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In organismul uman, glucocorticoizii sunt hormoni steroizi, de stres, cu efecte importante
asupra sistemului imun. Sunt sintetizati la nivel zonei corticale a glandei suprarenale (cortizon si
hidrocortizon) si au numeroase roluri si efecte asupra aparatelor si sistemelor. Efectele
antiinflamatorii importante ale glucocorticoizilor naturali pot fi obtinute prin administrarea de
analogi sintetici ai glucocorticoizilor (GC), cum ar fi prednison, prednisolon, dexametazona,
betametazona.

Glucocorticoizii sintetici sunt folositi in medicina umana de peste 70 de ani, fiind descoperiti
la finalul anilor 1950 ca tratament pentru artrita reumatoida, dar efectele asupra organismului nu
sunt pe deplin deslusite. Toti GC sintetici sunt asemdnatori structural cu cortizolul si
corticosteronul, care sunt principalii GC endogeni la mamifere.

Folosirea GC se desfasoara atat in studiile clinice, cét si in cele preclinice, importanta lor consta
in efectele antiinflamatorii si actiunile imunosupresoare. Prin atagarea cu usurintd de receptorul
glucocorticoid de la nivel celular, GC sintetici influenteaza axa hipotalamo-hipofizara, si interferd
cu nivelul cortizolului.

Existd o plaja larga de recomanddri in ceea ce priveste administrarea de GC sintetici
pornind de la efectelor lor puternice antiinflamatoare si imunosupresoare.

Din punct de vedere istoric, GC sunt folositi in timpul sarcinii cu scopul de maturarii
pulmonare fetale incad de la mijlocul anilor 1950, cand omul de stiinta Liggins G. a observat o mai
bund adaptare respiratorie a puilor de oi ndscuti prematur, daca acestia au fost administrati oilor
gestante inainte de naste.

Din anul 1994 s-a introdus la nivel mondial recomandarea de utilizarea a GC sintetici
(Betametazona sau Dexametazona) pentru toate sarcinile cu risc de nastere prematur cu varsta de
gestatie sub 32 de saptdmani, cu scopul imbundtatirii adaptarii postnatale a nou-nascutului,
reducerea morbiditatii si a mortalitatii neonatale.

Efectele benefice asupra plamanului fetal prin administrarea lor antenatald constau in
stimularea sintezei de surfactant la nivelul pneumocitelor de tip II, ceea ce asigura o mai buna
compliantd pulmonara si o reducere a tensiunii de suprafata de la nivelul alveolei, imbunétatind
astfel schimburile gazoase. De asemenea, un alt efect important la nivelul celular consta in
cresterea transcriptiei si sintezei a canalelor epiteliale de Nat+ de la nivel pulmonar si a

aquaporinelor, cu implicatii In procesul de resorbtie a lichidului pulmonar fetal.



Datele clinice din ultimii 20 de ani au corelat nou-nascutii prematuri cu VG peste 34 si pe
cei earlyterm cu riscul de adaptare postnatald dificila, prin aparitia detresei respiratorii, a tahipneet
tranzitorii neonatale, cu necesitatea admiterii in unitatile de terapie intensiva neonatald (TINN) si
asigurdrii suportului respirator (oxigen sub cort cefalic, CPAP, ventilatic mecanicd). In urma
acestor constatari, in majoritatea statelor, se recomanda administrarea unei singure cure de
corticosteroizi si la aceasta categorie de varsta de gestatie.

Prin extrapolarea informatiilor obtinute in ultimul deceniu despre beneficiile administrarii
antenatale a corticosteroizilor, coroborat cu informatiile despre cresterea ratei nasterilor prin
operatie cezariand, s-a ajuns la extinderea utilizarii acestei terapii si in cazul nou-ndscutilor early
term.

Beneficiile corticoprofilaxiei antenatale asupra fatului si nou-ndscutului in reusita acestuia
de adaptare la viata extrauterind, prin reducerea riscului de evenimente respiratorii, de tipul
detresei respiratorii, tahipneei respiratorii neonatale, sunt de necontestat. Insd, ingrijorarile
cercetatorilor sunt legate de datele insuficiente cu privire la reactiile adverse, atat pe termen scurt,
cat si pe termen lung. GC traverseazd cu usurintd placenta si ajung la concentratii crescute in
sangele fetal, la scurt timp dupa administrare, concentratia serica scade prin instalarea rapida a
efectului mineralocorticoid si prin influentarea secretiei endogene de GC, prin axa hipotalamo-
hipofizara.

Nefiind cunoscute in totalitate influentele glucocorticoizilor sintetici asupra axei
hipotalamo-hipofizare, s-au efectuat mai multe studii in decursul timpului, care au avut ca scop
urmdrirea dezvoltarii neurocognitive la categoriile de nou-ndscuti care au beneficiat de
administrarea de GC antenatal. Rezultatele acestor studii efectuate cu precadere pe nou-ndscuti
prematuri la care s-au administrat mai multe cure de corticoprofilaxie, au subliniat aparitia unor
tulburari de dezvoltare de personalitate, lipsa de tolerantd la stres si intarzieri in abilitatile de
achizitii la varsta scolara.

Trebuie mentionat faptul ca in literatura exista in prezent putine studii efectuate cu privire
la administrarea GC antenatali la VG peste 36 de sdptdmani, pornindu-se probabil de la premisa
cd adaptarea postnatald imediata a acestor nou-ndscuti este in general favorabila, iar secretia de
surfactant este suficientd pentru asigurarea succesului tranzitiei la viata la extrauterina. Insa, rata
in crestere a nasterilor prin operatie cezariand la 36 saptdmani 6/7 — 37 saptdmani 6/7 zile, de multe

ori in absenta unui travaliu, au generat aparitia unor modificari in adaptarea fetilor la viata



extrauterind, manifestate prin detresa respiratorie, tahipnee tranzitorie neonatald, HTPP cu
necesitatea de suport terapeutic intensiv neonatal.

In prezent prevalenta globald a nasterilor prin operatie cezariani a crescut considerabil,
astfel ca OMS (Organizatia Mondiald Sanatatii) atentiona asupra faptului ca 1n anul 2021, 1 din 5
copii a fost nascut astfel, ajungdndu-se ca un procent de 21% din totalul nasterilor sa fie reprezentat
de nasterile prin cezariani. In Romania, in prezent, nu existd date statistice certe care sa indice
procentul de nasteri prin operatie cezariana, insa trendul nasterilor prin operatie cezariand este in
continud crestere, depasind cu mult procentele din tarile din nord-vestul Europei sau a statelor din
America de Nord. Din ultimele date statistice tara noastrd se apropie ingrijorator de tari precum
cele din zona Caraibelor, Egipt, zona Balcanilor sau zona de Est a Asiei.

Cu privire la stadiul actual al cunoasterii, mentionez studii care au evaluat adaptarea nou-
ndscutului la viata extrauterind in urma nasterii prin operatie cezariand, la varsta de gestatie peste 36
de saptamani (studii pe care le voi detalia pe parcursul acestei teze de cercetare). Asfel au fost descrise
date semnificative statistic cu privire la aparitia evenimentelor respiratorii la nou-nascutii extrasi prin
operatie cezariand, la varste peste 36 de saptamani de gestatie, mai ales in lipsa declansarii travaliului,
cat si efectele corticoprofilaxiei antenatale asupra acestor categorii de nou-nascuti.

De asemenea, pe parcursul tezei de cercetare vor fi detaliate studii care evalueaza efectele
adverse ale administrarii corticoprofilaxiei antenatal, tindndu-se cont de influenta
corticosteroizilor sintetici asupra axei hipotalamo-hipofizare.

Studiul nostru se incadreaza la studiile de tip prospectiv observational, ce prezintd
diferentele obtinute intre doua loturi de nou-nascuti (lot martor fara administrare de dexametazona
antenatal si lotul de studiu a nou-ndscutilor cu administrare de dexametazona antenatal). Studiul
s-a desfasurat pe o perioada de 3 ani (2017-2019) si cuprinde un numar de 81 nou-ndscuti proveniti
din sarcini dispensarizate, cu varsta de gestatie cuprinsd intre 36 de sdptamani si 38 + 6/7
sdptamani, extrasi prin operatie cezariand, cu o curd de dexametazona efectuatd antenatal. Lotul
martor a cuprins un numar de .... nou-nascuti cu aceeasi varsta de gestatie ca acelor din lotul de
studiu, extrasi prin operatie cezariand si care nu au primit dexametazona antenatal.

In urma analizarii datelor cu privire la prezenta sindromului functional respirator pentru
care nou-ndscutii au necesitat admisia in Terapie Intensivd Neonatald si a ingrijirilor specifice in
lotul de nou-ndscuti care nu au primit dexametazona antenatal si care au fost extrasi prin operatie

cezariana, aceasta asociere a fost grevata de semnificatie statistica.



Totodatd, In urma analizarii asocierii riscului de aparitie a hipoglicemiei in lotul nou-
nascutilor proveniti din sarcini la care s-a administrat dexametazond Tnainte de nastere s-a observat
o tendinta la valori mai mici ale glicemiei ( <40 mg/dL) in prima ora de viata.

In schimb, in urma analizirii comportamentului neurocognitiv dupid externarea din
maternitate, nu s-au evidentiat diferente semnificative intre cele doud loturi de nou-nascuti.

Particularitatea studiului a constat in:

1. Rata crescuta de nasteri prin operatie cezariand comparativ cu nasterile vaginale
2. Majoritatea pacientelor care au optat pentru nastere prin operatie cezarianad este
reprezentatd de femei cu studii superioare cu varsta cuprinsa intre 28-35 ani

Limitele studiului au fost reprezentate in primul rand de caracterul unicentric, el
desfasurandu-se exclusiv in Clinica Obstetricd- Ginecologie si Neonatologie din Spitalul
Universitar de Urgenta ,,Elias”.

In al doilea rand, follow-up-ul nou-niscutilor care au beneficiat de corticoprofilaxie
antenatal s-a putut efectua cu precddere in prima luna de viatd, ulterior mentinerea legéturii cu
pacientele devenind anevoioasd, marea majoritate Indreptandu-se catre cabinetele medicilor de
familie sau a medicilor pediatrii. Importanta urmarii acestor copii din punctul de vedere al
neurodezvoltarii este la varste mai mari, respectiv la varsta scolard, unde este recomandatd
colaborarea multidisciplinarda medic de familie sau pediatru si medic neurolog pediatru.

Precizand limitarile tezei de cercetare Tmi doresc sa deschid calea spre noi idei si
oportunitati de studiu, prin formarea unor echipe care sa urmareascd in evolutie pacientii nou-
ndscuti la varste diferite de dezvoltare, astfel putdndu-se efectua o cercetare mai fideld si mai
consecventa.

Notiuni de embriologie

Dezvoltarea sistemului respirator este realizat de un complex de procese embriologice, care
implica multiple structuri embrionare, majoritatea cu punct de plecare din ectoderm, si care isi au
originea inca din primele saptamani de gestatie. Ulterior, in viata intrauterind, apropierea de
incheierea acestui proces se observa prin aparitia unor miscari respiratorii fetale.(1)

Aparitia si cresterea bronhiilor principale, dreapta si stanga, cu diferentierea ulterioara in 3
bronhii secundare drepte si 2 bronhii secundare stangi debuteaza in a cincea saptdmana de gestatie,
reprezentdnd inceputul formarii lobilor pulmonari. Cresterea in directiile caudald si respectiv
laterala a primordiilor pulmonare, cu patrunderea in canalele pleuroperitoneale, determina astfel

ocuparea unui volum tot mai mare din corpul embrionar si formarea cavitétilor pleurale prin



alungirea canalelor pleuroperitoneale. deplasarea septului transvers si al stomacului. Din
mezoteliul canalelor pleuroperitoneale se vor dezvolta cele doua foite ale seroasei pleurale
(viscerala si parietald). (2,3)

In evolutie, dezvoltarea embrionard pulmonard se realizeazi pe parcursul a 4 etape,
incepand cu faza pseudoglandulara din saptamana 5-6 de gestatie, care implicd procesul de
ramificare a bronhiilor principale pana la formarea bronhiolelor terminale.

In cea de-a doua faza, faza canaliculard, respiratia devine posibild prin aparitia ductelor
alveolare, etapd care se desfdsoard intre sdptamanile 16-26 de gestatie. Din sdptdmana 26 pana la
nasterea apar sacii terminali si in tot acest timp se pun bazele formarii membranei alveolo-capilare
(faza sacilor terminali).

Numarul sacilor terminali creste treptat in ultimele 2 luni de viata intrauterina, iar acest
proces se extinde pana in primii ani dupd nastere.

Ultima faza, cea alveolara, incepe la varsta de 8 luni de viatd si presupune formarea de
alveole noi, proces ce se desfasoard continuu in perioada pediatricd pana in apropierea varstei de
10 ani. (1-3)

Notiuni despre surfactant

Este bine cunoscut faptul ca rolul surfactantului consta in reducerea tensiunii superficiale
de la nivel alveolar, prevenind astfel colabarea alveolelor la sfarsitul expirului si reducerea
efortului respirator.(4)

Surfactantul (provenit din acrominul englezesc SURFace ACTive AgeNT) este esential
pentru a asigura supravietuirea. In structura lui biochimica au fost descrise 1n procent predominat
substantele fosfolipidice, in amestec, mai ales dipalmitatfosfatidil colina, dar si patru proteine, SP-
A, SP-B, SP-C, SP-D, cu rol esential in asigurarea calitatii surfactantului si integrarea functiilor
imunologice.(5,6)

Proteinele hidrofobe SP-B si SP-C impreuna cu fosfatidil colina au proprietatea de a reduce
tensiunea de suprafatd, astfel incat inflatia alveolara sd necesite o presiune inspiratorie mai mica.
Drept urmare, ele contribuie la stabilitatea alveolard si la scaderea riscului de aparitie a
atelectaziei.(4,7,8)

Proteinele hidrofile, SP-A si SP-D participa la indeplinirea rdspunsului imun, ca urmare
sunt capabile sa se lege de antigenele bacteriene, virale sau fungice, formand complexe proteice

care activeaza celule sistemului imun si astfel declansand o serie de reactii de aparare. (7,8)



Sunt cunoscute, de asemenea, actiuni imunosupresoare ale anumitor fosfolipide asociate
surfactantului, cum ar fi fosfatidilglicerolul. In schimb, experimentele preclinice au demonstrat
efectul agentilor patogeni microbieni asupra sintezei si secretiei de surfactant, prin degradarea
proteinelor asociate surfactantului de catre proteinazele bacteriene.

Alterarea componentelor de baza din structura surfactantului a fost descrisa in mod clasic
in sindromul de detresa respiratorie neonatald prin deficit de surfactant (SDR). Terapia de
substitutie a surfactantului cu surfactant exogen reprezinta in continuare pilonul de baza in tratarea
acestei patologii caracteristicd nou-nascutului prematur. Sindromul de detresa respiratorie prin
deficit de surfactant reprezintad cauza principald de perturbare a functiei respiratorii la nou-ndscut,
dar in decursul ultimilor ani, au fost descrise si alte patologii pulmonare acute sau cronice care
interfera si determind deficiente compozitionale, atit cantitativ, cat si calitativ ale surfactantului.
Polimorfismele genetice ale unor proteine asociate surfactantului, cum ar fi proteina SP-C, sunt
legate de fiziopatologia fibrozei pulmonare interstitiale.

Rolul surfactantului implica reducerea tensiunii de suprafata la interfata aer-apa in alveole,
prevenind astfel colapsul acestor structuri la sfarsitul expirului. In acest mod, surfactantul diminua
munca asociata cu efortul respirator. (5,6)

Intr-adevir, aceste observatii esentiale au ajutat la propulsarea terapiei de inlocuire cu
surfactant ca o abordare care a revolutionat tratamentul SDR la nou-ndscutii prematur. Cu toate
acestea, in anii 1990, oamenii de stiinta au descoperit cateva proprietdti biologice importante
suplimentare ale acestei substante, in ceea ce priveste asigurarea imunitdtii gazdei Tmpotriva

infectiilor microbiene si a activitatii imunomodulatoare. (3,4)

Notiuni despre miscarile respiratorii fetale si adaptarea la viata extrauterina

Notiunile despre miscarile respiratorii fetale (FBM/MRF) au fost descrise initial, in urma
studiilor efectuate pe feti de animale (o1) si in urma carora s-a constatat ca FBM antreneaza initial,
miscarile diafragmului, scazand astfel presiunea intratoracica cu aproximativ 3-4 mmHg. Cu toate
acestea, fiecare miscare fetald produce schimbari nesemnificative la nivelul volumelor pulmonare
(< 1 ml), din cauza a trei factori: vascozitatea lichidului amniotic care este crescuta, comparativ cu

aerul, timpul inspirator scurt si rezistensa crescuta de la nivelul cailor aeriene superioare. (8,15,16)



Importanta acestor miscdri respiratorii fetale este bine stabilita prin implicarea lor in
mecanismele de crestere a compliantei pulmonare, astfel, prezenta episoadelor de apnee determind
scaderea elimindrii lichidului pulmonar prin ingustarea laringelui. Atunci cand se intensifica
perioadele de miscari fetale respiratorii, acestea stimuleaza deschiderea laringelui si eliminarea
lichidului pulmonar. (8,17)

Notiuni despre canalele epiteliale de Na* de la nivel pulmonar

Epiteliul alveolar este compus din doua tipuri distincte de celule alveolare, celule alveolare
sau penumocitele de tip I (AT1) si pneumocitele de tip II (AT 2). (19)

Clearence-ul lichidului pulmonar este esential in procesul de adaptare a nou-nascutului la
viata extrauterind. Canalele epiteliale de Na* (ENaC) si pompa Na'/K*-ATP-azi, induse de enzima
serum-glucocorticoid-inductibil kinazd (SGK1) si de asemenea, aquaporinele reprezintd verigi
importante n tranzitia de la faza secretorie fetald pulmonara, la faza de absorbtie pulmonara, dupa
nastere. (20,21)

Stresul nasterii prin eliberarea unei cantitati importante de catecolamine (norepinefrina) in
sangele fetal, faciliteazd adaptarea postnatald pulmonara, in principal prin modularea canalelor
epiteliale de Na* de la nivel pulmonar. (22)

Asocierea dintre expresia ENa'C, pompa Na'/K'-ATP-azd, SGK1 si concentratia
norepinefrinei in singele din cordonul ombilical scoate la iveald importanta stresului travaliului si
nasterii in stimularea clearence-ului lichidului pulmonar. Contributia acestor structuri in procesul
de adaptare anou-nascutului la viata extrauterind imediatad este de necontestat. (20,22,23)

Na' este transportat de la suprafata apicald a celulelor AT1 si AT2 prin intermediul
canalelor ENa*C. Electroneutralitatea este conservata prin miscarea ionului de CI” prin canalele
CFTR sau CLC de la nivelul celulelor AT2. Na' este transportat prin membrana bazala a celulelor
alveolare in interstitiu prin intermediul pompei Na'/K'-ATP-aza. Canalele ciclice de nucleotide
(CNGL) sunt o alternativi pentru transportul intracelular al Na* si Ca?". (22,24)

Perturbarea clearence-ului fluidului pulmonar poate cauza aparitia unei patologii specifice
neonatale, tahipneea tranzitorie neonatald, cea mai frecventd cauzd de detresa respiratorie in
primele ore de viatd la nou-ndscutii la termen sau a nou-nascutilor early-term. Tahipneea
tranzitorie neonatald (TTN) afecteaza 2,5% dintre nou-ndscutii la termen si 20% dintre nou-
nascutii early-term extrasi prin operatie cezariand, reprezentand o patologie care apartine in

exclusivitate acestei categorii de nou-nascuti. (20,23)



Trecerea de la faza secretorie pulmonara la faza de absorbtie care se declanseaza in
apropierea nasterii si se continud pe tot parcursul travaliul, mentindu-se si in primele ore dupa
nastere, a fost asociata cu eliberarea unui val de glucocorticoizi si catecolamine. In timpul nasterii
se atingandu-se astfel nivelul maxim al concentratiei de catecolamine implicate in acest proces.
(20)

Studiile desfasurate 1n ultimii ani au concluzionat cd nivelul de catecolamine este mai mic
in cazul nou-nascutilor extrasi prin operatie cezariand, comparativ cu lotul nou-nascutilor care
provin din nasteri fiziologice, vaginale.(23,24)

Cercetarile recente desfasurate pe loturi animale, in vitro, cu scopul de a explica cat mai
bine legdtura dintre prezenta unor concentratii crescute ale glucocorticoizilor si catecolaminelor
si activarea enzimei serum glucocorticoid-inductibil kinaza (SGK1), au demonstrat ca prezenta
unor niveluri crescute de SGK1 a fost asociatd cu expresia crescuta si activarea canalelor epiteliale
de sodiu pulmonare. (23,24)

Cu toate acestea, studiile moleculare pe modele umane inca nu pot fi realizate, astfel ca
mecanismul de absorbtie a lichidului pulmonar ramane incomplet elucidat. Distributia moleculara
de la nivelul celulelor epiteliale pulmonare din primele ore de viata are un rol important in
adaptarea respiratorie a nou-ndscutului si ramane in continuare in atentia oamenilor de stiinta.
(20,23)

Notiuni despre operatia cezariana

Nasterea prin operatie cezariana reprezintd o procedura chirurgicala tot mai des Intalnita la
nivel mondial, multe dintre aceste interventii fiind efectuate in a absenta unei indicatii medicale,
practic la cererea pacientei. Daca la inceputul anilor 1990 rata nasterilor prin aceasta metoda era
de 7 % la nivel mondial, conform OMS(WHO- Organizatia Mondiala a Sanatatii), acest procent a
ajuns sa se tripleze, iar trendul tinde sa fie Intr-o crestere constanta, astfel ca se estimeaza atingerea
unui procent de aproximativ 29% pana in anul 2030.(25)

In ceea ce priveste Romania, nu exista date statistice exacte legate de prevalenta nasterilor
prin operatie cezariani. In cadrul Clinicii noastre din Spitalul Universitar de Urgenta Elias am
efectuat o analiza statistica retrospectiva observationala pe parcursul a cinci ani (2017, 2018, 2019,
2020, 2021), urmdrind evolutia modalitatii de nastere. Astfel cd pe parcursul celor cinci ani
studiati, tendinta este una ascendentd si in clinica noastra, in detrimentul nasterilor fiziologice,

majoritatea pacientelor fiind paciente din categoria primiparelor cu varsta de gestatie de pand in



41 de saptdmani fara patologii asociate si gravide care deja au avut o astfel de interventie in
antecedente.(31)

Notiuni despre corticoterapia antenatala

Administrarea corticosteroizilor in sarcinile cu risc de nastere prematurd este una dintre
cele mai importante terapii antenatale disponibile pentru astfel de situatii, care are ca scop
imbundtdtirea prognosticului neonatal prin reducerea semnificativd a morbiditatii si mortalitatii
neonatale. Efectele benefice asupra evolutiei ulterioare a nou-nascutilor sunt demonstrate prin
reducerea semnificativa a severitatii si frecventei aparitiei sindromului de detresa respiratorie, a
hemoragiei intracraniene, a enterocolitei ulcero-necrotice si a mortalitatii in cazul acestor copii
proveniti din mame cdrora li s-au administrat corticosteroizi antenatal, comparativ cu nou-ndscutii
din sarcini la care nu s-a putut efectuat corticoprofilaxie.

Corticosteroizii recomandati de cétre societdtile de obstetrica-ginecologie la nivel
international, pentru efectuarea profilaxiei in vederea maturarii pulmonare fetale la gravidele cu
risc de nastere prematurd sunt dexametazona si betametazona. Dozele si modul de administrare
sunt aproape identice, ambele administrandu-se cu minim 48 ore inaintea nasterii, iar efectele in
cazul betametazonei s-au observat inca din primele 6 ore de la administrarea primei doze.
(34,35,38)

Protocolul de administrare a corticoprofilaxie la gravida cu risc este acelasi In majoritatea
statelor si implica, In functie de disponibilitatea medicatiei in tarile respective si a protocoalelor
fiecarei clinici in parte, profilaxia fie cu dexametazond cu administrarea a 4 doze (6 mg)
intramuscular la interval de 12 ore, fie cea cu betametazona 2 doze (12 mg) la interval de 24 ore.
Concentratia sericad maxima in sangele matern dupa administrarea de betametazona se instaleaza
la 0 ora de la injectare, iar timpul de injumatatire in sangele fetal este la 12 ore, astfel ca la 48 de
ore de la ultima administrare nu se mai pot identifica urme de betametazona in sangele matern sau
in cel fetal. Administrarea dexametazonei in doze mai mici (6 mg) pe o perioadd mai lunga de
timp, 48 ore, permite mentinerea concentratiilor serice pe o perioadd mai lunga de timp si previne
ascensionarea rapida a concentratiilor. Atingerea potentialului benefic maxim al tratamentului este
la 2-7 zile de la prima doza administrata. Atat betametazona, cat si dexametazona traverseaza
placenta si in mare parte nu sunt inactivate de catre enzimele placentare. (33,35,39,41)

O descoperire accidentald si neanticipata a fost prezenta unui numar mare de nou-nascuti

care au dezvoltat hipoglicemie (glicemie < 40mg/dL), in randul nou-nascutilor care au beneficiat



de corticoprofilaxie antenatald (24% versus 15%; risc relativ de 1.60) comparativ cu lotul de
control. In lotul de nou-nascuti cu hipoglicemie nu au fost discutate numarul de masuritori ale
valorilor glicemice, nivelurile nadir, valorile glicemiei materne sau a necesarului de tratament
pentru corectarea hipoglicemiei si s-a constatat ca externarea acestor copii a fost in medie cu 2 zile
mai tarziu decat in randul celor fara hipoglicemie, ceea ce sugereaza ca acest eveniment a fost
autolimitat.(56)

Informatiile disponibile pana in prezent in literatura de specialitate sustin ca o singura cura
de corticosteroizi administrati antenatal nu produce efecte adverse in perioada neonatala, respectiv
efectul imunosupresor al glucocorticoizilor nu pare si creasci riscul de infectie la nou-nascut. insa
exista si studii realizate 1n tari in curs de dezvoltare, care au cercetat administrarea antenatala a
glucocorticoizilor si incidenta infectiilor neonatale si care au raportat o crestere a mortalitatii
neonatale in cazul nou-nascutilor expusi la terapia steroidiand antenatal. Cauza cresterii riscului
de mortalitatea neonatala a fost asociatd cu infectia neonatala severd, in mod specific la nou-
nascutii cu greutate mica la nastere. Infectia materna a fost asociatd cu infectia neonatala. Astfel,
s-a sugerat cd prezenta infectiei la nou-ndscut si la mamd ar putea fi efect advers al
corticoprofilaxiei, prin efectul imunosupresor pe care il produc glucocorticoizii, insd nu sunt
suficiente date care sd confirme aceasta perspectiva si sunt necesare studii ulterioare care sa
elucideze aceasta teorie. (43,46,48)

Studiile efectuate cu privore la efectele pe termen scurt ale glucocorticoizilor au raportat
reducerea secretiei bazale si de stres a cortizonului la nou-néscutii expusi la corticoprofilaxie si un
numar mai mare de nou-nascuti la termen cu greutate mai mica pentru varsta de gestatie (SGA).
De asemenea cure repetate de corticosteroizi efectuate femelelor de soareci au constat reducerea
dimensiunilor placentei si asociat, restrictie de crestere intrauterind in randul puilor. Sunt necesare
insd mai multe studii care sa lamureascd controversele in ceea ce priveste asocierea dintre
administrarea corticoprofilaxiei si greutatea mica la nastere pentru varsta de gestatie sau chiar
restrictia de crestere fetald. (41)

Efectele pe termen scurt ale corticoterapiei antenatale cu privire la Tmbunatatirea
prognosticului postnatal prin reducerea mortalitdtii si morbiditatii neonatale sunt bine cunoscute,
efectele pe termen lung asupra dezvoltarii la varsta pediatrica si chiar adultd rfdman inca incerte si

sunt in curs de cercetare.



Ingrijordrile in ceea ce priveste efectele tardive ale corticoterapiei antenatale asupra
neurodezvoltarii sunt justificabile, deoarece corticosteroizii traverseaza placenta si intrd cu
usurintd in circulatia fetald, ca apoi sa patrunda bariera hematoencefalica, drept urmare pot afecta
dezvoltarea creierului fetal.

Odata cu elaborarea protocoalelor care au stabilit numarul exact de cure de corticosteroizi
care pot fi folosite in sarcind in functie de varsta de gestatie s-a limitat folosirea in exces a acestora
si astfel a fost redus riscul de afectare a nou-nascutului. Pe de altd parte numarul nou-nascutilor
care au primit dexametazona sau betametazond a crescut prin recomandarile de administrare si la
varste de gestatie peste 34 de saptamani.

Studiile actuale discutd despre legatura intre numarul de cure administrate in sarcind si
probabilitatea de perturbare a dezvoltdrii neurologicd la varsta scolard, astfel ca nou-nascutii
expusi la mai mult de doua cure in utero au risc mai mare de a dezvolta tulburari cognitive sau de
comportament. (58)

Dupa cum bine se cunoaste, administrarea prenatala a glucocorticoizilor (GC) sintetici
accelereaza maturarea plamanului fetal si scad semnificativ mortalitatea si morbiditatea neonatala
la nou-nascutii prematuri cu varsti de gestatie sub 34 siptimani. Insi expunerea la niveluri
crescute de glucorticoizi influenteaza traiectoria normald de dezvoltare, iar in acest sens se discuta
despre influentarea dezvoltarii HPA fetale. Dovezile obtinute din lucrarile experimentale efectuate
pe animale sugereaza ca aceastd expunere genereaza consecinte pe termen lung prin de alterarea
functiei HPA. (58)

Glucocorticoizii influenteazd dezvoltarea creierului fetal prin modificarea migratiei
neuronale, a plasticitatii sinaptice si a activitatii neurotransmitatorilor. Din cauza buclei de
feedback pozitiv realizata de secretia de cortizol si CRH placentar, efectele excesului de
glucocorticoizi endogeni sau prin administrarea celor sintetici pot avea un potential negativ pentru
creierul imatur al fatului in curs de dezvoltare.(59)

Tinand cont de datele obtinute din experimentele pe animale si de studiile clinice in curs,
expunerea la cure unice sau repetate de glucorticoizi antenatal determina influentarea axei
hipotalamo-hipofizo-suprarenala fetala si neonatala, dar fard a fi pe deplin cunoscute efectelepe
termen lung. Studiile pe animale indica faptul ca aceste modificari ale axei HPA persista pana la

varsta adultd. Aceastd alterarea a activitatii axei HPA poate sa fie influentatd de momentul



expunerii (varsta de gestatie) si dependentd de numarul de doze administrate, fard a se evidentia

diferente semnificative intre cele doud substante(41,62,63).

Obiectivele generale ale tezei de doctorat

Obiectivul central al tezei de cercetare a fost urmarirea adaptarii postnatale a nou-nascutilor
extrasi prin operatie cezariand, cu varstd de gestatie intre 36 saptdmani si 38 + 6/7 saptamani si
care au beneficiat de administrare de corticoprofilaxie cu dexametazona antenatal.

Asa cum am prezentat si in partea generala a tezei, nasterea prin operatie cezariand implica
riscuri atat pentru femeia gravidd, cat si pentru nou-nascut, aceasta procedura putand sd implice
complicatii imediate si pe termen lung pentru ambii pacienti. Procentul in crestere al femeilor care
aleg sd nascd prin operatie cezariand coroborat cu anumite patologii care impun o astfel de
modalitate de nastere, a determinat cresterea incidentei nou-ndscutilor care necesitd admisia in
Unitatile de Terapie Intensiva Neonatala si sustinere prin terapii specifice.

Lucrarea noastra si-a propus sa studieze impactul nasterilor prin operatie cezariand asupra
nou-ndscutului si evaluarea frecventei aparitiei evenimentelor respiratorii in lotul nou-nascutilor
care au primit dexametazona 1n timpul sarcinii versus nou-ndscutii care nu au beneficiat de
corticorofilaxie n vederea maturarii pulmonare.

Urmadrirea nou-nascutilor s-a realizat prin evaluarea lor la sala de nasteri, respectiv in
primele 10 minute de viata, ulterior in sectia de Neonatologie, si a presupus atat evaluarea clinica,
prin efectuarea examenului obiectiv, cat si evaluarea paraclinicd prin monitorizarea functiilor
vitale, masurarea schimburilor de gaze (ASTRUP arterial), radiografii si ecografii cardio-
pulmonare.

Obiectivele generale ale tezei de cercetare sunt constituite din urmatoarele subpuncte:

a. Evaluarea incidentei nasterilor prin operatie cezariand in populatia gravidelor din Clinica
noastra

b. Evaluarea caracteristicilor personale si demografice a gravidelor care au ndscut prin
operatie cezariana.

c. Evaluarea postnatala (clinica si paraclinicd) a nou-nascutilor extrasi prin operatie
cezariana din cele doua loturi de studiu

d. Evaluarea necesitatii admisiei in Untatile de Terapie Intensiva Neonatala si a necesarului

de suport respirator



e. Evaluarea la distantd a nou-ndscutilor din cele doua loturi cu privire la evolutia achizitiilor

neurologice pe etape de varsta

Ipotezele de lucru

Prezenta tema a pornit de la urmatoarele ipoteze de lucru:

a.

Procentul crescut al nasterilor prin operatie cezariana implica o adaptare respiratorie
mai dificild Tn randul nou-nascutilor

Anumiti factori predispozanti, cum ar fi: varsta de gestatie, lipsa travaliului, diabetul
zaharat gestational, sexul masculin, sarcina gemelara, perturbd adaptarea posnatala
imediata

Administrarea de glucocorticoizi 1n sarcina cu risc de nastere prematurd sub 34 de
sdptamani are efecte benefice asupra secretiei de surfactant si a adaptarii respiratorii a
nou-ndscutului si reprezinta cea mai utilizatd metoda de profilaxie terapeutica la nivel
mondial

Efectuarea corticoprofilaxiei la sarcinile care depdsesc varsta de gestatie de 35 de
saptamani ramane un subiect controversat, cu toate ca este dovedit faptul ca adaptarea
respiratorie a nou-nascutilor early term, mai ales daca sunt extrasi prin operatie
cezariand, este de multe ori dificila

Literatura de specialitate prezintd puncte de vedere care justifica si sustin administrarea
de glucocorticoizi (betametazond sau dexametazond) in randul populatiei la care
nasterea nu se desfasoara fiziologic

Regasirea in literatura de specialitate a unor studii cu privire la modificérile neurologice

pe care le pot genera glucocorticoizii in achizitiile ulterioare ale nou-nascutilor

Studiul de fatid este un studiu de tip prospectiv observational. In ceea ce priveste

argumentarea notiunilor prezentate mai sus, caracterul prospectiv este definit de modul de

includere a pacientilor in studiu, care a implicat culegerea datelor despre gravida din foile de

observatie clinicd, iar informatiile despre nou-ndscuti au fost obtinute prin evaluarea clinicd din

sectia Neonatologie. Ulterior pentru follow-up-ul nou-nascutului privind dezvoltarea clinica

generala si observarea achizitiilor neurologice la varsta de o luna, respectiv 3 luni de viata, sugarii

au evaluati in cabinetul de Neonatologie a Spitalului Universitar de Urgenta Elias.



Studiu care a fost efectuat pe parcursul a trei ani (2017, 2018 si 2019), a cuprins un total
de 222 de nou-nascuti, dintre care 81 de nou-ndscuti provin din sarcini cu varsta de gestatie mai
mare de 36 0/7 sdptamani si au primit dexametazond antenatal; ceilalti 141 de nou-ndscuti sunt
proveniti din sarcini cu varsta de gestatie mai mare de 36 0/7, dar nu au primit dexametazona
antenatal. Modul de nastere a fost prin operatie cezariana, in absenta travaliului travaliului sau la
debutul acestuia.

Nu s-a Inregistrat niciun deces neonatal in cadrul loturilor incluse 1n studiul nostru

Populatia de studiu

Populatia de studiu a fost reprezentata de un lot de 81 de nou-ndscuti cu varsta de gestatie
peste 36 de sdaptamani, care s-au ndscut prin operatie cezariand si care antenatal au primit
corticoprofilaxie cu dexametazona. Lotul martor a fost reprezentat de 141 de nou-ndscuti cu
aceeasi varsta de gestatie ca si cei din lotul de studiu si care nu au primit dexametazona Tnainte de
nastere.

De asemenea, toate gravidele au fost evaluate de catre medicul specialist Obstetrica-
Ginecologie si au fost consiliate cu privire la riscurile pe care le implica nasterea prin operatie
cezariana atat pentru ele cat si pentru nou-nascut. Administrarea corticoprofilaxiei la gravidele
care au nascut prin operatie cezariand s-a efectuat cu informarea pacientelor cu privire la efectele
asupra fatului si nou-ndscutului.

In lotul gravidelor care au ndscut prin operatie cezariand au fost urmariti mai multi
parametrii sau variabile: varsta, nivelul de educatie, numarul de sarcini, numarul nasterilor
anterioare, modul de nastere anterior (uter cicatricial), antecedente personale patologice, patologii
asociate sarcinii (hipertensiune arteriala indusa de sarcind, diabet zaharat gestational, preeclamsie,
vasa praevia, insertie velamentoasd a cordonului ombilical), infectii prezente in sarcini,
prezentatia fatului (craniana, pelviana sau transversd).

In baza de date au fost introduse apoi si variabilele adresate nou-niscutului: vérsta de
gestatie, sexul, greutatea la nastere, scorul APGAR la 1 minut si la 5 minute, coloratia, prezenta
manifestarilor respiratorii, valoarea scorului Silverman, necesitatea admisiei in Terapie Intensiva,
necesitatea administrarii de oxigen suplimentar- sub cort cefalic, sustinerea respiratorie/ ventilatie
mecanicd, constantele parametrilor vitali: Sat.02, AV, TA, nutritie parenterala, suport inotrop,
antibioterapie, administrare de surfactant, aspect radiologic pulmonar, ecografie

cardiacad/pulmonard, numarul de zile de internare.



In ceea ce priveste Romania, nu exista date statistice exacte legate de prevalenta operatiilor
cezariene. Pornind de la observarea adaptdrii neonatale a nou-ndscutilor extrasi prin operatie
cezariana si constatand cd acesti pacienti au mai frecvent nevoie de ingrijiri in sectiile de Terapie
Intensiva Neonatala, prin dezvoltarea simptomatologiei respiratorii de tipul tahipneei tranzitorii
neonatale, am efectuat, initial, in cadrul Clinicii noastre o analiza statisticd pe parcursul a trei ani
(2017, 2018, 2019), urmarind evolutia modalitatii de nastere. Astfel ca pe parcursul celor trei ani
studiati, tendinta este clara, prevalenta operatiilor cezariene este mult mai mare comparativ cu
nasterea fiziologica, si nu de putine ori aceasta modalitate de nastere este optiunea femeii gravide,
in pofida consilierii de catre medicul specialist de Obstetrica- Ginecologie cu privire la riscurile
unei astfel de incidente.

Aditional studiului initial care a implicat urmarirea modalitatii de nastere si a adaptarii
postnatale a nou-nascutilor in perioada 2017-2019, am urmadrit intr-un studiu prospectiv, care a
implicat studierea foilor de observatie ale gravidei si nou-ndscutului, impactul pe care l-a avut
asupra modalitdtii de nastere si adaptarea postnatald imediatd in perioada pandemiei Covid 19,
respectiv 1n anii 2020-2021.

Criteriile de includere in studiu au fost:

- gravidele cu varsta minima de 18 ani

- toate gravidele cu sarcina 1n evolutie si varsta de gestatie peste 36 de saptamani

- gravidele cu indicatie de nastere prin operatie cezariand

- pacientele care si-au dat consimtamantul pentru administrare de dexametazona antenatal

- paciente care si-au dat acceptul pentru includerea in studiu a nou-ndscutilor semnand
acordul informat

- nou-nascutii cu varsta de gestatie peste 36 de sdptdmani extrasi prin operatie cezariand
dupd administrarea antenatald de dexametazona

- nou-ndscutii cu varsta de gestatie peste 36 de sdptamani extrasi prin operatie cezariana fara

administrarea antenatald de dexametazona

Criterii de excludere:

- gravide cu varsta mai mica de 18 ani

- gravide cu sarcina mai mica de 36 de saptamani
- gravidele care au nascut vaginal

- nou-nascutii prematur cu varsta de gestatie sub 36 de saptamani



- nou-ndscutii cu patologii chirurgicale (ex. hernie diafragmatica), malformatii cardiace

SEvEere

Protocolul de administrare al dexametazonei:

Medicul specialist de Obstetrica- Ginecologie care a monitorizat sarcina gravidei, in urma
consulturilor regulate, a consiliat femeia gravida in legaturd cu modalitatea de nastere. Astfel,
atunci cand gravida a avut contraindicatii in ceea ce priveste nasterea vaginala, medical specialist
de Obstetrica- Ginecologie a recomandat ca mod de nastere extragerea fatului prin operatie
cezariana.

Astfel, gravidelor, care si-au dat consimtdmantul pentru efectuarea dexametazonei si care
nu au mai primit in sarcind o altd curd e corticoprofilaxie, li s-a recomandat sa efectueze
administrarea intr-un cabinet de specialitate sau la medicul de familie. Administrarea
dexametazonei presupune efectuarea a 4 doze (6 mg/dozad) intramuscular, la interval de 12 ore
fiecare.

Operatia cezariand a fost efectuata la minim 24 ore de la terminarea ultimei doze si intr-o
perioada de maxim 2 saptdmani de la incheierea curei.

Atunci cand gravida era deja internatd pentru monitorizarea sarcinii sau din cauza unor
patologii asociate, cura de dexametazonad s-a efectuat in spital, iar nasterea a avut loc Th maxim o
saptdmana de la ultima administrare.

Protocolul de monitorizare si admisie in sectia de Terapie Intensiva a nou-nascutilor:

Admisia nou-ndscutilor in sectia de Terapie Intensiva Neonatald (TINN) implica riscuri
pentru nou-ndscuti si stres pentru familiile lor, cu un cost ridicat pentru sistemul de sanatate, astfel
ca trebuie indeplinite anumite criterii pentru a interna un nou-ndscut in TINN.

Primele ore din viata unui nou-nascut sunt esentiale in evolutia lui ulterioard, cu atat mai
mult pentru nou-nascutii cu facori de risc sau cu evenimente ante- sau perinatale care le pot
periclita viata. De aceea monitorizarea atentd a nou-nascutilor cu risc este cruciald, iar dupa
admiterea in TINN primele ore sunt critice pentru nou-niscutii cu risc ridicat, in general. Intregul
personal medical este instruit in legdtura cu respectarea atenta a detaliilor din sala de nastere si in
timpul primelor ore dupd nastere care este necesara pentru a evita unele dintre complicatiile

imediate si pe termen lung.



In general, nou-niscutul la termen, care nu a suferit complicatii in timpul travaliului sau a
nasterii, sau care nu are anumite patologii care ii pot pune viata in pericol, nu intdmpina greutati
in adaptarea postnatald imediata.

Insa, nou-niscutul extras prin operatie cezariani, mai ales dacd acest lucru se intampla in
absenta declansarii travaliului, poate sa prezinte anumite manifestari clinice care impun admisia
in sectiile de Terapie Intensivd Neonatald, monitorizarea si instituirea tratamentului intensiv
suportiv.

Pentru toti nou-ndscutii extrasi prin operate cezariana, in primele ore de viata, s-au urmarit
eventualele semne si simptome ale detresei respiratorii. In anumite cazuri simptomatologia a fost
evidentd inca de la sala de nastere si atunci nou-nascutul a fost admis direct in TINN, dar in alte

Odata admisi 1n sectie de Terapie Intensiva Neonatald, tuturor nou-nascutilor li s-au recoltat
urmatoarele analize de laborator: grup sanguin, Rh, TCD, hemograma, gaze sangvine arteriale
(EAB), glicemie, +/- Proteina C reactiva, +/- hemocultura.

S-au monitorizat urmatorii parametrii vitali in dinamica : temperatura (intrarectal),saturatia n

oxigen (SpO.) -preductal; alura ventriculard(AV), tensiunea arteriald (TA), frecventa

respiratorie, tranzit intestinal, diureza.

Aditional, in functie de evolutia nou-nascutilor, monitorizarilor clinice si a analizelor de
laborator, s-au efectuat urmdtoarele investigatii paraclinice: radiografie cardio-pulmonard din
incidenta antero-posterioara, ecografie pulmonara, ecografie cardiacd, ecografie transfontanelara.

Prezenta si sindromului functional respirator, necesitatea admisiei in sectia de TINN, numarul

de zile de spitalizare au fost parametrii urmariti In ambele loturi de nou-nascuti, atat cei extrasi

prin operatie cezariana si care au primit dexametazona antenatal, cat si cei care nu au primit

dexametazonad, dar ca mod de nastere a fost tot operatia cezariana.

Protocolul de monitorizare a nou-nascutilor dupa externare:

Pornind de la studiile internationale care atrag atentia despre posibilele modificari pe care
le produc glucocorticoizii in dezvoltarea neurocognitiva, sub indrumarea colegilor neonatologi cu
specializare si In pediatrie, am urmarit in cadrul cabinetului de neonatologie din Ambulatoriul
Spitalului Universitar de Urgentd “Elias”, pe etape de varsta, copii care au primit dexametazona

antenatal, comparativ cu cei din lotul martor.



Follow-up-ul nou-nascutilor a fost dificil de realizat deoarece majoritatea pacientilor nu s-
au prezentat la cabinet, cel mai probabil fiind urmariti si evaluati de catre medicii de familie sau
pediatrii.

Astfel, informatiile legate de evolutia acestor nou-ndscuti la varsta de sugari au fost greu
de obtinut si nu a existat o consegventa In monitorizare, iar numarul de copii urmariti a fost mic.

Atunci cand au fost observate anumite modificari in evolutia neurologica a oricarui sugar,
indiferent de dacd a primit dexametazona antenatal sau nu, acestia au fost indrumati catre un
consult de specialitate la medicul neurolog pediatru, pentru o evaluare amdnuntita si pentru un
posibil diagnostic.

Mentionez ca in lotul nou-ndscutilor urmariti de noi nu au existat situatii care au impus
evaluarea prin medicul specialist de Neurologe Pediatrica, sugarii avand o evolutie clinicd normala
pe perioada in care au fost consultati in cabinetul nostru.

Pe de alta parte, limitarile studiului au fost date de lipsa consecventei evaluarii acestor
sugari.

Contributii personale

Am efectuat un studiu pentru a urmari adaptarea postnatala a nou-nascutilor extrasi prin
operatie cezariand, cu varstd de gestatie intre 36 sdptamani si 38 + 6/7 saptdmani si care au
beneficiat de administrare de corticoprofilaxie cu dexametazona antenatal.

Studiul a cuprins un lot de 81 de nou-ndscuti cu varsta de gestatie peste 36 de sdptamani,
care s-au ndscut prin operatie cezariand si care antenatal au primit corticoprofilaxie cu
dexametazond. Lotul martor a fost reprezentat de 141 de nou-ndascuti cu aceeasi varstd de gestatie
ca si cei din lotul de studiu, dar care nu au primit dexametazona inainte de nastere.

In studiul de fata am demonstrat o corelatie statistica intre administarea de corticoprofilaxie
si Tmbunatirea adapatarii imediat postanale, dar in acelasi timp am observat ca exista si riscuri,
cum ar fi manifestarea hipoglicemiei neonatale, iar in timp, poate determina o afectare a dezvoltarii
neurocognitive.

Tot in acelasi studiu, am urmadrit evolutia modalitdtii de nastere, observand un trend
ascendent al nasterii prin operatie cezariana.

Pornind de la observatiile efectuate parcursul celor trei ani de studiu, am efectuat analiza
statistica si a urmatorilor doi ani, 2020 si 2021, care au coincis cu perioada pandemica data de

virusul SARS-CoV-2. Am observat ca In acesti ani adresabilitatea gravidelor pentru serviciile



medicale a scazut, determinand o evaluare mai dificila a acestor gravide, astfel ca in ceea ce
priveste administrarea corticoprofilaxiei antenatale, a scdzut administrarea curelor de
glucocorticoizi pentru gravidele aflate la risc. O altd observatie analizatd a avut in prim plan
necesitatea de ingrijire in sectiile de terapie intensiva neonatald a nou-ndscutilor proveniti din
gravidele din aceasta perioada, deoarece un numar mai mare de nou-ndscuti au prezentat detresa
respiratorie neonatala.

Concluziile studiului nostru sunt in unanimitate cu rezultatele din literatura, prin urmare am
concluzionat ca administrarea corticoprofilaxiei in cazul gravidelor aflate la risc la varste de
gestatie mai mare de 36 de sdptamani poate avea efecte benefice asupra fatului, prin scdderea
incidentei detresei respiratorii neonatale, dar valorile obtinute nu au avut valoare statistica.
Corelatii statistice importante am observat in lotul cu dexametazona si sexul masculin, care a avut
o greutate la nastere mai mare. O alta corelatie semnificativa statistic am descoperit intre gradul
detresei respiratorii si necesitatea de ventilatie mecanicda sau de administrarea de oxigen
suplimentar, in ambele loturi. In ceea ce priveste patologia respiratorie neonatald specifica,
raportul Intre cele doua loturi a fost de 2:1. Rata ventilatiei mecanice in cele doua grupuri a fost
egald, cu o ugoard scadere a numarului de zile de spitalizare 1n lotul cu dexametazona. De asemenea
s-a remarcat o crestere a numarului de zile de administrarea medicatiei specifice TINN, respectiv
a nutritiei parenterale, a antibioterapiei si a suportului inotrop, insd toate s-au corelat cu gradul
detresei respiratorii si a necesarului de ventilatie mecanica.

Cu toate acestea, ca in orice terapie, exista si riscuri, iar riscurile neonatale pot fi imediate,
prin aparitia hipoglicemiei neonatale, dar pot fi si tardive, prin influentarea axei hipotalamo-
hipofizare, cu impactarea dezvoltdrii neurocognitive a acestei categorii de nou-nascuti. De aceea
este important sa se realizeze o echipa multidisciplinara care sd urmareasca acesti copii la varste
mari, pe etape de dezvoltare, astfel incat abordarea nasterii prin operatie cezariana si administrarea
corticoprofilaxiei antenatal sa aiba efecte adverse cat mai reduse.

Nu in ultimul rdnd, am observat in lotul studiat trendul ascendent al nasterii prin operatie
cezariand. Observatie care poate avea impact in adaptarea neonatald imediata, cu necesitatea

considerabil si asupra natalitatii.
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