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SAZETAK. Blizanacke i viSeplodne trudnoée optereéene su pove¢anom uéestaloséu gotovo svih poznatih komplikacija,
izuzev prenosenja i makrosomije. Najvec¢a opasnost krije se u povec¢anoj ucestalosti prijevremenog porodaja uz znac¢ajno
visi perinatalni mortalitet i kratkoro¢ni i dugoro¢ni morbiditet u rodene djece. Tijek i ishod viseplodnih trudnoé¢a znacaj-
no opterecuju intrauterini zastoj u rastu jednog ili vise plodova te kongenitalne anomalije uz dodatno povecanje perina-
talnog mortaliteta i morbiditeta. U monokorionskih blizanackih trudnoca nalazimo i specificne patoloske entitete: medu-
blizanacki transfuzijski sindrom, medublizanacku anemiju-policitemiju, medublizanacka obrnuta arterijska perfuzija na
koje tijekom antenatalne skrbi treba misliti i pravovremeno ih prepozati i dijagnosticirati.

Blizanacke i viseplodne trudnoce opterecene su pove-
¢anom ucestalo$¢u gotovo svih poznatih komplikacija,
izuzev prenosenja i makrosomije. Najveca opasnost kri-
je se u povecanoj ucestalosti prijevremenog porodaja uz
znac¢ajno visi perinatalni mortalitet 1 kratkorocni 1 dugo-
ro¢ni morbiditet u rodene djece.

Tijek 1 ishod viSeplodnih trudnoéa znacajno opte-
reéuju 1 intrauterini zastoj u rastu jednog ili vise plodo-
va te razlicite urodene anomalije uz dodatno poveéanje
perinatalnog mortaliteta i morbiditeta.

U monokorionskih blizanackih trudno¢a nalazimo i
specifi¢ne patoloske entitete:

a) medublizanacki transfuzijski sindrom (eng. Twin-
twin transfusion syndrome-TTTS)

b) medublizanacki anemija-policitemija sindrom (eng.
Twin anemia-polycythemia sequence TAPS)

¢) medublizanacku obrnutu arterijsku perfuziju (Twin
reversed arterial perfusion sequence TRAP)

na koje tijekom antenatalne skrbi treba misliti i pravo-
vremeno ih prepoznati i dijagnosticirati.

Ultrazvuk u suvremenoj perinatologiji predstavlja
polaznu toc¢ku dijagnostike i praé¢enja viseplodnih trud-
noca. Osigurava tocno odredivanje broja plodova, traja-
nja trudnoce, procjene Korioniciteta i amnioniciteta,
procjene fetalnog rasta, anatomske grade, ali 1 dijagno-
stike ve¢ spomenutih specifiénih patoloskih entiteta
(TTTS, TAPS, TRAP). Osim toga, ultrazvuc¢na dijagno-
stika ¢ini sastavni dio brojnih testova probira na razli-
cite fetalne kromosomske aberacije.

U tekstu koji slijedi prikazat ¢emo suvremeni pristup
antenatalnoj skrbi prvenstveno blizanackih trudnoca.
Pristup se temelji na nasim iskustvima, kao i preporuka-
ma najutjecajnijih medunarodnih drustava. Prikaz se
sastoji od elemenata na koje je potrebno posebno obra-
titi pozornost pri pracenju viseplodnih trudnoca.

Preporuceni dobitak
na tjelesnoj masi trudnice

Prema preporukama americkog Instituta za medicin-
ska istrazivanja (The Institute of Medicine), preporuceni
dobitak na tjelesnoj masi, temeljen na indeksu tjelesne
mase (Body mass index-BMI) trudnice na pocetku bliza-
nacke trudnoce iznosi (1):

a) kod indeksa tjelesne mase manjeg od 18,5 kg/m?
(pothranjenost) za sada zbog nedostatnih epidemio-
loskih podataka nema jasnih preporuka o idealnom
dobitku na tezini

b) kod indeksa tjelesne mase od 18,5 do 24,9 kg/m?
(uredna tezina) preporuceni dobitak iznosi od 16,8
do 24,5 kg.

¢) kod indeksa tjelesne mase od 25,0 do 29,9 kg/m?
(prekomjerna tezina) preporuceni dobitak iznosi
od 14,1 do 22,7 kg.

d) kod indeksa tjelesne mase jednakog ili veéeg od 30
kg/m? (pretilost) preporuceni dobitak iznosi od
11,4 do 19,1 kg.

Iznosi predstavljaju 25. 1 75. percentilu vrijednosti
dobitka na tjelesnoj masi kod trudnica koje su rodile
novorodencad porodajne tezine od najmanje 2500 g.

U kontrolnim studijama, trudnice koje su na ulasku u
trudno¢u imale uredne vrijednosti indeksa tjelesne
mase, a koje su kroz trudnoc¢u dobivale na tezini u skla-
du s preporucenim vrijednostima americkog instituta,
rjede su radale prijevremeno uz veéu porodajnu masu
novorodencadi od skupine trudnica koje su unato¢ ured-
nim indeksima tjelesne mase na pocetku trudnoce, kroz
trudno¢u dobile manje od preporucenih vrijednosti.
Premali dobitak na tezini nakon 20 tjedana trudnoce
¢ini se predstavlja veci problem od onoga u prvom tro-
mjesecju (2).

Kako bi postigle uredan dobitak na tjelesnoj masi,
trudnice u blizana¢kim trudno¢ama moraju povecati
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dnevni unos energije za 300 kcal u odnosu na one s jed-
noplodnim trudno¢ama, odnosno za 600 kcal u odnosu
na zene koje nisu u drugom stanju.

Nakon 20. tjedna trudnocée, tjedni dobitak na tjelesnoj
masi kod trudnica s blizanackom trudno¢om i urednim
indeksom tjelesne mase trebao bi biti oko 700 g, a kod
onih pothranjenih, s indeksom tjelesne mase ispod 18
kg/m?, oko 800 g.

Prehrana

Drustvo za materno-fetalnu medicinu (7he Society
for Maternal-Fetal Medicine) 2009. godine donijelo je
opceprihvacene prehrambene smjernice za blizanacke
trudnoce (3).

Kod normalno uhranjenih trudnica, s urednim vrijed-
nostima indeksa tjelesne mase, preporuceni kalorijski
unos energije u prvom tromjesecju trebao bi iznositi
40-45 kcal/kg na dan. U drugom 1 tre¢em tromjesecju
vrijednosti se preracunavaju na temelju Zeljenih i pre-
porucenih vrijednosti dobitka na tjelesnoj masi, na os-
novi prethodno navedenih ciljnih vrijednosti americkog
Instituta za medicinska istrazivanja.

Od uobicajenih i Siroko dostupnih vitaminskih prepa-
rata s dodatkom Zeljeza, preporuca se jedna tableta na
dan u prvom i po dvije tablete u drugom i tre¢em tro-
mjesecju.

Kalcija je potrebno uzimati 1500 mg na dan u prvom
1 po 2500 mg u drugom i tre¢em tromjesecju.

Vitamina D je u svakom tromjesecju potrebno unositi
u dnevnoj dozi od 1000 mg

Magnezija se u prvom tromjesec¢ju preporuca 400 mg
na dan, u drugom i tre¢em po 800 mg.

Cinka se preporuca u vrijednosti od 15 mg na dan u
prvom te po 30 mg na dan u drugom i tre¢em tromje-
secju.

Visestruko nezasi¢enih omega-3 masnih Kkiselina
(DHA, EPA) preporuca se dnevno u svim tromjesecji-
ma trudnoc¢e unositi izmedu 300 i 500 mg.

Folne kiseline preporuca se dnevno u svim tromje-
se¢jima trudnoce unositi po 1 mg.

Vitamina C i E preporuca se unositi dnevno po tro-
mjesecjima izmedu 500 i 1000 mg, odnosno po 400
medunarodnih jedinica (IU).

Preporuceni dnevni unos energije preporuca se raspo-
dijeliti u tri glavna obroka i tri meduobroka. 20% ener-
gije osigurava se iz proteina, a po 40% iz ugljikohidrata
niskog glikemijskog indeksa i masti.

Probir kromosomskih anomalija

Rizik od kromosomskih anomalija na temelju majci-
ne dobi kod monozigotnih blizanackih trudnoéa jednak
je kao i u jednoplodnih trudnoca. U slucaju dijagno-
sticirane kromosomske anomalije, oba fetusa bit ¢e zah-
vacena poremecajem.

Kod dizigotnih blizanaca situacija je malo slozenija.
Rizik od kromosomske anomalije jednoga ploda, na os-
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novi maj¢ine dobi, dvostruk je u odnosu na isti rizik kod
jednoplodnih trudnoca (npr. kod majcine dobi od 35 go-
dina rizik je 2 x 1/350). Rizik da su oba ploda zahva-
¢ena kromosomskom anomalijom racuna se tako da se
rizik na osnovi maj¢ine dobi za jednoplodne trudnoce
kvadrira (npr. kod maj¢ine dobi od 35 godina rizik je
1/350 x 1/350). Ucestalost kromosomskih anomalija u
blizanackih trudnoca temeljem rezultata epidemiolos-
kih studija ipak je ne$to niza od ocekivane, najvjerojat-
nije zbog povecane ucestalosti ranih gubitaka kromo-
somski poremecenih trudnoca (4).

Od testova probira na kromosomske anomalije pre-
poru¢amo primijeniti rani kombinirani test, kojim je
moguce odrediti rizik za svaki plod zasebno. Zbog
odredenih specifi¢nosti blizanackih trudnoca i moguc-
nosti lazno pozitivnih nalaza, kod interpretacije nalaza
ranog kombiniranog testa, potreban je oprez. Naime,
povecano zadebljanje nuhalnog nabora izmedu 10 i 14
tjedana ukazuje na povecani rizik od aneuploidija, ali i
urodenih anomalija te razvoja medublizanackog trans-
fuzijskog sindroma (TTTS) kod monokorionskih bliza-
nackih trudnoca (5). Tumacenje razine serumskih hor-
monskih markera kod viSeplodnih trudno¢a moze s dru-
ge strane biti otezano, prvenstveno zbog utjecaja na
njihove razine od strane dva ili vise fetusa, ali i ranog,
neprepoznatog gubitka jednog ili viSe fetusa (6,7). Me-
tode potpomognute oplodnje, poglavito in-vitro fertili-
zacija, mogu takoder utjecati na vrijednosti serumskih
markera, §to iziskuje posebnu pozornost kod tumacenja
nalaza trudnici (8).

Ne smijemo zaboraviti kako fetusi s identi¢nim geno-
tipom ne moraju uvijek manifestirati jednaki fenotip.
Opisani su slucajevi u kojima od dva fetusa s kariotipski
potvrdenim aneuploidijama, samo jedan ima povecano
zadebljanje nuhalnog nabora (9). Zbog toga je kod svih
monokorionskih blizanackih trudnoca, u kojima je kod
samo jednog ploda nadeno zadebljanje nuhalnog na-
bora, zbog sigurnosti potrebno uciniti kariotipizaciju
oba ploda.

Neinvazivni prenatalni test temeljen na slobodnoj
DNA (cell free DNA) nova je i izazovna dijagnosticka
metoda. DNA u krvotoku majke potjece od dva ili vise
fetusa, a komercijalno su danas dostupni testovi za de-
tekciju trisomija 13, 18 1 21 (10).

Probir urodenih anomalija

Zbog probira na urodene anomalije, kod svih viSe-
plodnih trudnoc¢a preporuca se napraviti detaljan ultra-
zvucni pregled fetalne anatomije izmedu 18 1 22 tjedana
trudnoce (11).

Ucestalost razlicitih urodenih anomalija veca je tri do
pet puta u monozigotnih nego u dizigotnih blizanaca i
jednoplodnih trudnoca. Ucestalost je takoder veca u
monokorionskih monozigotnih nego u bikorionskih
monozigotnih blizanaca (12).

Kod monozigotnih blizanaca velike urodene anoma-
lije nalazimo u oba ploda u ¢ak 20% slucajeva (13).
Ucestalost urodenih anomalija kod dizigotnih blizanaca
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jednaka je kao i u jednoplodnih trudnoca, a u oba bli-
zanca se pojavljuju rijetko. U odnosu na korionicitet,
ucestalost je urodenih anomalija u monokorionskih bli-
zanaca prema jednom istrazivanju bila 634/10000, kod
bikorionskih 344/10000, dok je kod jednoplodnih trud-
noca ona bila 238/10000 (14).

Ne postoje urodene anomalije koje bi bile karakteri-
sti¢ne za blizanacke ili ostale viseplodne trudnoce. Kod
monokorionskih blizanackih trudnoc¢a nalazimo nesto
ucestalije razli¢ite sréane greske, a poseban oprez po-
treban je kod sluCajeva medublizanackog transfuzij-
skog sindroma (TTTS) (15). Fetalnu ehokardiografiju
potrebno je napraviti kod svih monokorionskih bliza-
nackih trudnoc¢a izmedu 18 i 22 tjedana (16).

Fizicka aktivnost i tjelovjezba

U ranoj trudnoé¢i trudnicama s urednim blizanackim
trudno¢ama nije potrebno ogranicavati tjelovjezbu, po-
gotovo ako su fizicki aktivne bile 1 prije trudnoce. Po-
trebno je individualno procijeniti rizi¢ne faktore, poseb-
no u smislu prijevremenog porodaja i u skladu s nala-
zima dati savjet. Napredovanjem trudnoée fizicke pro-
mjene u organizmu zene pocinju ogranic¢avati stupanj i
trajanje fizicke aktivnosti.

Pracenje blizanacke trudnoce
u drugom i tre¢em tromjesecju

Korionicitet blizanackih trudno¢a odreduje intenzitet
njihovog praé¢enja. Monokorionske blizanacke trudnoce
potrebno je stoga puno intenzivnije nadzirati od biko-
rionskih. Danas za njihovo vodenje postoje opc¢eprihva-
¢eni 1 relativno ujednaceni postupnici, od kojih jedan
navodimo i na kraju ovoga teksta.

Monokorionske monoamnijske trudnoce daleko su
najrizi¢nija skupina blizanackih trudno¢a s najve¢om
ucestaloséu patoloskih ishoda, koje se nadziru po po-
sebnom protokolu.

U populacijskoj studiji iz 2011. dokazano je kako je
korionicitet glavni prediktor viSeg perinatalnog mortali-
teta u blizanackih trudnoc¢a (17). Kod monokorionskih
trudnoca veca je ucestalost i mrtvorodenosti i neonatal-
ne smrtnosti u odnosu na bikorionske trudnoce.

Procjena fetalnog rasta
i diskordinantni rast

Procjena fetalnog rasta od posebne je vaznosti kod
blizanacki i ostalih viSeplodnih trudnocda, jer su zastoj u
rastu i prijevremeno radanje glavni razlog povisenog
perinatalnog mortaliteta i morbiditeta u usporedbi s jed-
noplodnim trudno¢ama (18). Najvecu brigu predstavlja
neuroloski morbiditet koji svoje uporiste ima u razli-
¢itim patoloskim stanjima svojstvenima viseplodnim
trudno¢ama (prematuritet, hemodinamska nestabilnost
uzrokovana smréu jednog blizanca, izolirani ili viSe-
struki intrauterini zastoj u rastu, medublizanacki trans-
fuzijski sindrom) (19).

Rast blizanaca u prvom i drugom tromjesecju ne raz-
likuje se znacajno u odnosu na rast plodova u jedno-
plodnim trudno¢ama (20). Prvo zaostajanje u njihovu
rastu javlja se u tre¢cem tromjesecju, poglavito izmedu
30 1 32 tjedana (21). Prospektivna kohortna studija iz
2016. pokazala je kako se gotovo 40% terminskih bliza-
naca iz urednih trudnoca, s urednim intrauterinim raz-
vojem, samo na osnovu krivulja rasta jednoplodnih
trudnoca, moze okarakterizirati kao intrauterino zaosta-
le urastu (21). Slabiji intrauterini rast i razvoj kod vise-
plodnih trudnoca danas se tumaci abnormalnom inser-
cijom pupkovine u posteljicu, kao i premalim kapacite-
tom uterusa za opskrbljivanje krvlju dvije posteljice
istovremeno (tzv. «intrauterino guzvanjey).

Pokusaji formiranja krivulja rasta specifi¢nih za bli-
zanacke trudnoc¢e zavr$ili su neuspjesno, kako zbog
malog uzorka iz kojeg su slagane, tako i zbog ne uzima-
nja u obzir korioniciteta, koji se danas smatra kljucnim
faktorom ishoda svih viseplodnih trudnoca.

Zbog navedenog i dalje se za pracenje viSeplodnih,
poglavito blizanackih, trudnoc¢a koriste krivulje rasta
predvidene za jednoplodne trudnoce (22).

Rast plodova u blizanackim trudno¢ama prati se se-
rijskim ultrazvuc¢nim pregledima, poglavito u drugom i
treéem tromjeseéju. Razlike u udaljenostima izmedu
tjemena i trtice ve¢ u prvom tromjesecju mogu pred-
vidjeti kasniji neujednaceni rast.

Nepravilnosti u rastu plodova kod blizanac¢kih trud-
noc¢a manifestiraju se na tri razli¢ita nacina:

a) intrauterino zaostajanje u rastu samo jednog bli-
zanca ili selektivni intrauterini zastoj u rastu

b) intrauterino zaostajanje u rastu oba blizanca

¢) zaostajanje u rastu jednog u odnosu na drugog bli-
zanca bez nuznog zaostajanja u odnosu na dob
trudnoce ili neujednaceni (diskordinantni) rast.

U gotovo dvije treéine slucajeva neujednacenog rasta
manji plod ujedno i ima procijenjenu tezinu ispod 10.
percentile za dob (23). Ne postoji konacno suglasje gle-
de grani¢ne vrijednosti razlike u rastu plodova koja bi
definirala neujednaceni rast. U uporabi su razlicite gra-
ni¢ne vrijednosti, od 15 do ¢ak 40% koje bi ukazivale
na patoloski ishod trudnoca (24). Danas je najcesce u
uporabi grani¢na vrijednost od 20%. Prema toj definici-
ji u oko 15% monokorionskih trudno¢a nalazimo neu-
jednaceni, odnosno diskordinantni rast plodova (25).

Cini se kako doplerska ispitivanja, u odnosu na samo
ultrazvuéno mjerenje, nemaju prednost u dijagnostici
zastoja u rastu kako jednoplodnih, tako i viseplodnih
trudnoc¢a. Rutinsko doplersko mjerenje u vodenju ured-
nih blizanackih trudnoca stoga nije preporucljivo. Svoje
mjesto dopler svakako ima u pracenju trudnoca sa za-
stojem u rastu jednog ili oba fetusa, neujednacenim ra-
stom blizanaca ili fetalnom anemijom.

Procjena stanja fetusa

Rutinska uporaba kardiotokografije (non-stres testa),
biofizikalnog profila, procjene koli¢ine plodove vode ili
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Utvrditi korionicitet Sto prije
nakon dijagnoze blizanacke

trudnoce

.

Monokorionska
trudnoca

I

.

Bikorionska
trudnoca

u oba blizanca

Napraviti UZV pregled izmedu 16 i 18 tj. zbog provjere
koli¢ine plodove vode i vizualizacije mokraénog mjehura

!

i <2cm kod drugog blizanca

Najveci okomiti dZzep plodne >8cm kod jednog blizanca

DA

Medublizanacki transfuzijski
sindrom TTTS

NE
A 4

Ponavljati UzV
svaka 2-3 tj.

A 4

DA

Najvedi okomiti dzep plodne
>10cm kod jednog blizanca i
<2cm kod drugog blizanca s >20

S 26-28 tj. poceti mjeriti vrsni
protok kroz sredisnju mozdanu
arteriju (MCA-PSV) na svakom

A

Procjena fetalne tezine
<10 perc., neujednacen
rast >20%, oboje

UZV pregledu

.

MCA-PSV>1.5 MoM u jednog
blizanca i <0.8 MoM u drugog

blizanca

NE DA

Blizanacka anemija-
policitemija
TAPS

NE DA NE

Selektivni
intraterini zastoj u
rastu

Poroditi izmedu 36 i 37 tj.
trudnoce

I 1

Slika 1. Postupnik za pracenje monokorionskih blizanackih trudnoca

doplerskih ispitivanja nije indicirana u prac¢enju i vode-
nju urednih blizanackih trudnoc¢a prije 32 tjedna. Tjedna
procjena stanja fetusa, najéeSée kardiotokografijom,
preporuca se dakle nakon navrSenih 32 tjedana kod
urednih blizanackih trudnoc¢a. To je ujedno i period
kada raste opasnost od intrauterine smrti ¢eda u mo-
nokorionskih trudnoéa (26). Ranije i intenzivnije pra-
¢enje potrebno je samo u visokorizi¢nim stanjima, npr.
kod neujednacenog rasta ili selektivnog zastoja u rastu
fetusa.

Pracenje blizanackih trudnocéa
na osnovi korioniciteta

Monokorionske blizanac¢ke trudnocée

Intenzivno pracenje monokorionskih blizanackih trud-
noca zapocinje izmedu 16 i 18 tjedana procjenom koli-
¢ine plodne vode i prikazivanjem mokraénog mjehura
kod svakog blizanca, u svrhu rane detekcije medubliza-
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nackog transfuzijskog sindrom (TTTS). Vrs$ni protok
kroz sredi$nju cerebralnu arteriju (MCA-PSV) kod oba
blizanca pocinjemo mjeriti izmedu 26 i 28 tjedana zbog
rane dijagnoze blizanackog sindroma anemije-policite-
mije (TAPS) (27). Razumna ucestalost svih preporuce-
nih i navedenih mjerenja kod urednih blizanackih trud-
noca bila bi svaka dva do tri tjedna. Kod utvrdene pato-
logije ucestalost se naravno povecava.

Dijagnoza medublizanackog transfuzijskog sindrom
(TTTS) postavlja se na osnovu nalaza oligohidramnija
(najveéi okomiti dzep plodne vode manji od 2 cm) i po-
lihidramnija (najveéi okomiti dzep plodne vode veci od
8 cm prije 20 tjedana, odnosno veéi od 10 cm nakon 20
tjedana).

Dijagnoza blizanacko sindroma anemije-policitemije
(TAPS) bazira se na vrsnom protoku kroz srediSnju ce-
rebralnu areriju (MCA-PSV) koji je visi od 1,5 multipla
medijana (MoM) kod jednog blizanca i manji od 0,8
MoM-a u drugogo blizanca.
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Fetalni rast procjenjujemo svaka dva do cetiri tjedna,
u sklopu probira na TTTS i TAPS. Monokorionska pla-
centacija predstavlja znacajan rizik za neujednaceni rast
blizanaca zbog nejednake podjele postelji¢nog tkiva ili
TTTS-a.

Bikorionske blizanacke trudnoce

Intenzivno pracenje u smislu detekcije TTTS-a ili
TAPS-a u bikorionskih blizanackih trudnoéa nije po-
trebno. U smislu praéenja fetalnog rasta preporu¢amo
ultrazvucni pregled svakih cetiri do Sest tjedana nakon
20. tjedna trudnoce, posto se zaostajanje u rastu u odno-
su na jednoplodne trudnoée ne ocekuje prije 24 do 28
tjedana (28). Pregled fetalne anatomije radimo u uobi-
¢ajeno vrijeme, odnosno izmedu 18 i 22 tjedana trud-
noce.

Teme koje zbog ograni¢enja vremena i prostora
nismo svjesno obradili u ovom prikazu ti¢u se mono-
korionskih monoamnijskih blizanackih trudnoca, tro-
plodnih 1 viSeplodnijih trudnoc¢a, kao i odredena pato-
loska stanja koja ¢e biti prikazana u drugim prikazima i
predavanjima na Tecaju (TTTS, TAPS, intrauterina
smrt jednog blizanca, prevencija i postupnik kod prije-
vremenog porodaja blizanaca).
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ANTENATAL CARE OF TWIN AND MULTIPLE PREGNANCY
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SumMARY. Twin pregnancy is associated with higher rates of almost every potential complication of pregnancy. The
exceptions are postterm pregnancy and macrosomia. The most serious risk is spontaneous preterm delivery, which plays
a major role in the increased perinatal mortality and short-term and long-term morbidity observed in these infants.
Higher rates of fetal growth restriction and congenital anomalies also contribute to adverse outcome in twin births. In
addition, monochorionic twins are at risk for complications unique to these pregnancies, such as twin-twin transfusion
syndrome (TTTS), twin anemia-polycythemia sequence (TAPS), twin reversed arterial perfusion sequence (TRAP) and
selective fetal growth restriction which can be lethal or associated with serious morbidity.



