλλομένων ούρων,προκειμένου να υπολογισθούν οι ημερήσιες ανάγκες σε υγρά.

Αντιβίωση δεν χορηγείται σαν ρουτίνα στο πρόωρο παρά μόνο αν υπάρχουν σχετικές ενδείξεις.Μία ένδειξη είναι η πρόωρη ρήξη του θυλακίου για περισσότερο από 18 ώρες,όταν συνοδεύεται από έναν επιπλέον παράγοντα κινδύνου(χοριοαμνιονίτιδα μητέρας ή προηγηθείσα χορήγηση αντιβίωσης).Αντιβίωση χορηγείται επίσης και σε κάθε πρόωρο με αναπνευστική δυσχέρεια,τουλάχιστον μέχρι να αποσαφηνιστεί η αιτία της αναπνευστικής δυσχέρειας.Για την προληπτική χορήγηση ενδοφλέβιας  γ-σφαιρίνης οι γνώμες διϊστανται.Πιθανώς αυτή να είναι πιο χρήσιμη στα πρόωρα με εξαιρετικά χαμηλό βάρος γέννησης,που διατρέχουν και το μεγαλύτερο κίνδυνο απο λοιμώξεις.
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                   12.Έρευνα για την σχέση πρόωρων νεογνών και ευφυϊας

 Τα πρόωρα νεογνά έχουν μικρότερο βαθμό ευφυϊας από εκείνα που γεννιούνται έχοντας συμπληρώσει το φυσιολογικό χρόνο κύησης,σύμφωνα με μία πρόσφατη αμερικάνικη έρευνα που δημοσιεύθηκε στο επιστημονικό έντυπο developmental psychology. (13/11/2002) .         

Στο πλαίσιο μελέτης,που πραγματοποιήθηκε από ομάδα επιστημόνων της ιατρικής σχολής του κολεγίου ¨Albert Einstein¨ στην Νέα Υόρκη,153 νεογνά που γεννήθηκαν εντός των φυσιολογικών χρονικών ορίων αποτέλεσαν αντίκειμενο σύγκρισης με άλλα 59 που γεννήθηκαν πρόωρα.

Τα νεογνά εξετάστηκαν απο τους επιστήμονες σε ηλικία πέντε,εφτά, και δώδεκα μηνών,αντίστοιχα,ενώ αξιοσημείωτο είναι ότι όλα τα πρόωρα νεογνά είχαν βάρος μικρότερο των δύο κιλών.Οι δοκιμασίες στις οποίες υποβλήθηκαν σχετίζονταν με την επίδειξη διαφορετικών εικόνων,ώστε να διαπιστωθεί ο βαθμός προσήλωσης του βρέφους σε αυτές και να μελετηθούν οι γνωσιακές λειτουργίες τους.

Αυτό που διαπιστώθηκε ήταν ότι,ακόμα και στην ηλικία των πέντε μηνών,τα παιδιά που γεννήθηκαν πρόωρα είχαν μεγαλύτερη δυσκολία στην αντίληψη σε σχέση με όσα γεννήθηκαν εντός των φυσιολογικών χρονικών ορίων.Συγκεκριμένα,χρειάστηκαν 20% περισσότερη προσπάθεια και 30% περισσότερος χρόνος,ώστε να αναγνωρίσουν και να προσηλωθούν στις εικόνες που τους επιδεικνύονταν.

Επιπλέον οι επιστήμονες τόνισαν ότι η δυσκολία στην αντίληψη δεν βελτιωνόταν με την πάροδο των μηνών αλλά παρέμενε στο ίδιο επίπεδο.

Τα συμπεράσματα της μελέτης,επιβεβαιώνουν το πόρισμα παλαιότερης μελέτης,η οποία υποστηρίζει οτι τα παιδιά που γεννιούνται πρίν απο τη συμπλήρωση του φυσιολογικού διαστήματος κύησης,έχουν μικρότερο βαθμό ευφυϊας σε σχέση με τα υπόλοιπα.

            13.Μελέτη για την σχέση προωρότητας και

             την προσωπικότητα του ατόμου 
Ερευνητική ομάδα του King College  του Λονδίνου με επικεφαλή τον Δρ Μάθιου Άλλιν έθεσε υπό ιατρική παρακολούθηση 108 νεαρούς άνδρες και γυναικές που είχαν γεννηθεί πρίν την 33η εβδομάδα κύησης και τους συνέκρινε με 167 νεαρούς ενήλικες που είχαν γεννηθεί κανονικά.

Όλοι οι συμμετέχοντες συμπλήρωσαν ερωτηματολόγια,τα οποία μετρούσαν τρείς διαστάσεις της προσωπικότητας: τη νευρωτική συμπεριφορά,την εξωστρέφεια και τον ψυχωσισμό(η τάση για συναισθηματική ψυχρότητα,επιθετικότητα και αντικοινωνική συμπεριφορά)(δημοσιεύθηκε στις 17/2/2006).
Γενικά η ομάδα των πρόωρων είχε χαμηλότερο βαθμό εξωστρέφειας και υψηλότερο βαθμό νευρωτικής συμπεριφοράς.Αναφορικά με τον ψυχωσισμό το αποτέλεσμα ήταν όμοιο και στις δύο ομάδες.Ένα περίπλοκο μείγμα γονιδίων και περιβάλλοντος συμβάλει στη διαμόρφωση της προσωπικότητας του ατόμου και δεν είναι ξεκάθαρο γιατί τα πρόωρα και τελειόμηνα παιδιά έχουν γενικές διαφορές σε ορισμένα χαρακτηριστικά τους.Ο πρώιμος τραυματισμός του εγκεφάλου,μπορεί να είναι ένας παράγοντας,υποψιάζονται οι επιστήμονες,καθώς και η επιρροή των γονέων και των συνομήλικων καθώς τα παιδιά μεγαλώνουν.

Για παράδειγμα,οι γονείς των πρόωρων βρεφών ίσως να είναι περισσότερο προστατευτικοί απο την αρχή,γεγονός που ίσως συμβάλλει στην πιο προσεκτική αυτοελεγχόμενη φύση που παρατηρείται στα συγκεκριμένα παιδιά.Απο την άλλη,οι επιστήμονες τονίζουν ότι δεν είναι ξεκάθαρο πόσο σημαντικός είναι ο τρόπος της γονικής φροντίδας στην ενήλικη προσωπικότητα.

Μελέτες σε δίδυμα που μεγάλωσαν χωριστά δείχνουν ότι η προσωπικότητα έχει μεγάλη γενετική σύσταση.Είναι πιθανόν,τα πρόωρα παιδιά να κληρονομήσουν συγκεκριμένα χαρακτηριστικά της προσωπικότητας.

Πρόσφατη μελέτη έδειξε ότι οι γυναίκες με αυξημένα επίπεδα άγχους κατά τη διάρκεια της κύησης αντιμετώπιζαν υψηλότερο κίνδυνο πρόωρου τοκετού,γεγονός που σημαίνει οτι τα πρόωρα νεογνά ίσως είναι πιθανότερο να κληρονομήσουν την τάση προς την αγχώδη συμπεριφορά.            
[image: image10.jpg]
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