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ABSTRAKTI

Hyrje

Organizata Botérore e Shéndetésisé (OBSH) e pérkufizon lindjen para kohe si njé lindje
para javés sé 37-té té shtatzénisé. Eshté pikérisht ky pérkufizim gé bén dallimin midis
“lindjes para kohe” dhe “l vogél pér moshén e shtatzénisé”.

Dihet tashmé sé lindja parakohe é&shté shkaku kryesor | vdekshmérisé dhe
sémundshmeérisé neonatale (70% e vdekjeve neonatale, 36% e vdekjeve infantile, si
edhe 20-25% e té gjitha rasteve me cregullime neurologjike né fémijé).

Njé gamé e gjeré medikamentesh éshté pérdorur pér té dominuar kontraksionet
uterine, ku pérfshihen B-agonistet, bllokuesit e kanaleve té kalciumit, inhibitorét e
sintezés té prostaglandinave, donorét e oksidit nitrik, dhe antagonistét e receptoréve té
oksitocinés.

Beta- agonistét ulin rrezikun e lindjes brenda 48 oréve ( 11 studime , 1320 gra; RR 0,63;
95 % Cl 0,53-0,75 ) krahasuar me placebon, por nuk ka prova té qarta se ata jané mé
efektivé né parandalimin e lindjes parakohe sesa tokolitikét e tjeré. Megjithése
pérdorimi i nifedipinés pér PP éshté indikacion i palicensuar, ajo ka avantazhet e dhénies

nga goja dhe cmimin e ulét

Qéllimi i studimit

Vlerésimi i efikasitetit té tokolizés né vonimin e lindjes tek PP pér 24 dhe 48 oré.

Materiali dhe Metoda

Ky éshté njé studim retrospektiv i realizuar né SUOGJ “K. Gliozheni” gjaté periudhés
kohore Janar 2011- Dhjetor 2011, gé synon vlerésimin e efikasitetit té tokolizés né
vonimin e lindjes pér 24 dhe 48 oré né pacientet e hospitalizuara né kété spital me

diagnozén Partus Prematur.



Gjaté késaj periudhe numri total i lindjeve ka qené 4509 gra, prej té cilave 425 (9.4%)
kané patur diagnozén “Partus prematur”. Kriter i pérfshirjes né studim ishin kartelat e
pacienteve me diagnozén PP (moshé shtatzénie 22j+1d — 34j+0d).

Pas aplikimit té kritereve pérjashtuese, rezultuan 119 raste té cilat u pérfshiné né
studim.

Variablat amtaré té marré né konsideraté né studim ishin mosha amtare, pariteti,
mosha e shtatzénisé, anamneza pér PP té méparshme si dhe faktoré té tjeré rreziku pér

PP, gjatésia dhe dilatacioni i columit.

Rezultatet

e Nga 119 paciente té shtruara pér LPK né Patologjine e Barres, vetém 9 prej tyre
lindén brenda 24 oréve té para qé nga momenti i shtrimit, 2 paciente 22-28 javé (1
p.v. dhe 1 s/c) dhe 7 paciente 29-34 javé (4 p.v. dhe 3 s/c). Ndérsa per 48 oré né
total lindén 20 paciente, nga té cilat 11 né 24 oréshin e dyté.

e Te gjitha lindjet ishin feto vivo.

e Nje shtatzéni shkoi deri né term.

Konkluzionet

e Pacientet e trajtuara me tokolitiké té tjeré lindin para kohe né njé pérgindje me té
larté sé grupi gé trajtohet me nifedipiné. Konkretisht:

o Tokoliza pér njé kohé té gjaté nuk rrit pérfundimin fetal

e U vu re njé diferencé statistikisht e réndésishme midis tokolitikéve té pérdorur si

pjesé e protokollit né vitin 2004-2005 dhe nifedipinés né studimin aktual.

Fjalé kyce: Lindja parakohe, Tokolizé, Nifedipine



SHKURTIME

ACOG — American College of Obstetricians and Gynecologists
AlJS — Antiinflamatoré josteroid

CLX — Gjatésia e kolumit uterin

DHEA - sulfati i dehidroepiandrosterone

fFF - Fibronektina fetale cerviko-vaginale

FMIU — Feto morto in utero

FNT - Faktorét e nekrozés tumorale

HHA — Aksi hipotalamo-hipofizo-adrenal

IC — Insuficenca cervikale

KS — Kortikosteroidé

KU — Kontraksione uterine

LPK — Lindja para kohe

NSAID - Antiinflamatoré josteroid

P.V.—Per vaginaem

PAK — Pérdorimi antenatal i kortikosteroidéve

PP — Partus Prematur

RCOG — Royal College of Obstetricians and Gynecologists
RhPM — rupturé e hershme e parakohshme e membranave
SC — Sectio Cesarea

SDR —Sindromi i detresit respirator

SGB — Streptokok i grupit B

VB — Vaginoza bakteriale
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1. HYRIJE, TE DHENA DEMOGRAFIKE DHE PERKUFIZIME

Organizata Botérore e Shéndetésisé (OBSH) e pérkufizon lindjen para kohe si njé lindje
para javés sé 37-té té shtatzénisé. Eshté pikérisht ky pérkufizim qé bén dallimin midis
“lindjes para kohe” dhe “l vogél pér moshén e shtatzénisé”. Duke géné se pércaktimi i
sakté i momentit té konceptimit éshté i véshtiré, fillimisht si modalitet parésor i
pércaktimit té maturitetit ka géné pesha e lindjes dhe jo mosha e shtatzénisé.
Megjithése disa té porsalindur mund té jené si té vegjél pér moshén e shtatzénisé ashtu
edhe prematuré, té porsalindurit me peshé té ulét mund té jené si né term ashtu edhe

preterm.

Pérkufizim

Lindja para kohe — Kontraksione té rregullta me ndryshime cervikale para javés sé 37-té
té shtatzénisé (< 37+0/7 dité)

Klasifikimi i LPK sipas moshés gestacionale

Afér termit — 34+0/7 dité deri né 36+6/7 dité

Preterm i madh - < 32+0/7 dité

Preterm i thellé < 28+0/7 dité

Pérpjekjet mé té hershme pér pércaktimin e prematuritetit bazoheshin né peshén e
lindjes, me vlera mé pak se 2,300 ose 2,500 gram té konsideruar si peshé e ulét né
lindje. Problemi kryesor gé lidhet me pérdorimin e peshés sé lindjes si njé modalitet té
pércaktimit té prematuritetit éshté se ky pércaktim identifikon njé grup heterogjen té
porsalindurish né termat e zhvillimit fetal dhe mund té nénvlerésojé shumé té
porsalindur preterm. Né 1960, Battaglia and Lubchenco (1967) realizuan matje né njé
popullate té konsiderueshme pér té hartuar normogramat e rritjes fetale. Pér njé moshé
shtatzénie té pércaktuar ata i stratifikuan té porsalindurit si “i pérshtatshém pér moshén
e shtatzénisé”, nén percentilen e 10-té si “i vogél pér moshén e shtatzénisé” dhe mbi

percentilen e 90-té si “i madh pér moshén e shtatzénisé”. Duke iu referuar kétij


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/n/nap11622/a20012272ddd00374/#a20012272rrr00120

stratifikimi Battaglia dhe Lubchenco demonstruan se ky kategorizim i rritjes sipas
moshés sé shtatzénisé kishte implikime né sémundshmériné dhe vdekshmériné e té
porsalindurit. Késhtu, shumé té porsalindur preterm jané té médhenj pér moshén e
shtatzénis€, por kané peshé normale né lindje dhe sémundshmeéria apo vdekshméria e
tyre éshté e ndryshme nga ajo e té porsalindurve né term me peshé normale. Pér mé
tepér, pér njé moshé shtatzénie té caktuar, té porsalindurit me kufizim té rritjes (té
vegjél pér moshén e shtatzénisé - SGA), kané pérfundim mé té varfér né krahasim me té
porsalindurit me peshé mé té madhe pér té njéjtén moshé shtatzénie. (Lubchenco dhe
Butterfield, 1983). Qé prej késaj kohe, pérkufizimi standart “i vogél pér moshén e
shtatzénisé” bazohet né peshén e lindjes nén percentilen e 10-té. (Alexander dhe kol.,

1996, 1999; Kramer dhe kol., 2001a; Usher dhe McLean, 1969).

Mungesa e unisonit né pérdorimin e kategorive té peshave véshtiréson nxjerrjen e
konkluzioneve nga kjo literaturé. Pér fat té keq, studimet gé pérdorin moshén e
shtatzénisé si kriter pér matjen e rezultatit jané té pakta. Vetém gjaté viteve té fundit
éshté béré i mundur vlerésimi i sakté i moshés sé shtatzénisé, kjo si rezultat i pérdorimit
té ekzaminimit ekografik.

Késhtu, pesha e lindjes éshté njé modalitet jo i ploté pér vlerésimin e rrezikut né lidhje
me vdekshmériné dhe sémundshmériné perinatale.

Mundésimi i vlerésimit té sakté té moshés sé shtatzénisé né hershmériné e saj pérmes
ekzaminimit ekografik lehtéson si né aspektin kérkimor dhe né até praktik té:
identifikimit té shtatzénive multiple, diagnozén e lindjes para kohe, nevojén pér
administrimin e preparateve tokolitiké dhe té kortikosteroideve, planifikimin e
induksionit té lindjes, pércaktimin e ményrés sé lindjes dhe té spitalit se ku duhet té
realizohet lindja (nése do té konsiderohet i nevojshém pranimi i té porsalindurit né
njésiné e kujdesit intensiv neonatal) dhe saktésiné e pércaktimit té rritjes fetale.LPK

éshté shkaku kryesor i sémundshmérisé dhe vdekshmérisé neonatale né botén e
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industrializuar. Pér kéto arsye proceset patologjike qé ¢ojné né LPK dhe pérpjekjet pér té
parandaluar até jané né fokus té kérkimeve obstetrikale.

LPK éshté problemi me i madh obstetrikal dhe neonatal né botén e zhvilluar. Metodat
tradicionale pér té parashikuar graté té cilat do té lindin para kohe bazohen mbi
anamnezén obstetrikale, faktorét demografiké, dhe simptomat, té cilat nuk ishin as
specifike as té ndjeshme. Né kété meényré u zhvilluan mjete teknologjike dhe
laboratorike por dhe kéto nuk ishin té afta pér té dalluar graté té cilat do té lindnin apo
jo para kohe. Problemi géndron né: (1) pamundésiné e diagnozés sé sakté té LPK, (2)
pamjaftueshmériné e menaxhimit efektiv kur diagnoza éshté e pércaktuar, si dhe (3)
aplikimin e menaxhimit pér popullsiné e gabuar.

Ndérkohé gé aftésia né identifikimin e grave me rrezik té larté pér LPK éshté
pérmirésuar gjaté dekadave té fundit, parandalimi i LPK nuk ka qéné i suksesshem dhe
pérgindja e lindjeve para kohe aktualisht éshté rritur. Fatmirésisht ecuria neonatale
éshté pérmirésuar sé fundmi si rezultat i administrimit té kortikosteroideve dhe

progresit né kujdesin neonatal.

Dihet tashmé sé lindja parakohe éshté shkaku kryesor | vdekshmérisé dhe
sémundshmeérisé neonatale (70% e vdekjeve neonatale, 36% e vdekjeve infantile, si
edhe 20-25% e té gjitha rasteve me cregullime neurologjike né fémijé). Shérbimi
neonatal intesiv ka rritur pérgindjen e mbijetesés edhe pér té lindurit shumé parakohe,
por gjithashtu ka rritur edhe pérgindjen e té€ mbijetuarve me aftési té kufizuara.

Né shumé vende té zhvilluara, shifrat e lindjeve premature jané rritur progresivisht gjaté

20 viteve té fundit (Kramer 1998). Pér kété rritje jané propozuar arsye té ndryshme.



Arsyeja e paré, ka té béjé me njohjen mé té miré té vonesés sé rritjes fetale me
ndihmén e ekografisé dhe pér pasojé rritjen e interventeve pér té induktuar lindjen
premature ose pér té kryer njé operacion cezarian té planifikuar pérpara 37 javéve
(Papiernik  1999. Zeitlin 2000). Pérdorimi i ekografisé gjithashtu pér té pércaktuar
moshén e shtatzénisé, ka cuar né njé rritje té numrit té lindjeve pérpara 37 javéve dhe
né ulje té numrit té lindjeve 42 javéshe ose mé shumé. Ky evolucion né praktikén
mjekésore shpjegon rritjen e lindjeve premature né kéto 10 vitet e fundit. Megjithaté,

mund té klasifikohen dy situata:

1. Pérqgindja e lindjeve premature né SHBA dhe Kanada tani éshté nén 10%.

2. Nga ana tjetér, né shumé vende qé kané pérfshiré parandalimin e lindjes
premature né kujdesin prenatal ku pérfshihen shumica e vendeve europiane,
Australia, Zelanda e Re, Japonia dhe Azia Jugore, pérgindja e lindjeve premature
éshté rreth 5%. Megjithése lindjet preterm né kéto vende jané rritur, efekti pozitiv i
programeve parandaluese né lindjet spontane preterm nuk éshté prekur nga kjo
rritje. Efekti direkt i menaxhimit té ri mjekésor mund té matet nga pérgindjet e

induktimit ( nga vendimet mjekésore) té lindjeve preterm.

Arsyeja e dyté, pér rritjen e lindjeve para kohe éshté ndryshimi i kufijve kohoré midis
abortit dhe lindjes dhe pérfshirja e lindjes nén 28 javé gestacionale; pér shkak
té ndryshimeve rrénjésore né mbijetesén e té porsalindurve né javén e 27 dhe
26, por gjithashtu edhe né javén 25 dhe 24 madje dhe mé herét (Sauvee 1998. Hack
1996. White 1993. Blondel 1997). Kufiri aktual né té cilin mbijetojné me shume sé 50%
e té porsalindurve éshté né javén e 25 ose mé poshté. Sot kufiri i vérteté lidhet mé
shumé me kualitetin e jetés sesa mbijetesén e thjeshté (Allen 1993. O'Shea 1997). Ky
ndryshim madhor ka rritur numrin e lindjeve preterm té gjalla (vivo) né statistikat e té

gjithé vendeve té zhvilluara; kéto fetuse mé paré numéroheshin si vdekje fetale ose



nga aborti spontan ose nga vdekje fetale pérpara 28 javéve dhe nuk pérfshiheshin né

statistikat e lindjeve (Joseph 1996).

Arsyeja e treté, pér rritjien progresive té lindjeve preterm mund té gjendet né rritjen
dramatike té shtatzénive multiple, si pasojé e pérdorimit mé té madh té
medikamenteve té induktimit té ovulacionit (Shenker 1981) dhe teknikave té
fertilizimit in vitro ( Hecht 1995). Numri i binjakéve té lindur preterm éshté rreth
40% - 50% né té gjitha serité e publikuara. Binjakét kané njé rrezik mjaft mé té larté
(10%) pér té lindur pérpara javés sé 32 gestacionale dhe kané njé rrezik akoma mé té
larté pér lindje pérpara 28 javéve sesa shtatzénite unike. Pér njé shtatzéni trinjake,
rreziku | lindjes preterm éshté 95% dhe rreziku | lindjes pérpara 32 javéve, éshté 25%.
té téra lindjet katérnjake né Klinikén toné kané qené preterm dhe rreziku i lindjes

pérpara 32 javéve rezulton 50%.

Incidenca e LPK né vendet mé té zhvilluara ka mbetur konstante prej 3 dekadash nga 5-
10%, ku vihet re njé rritje e vogél mbi incidencén e zakonshme né 5 vitet e fundit. Né
institucionet qé shérbejné si gendra referimi, kjo pérgindje, sic pritet, éshté shumé mé e
larté. Pér mé tepér, ka njé dritare té vetme, relativisht té kufizuar mundésish, gjaté té
cilave mund té pérdoren tokolitikét e disponueshém, dhe pér shkak té efikasitetit té tyre
té ulét ato e zgjasin shumé pak shtatzéniné. Prandaj nuk duhet té pritet njé ulje

thelbésore né pérqindjen aktuale té LPK.

LPK i referohet fillimit té aktivitetit té lindjes pasi shtatzénia éshté e jetueshme (20-28
javé, né varési té pércaktimit), dhe para kompletimit té 37 javéve, ose 259 dité
shtatzéni. Fillimi i aktivitetit mund té pércaktohet nga KU té dokumentuara (té paktén 1
cdo 10 minuta), dhe plasje t&€ membranave fetale, ose nga ndryshimet cervikale té

dokumentuara me njé gjatési té vlerésuar 1 cm ose mé pak, ose dilatacion mbi 2 cm.



Kércénimi pér LPK mund té diagnostikohet kur ka KU té dokumentuara, por pa evidencé

té ndryshimeve cervikale.

Pavarésisht kétyre entiteteve té pércaktuara qarté e dukshém, dhe pér shkak té nevojés
pér menaxhim té hershém té LPK té dyshuara, klinicistét duhet té béjné diagnostikimin
pérpara pérmbushjes sé kritereve té mésipérme. Vihet re qé incidenca e kércénimit pér
LPK éshté shumé mé e madhe se incidenca e LPK sé vérteté. P.sh, O Driscoll sugjeroi qé
diagnoza e LPK te graté shtatzéna e bazuar né perceptimin prej tyre té€ KU mund té jeté
e pasakté deri né 80% té rasteve. Kragt dhe Keirse treguan gé 33% e grave qé
prezantohen me KU mund té kthehen té sigurta né shtépi brenda 48 oréve, pa patur
nevojé pér trajtim. Amon dhe Petrie sugjeruan qé 50% e grave gé paragiten me KU nuk
kané nevojé pér tokolitiké, dhe Gonik dhe Creasy né rishikimin e tyre vuné re gé vetém
18-20% e grave gé paraqiten me KU ishin kandidate pér tokolizé pér njé kohé té gjaté.
Gonik dhe Creasy ishin edhe mé té garté né vlerésimin qé béné, 20-45% e kétyre rasteve

u trajtuan me placebo.

LPK shogérohet me pérqgindje té larté vdekshmérie dhe sémundshmeérie perinatale.
Problemet nga LPK pérfshijné paralizén celebrale, vonesé zhvillimi, sémundje pulmonare
kronike, dhe humbje té shikimit dhe dégjimit. Rreth 40% e LPK ndjekin aktivitetin e
lindjes pretem idiopatik, 35% ndjekin RPM dhe RhPM, dhe pjesa tjetér jané jatrogjenike,
pér shkak té indikacioneve obstetrikale ose mjekésore. Dallimi i hershém i LPK ose RPM
né kujdesin antenatal tradicional éshté shpesh problematik sepse simptomat mund té
ndryshojné shumé pak nga shenjat dhe simptomat normale fiziologjike té shtatzénisé.
Kriteret pér diagnozén e LPK pércaktohen nga fillimi i kontraksioneve uterine té
dhimbshme, me shpeshtési té rritur, me shkurtim dhe dilatacion progresiv té columit
uterin. Ato mund té vlerésohen mé miré kur kontraksionet ndodhin cdo 10 minuta, por
atéheré shkurtimi i columit éshté 80%, dhe ka té paktén 3 cm dilatacion. Megjithaté

pacientja mund té paragitet shpesh me simptoma relativisht té mesme, dhe shenja
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sugjestive lindjeje, té cilat jané shenja té zakonshme té shtatzénisé. Né qofté sé do
pérdornim pragun mé té ulét pér frekuencén e kontraksioneve dhe ndryshimeve
cervikale, do té prekej sensitiviteti dhe vlera parashikuese pozitive e vlerésimit klinik pér

diagnostikimin e lindjes parakohe.

Rreth 80% e LPK shfagen spontanisht ose si rezultat i LPK (50%) ose RhPM (30%) dhe
né 20% té rasteve lidhen me ndérhyrjet pér probleme amtare apo fetale.
Evidencat klinike dhe laboratorike sugjerojné qé njé numér procesesh patologjike,

mund té cojne né njé rrugé té pérbashkét finale qé rezulton né LPK.

1.1 Katér proceset primare jané:

» Aktivizimi i aksit hipotalamo-hipofizo-adrenal (HHA) té nénés ose fetusit
» Infeksioni
» Hemorragjia deciduale

» Distensioni uterin patologjik

Aktivizimi prematur i aksit HHA, mund té iniciojé LPK. Gjéndjet e rénduara té stresit
fizik apo psikologjik, té cilat mund té aktivizojne HHA e nénés jané té shogéruara me
njé rrezik té larté pér LPK. Aktivizimi i parakohshém | aksit HHA fetal, mund té
rezultojé nga vaskulopatité placentare dhe ka njé marrédhénie mé té larté me LPK
sesa stresi amtar. Mekanizmi népérmjet té cilit aktivizimi i aksit HHA shkakton LPK,

pérfshin:

» Clirimin e shtuar té CRH, qé duket se programon “orén placentare”
» Rritja e sekretimit té ACTH hipofizar fetal, stimulon prodhimin e estrogjenéve

placentaré qé mund té aktivizojné miometrin duke iniciuar procesin e lindjes.



CRH gé luan rol si né lindje né term, ashtu dhe né LPK, clirohet nga hipotalamusi,
por gjaté shtatzénisé gjenerohet dhe nga trofoblastet korionike dhe placentaré,
amnioni dhe qgelizat deciduale. Ai stimulon sekretimin e ACTH nga hipofiza, i cili
mé tej gjeneron clirimin e kortizolit nga surenalja. né aksin HHA amtar; kortizoli
inhibon clirimin e CRH-hipotalamik dhe ACTH-hipofizar népérmjet mekanizmit feed-
back negativ. Né kontrast me kété, kortizoli stimulon clirimin e CRH né kompleksin
decidua-trofoblast membrané. CRH nga ana e tij stimulon mé tej aksin HHA
amtar, duke vendosur njé mekanizém feed-back pozitiv. CRH, gjithashtu, rrit
sintezén e prostaglandinave nga amnioni, korioni dhe decidua.  Prostaglandinat
stimulojné sintezén e CRH nga kompleksi decidua-trofoblast-membrané, duke krijuar

njé mekanizém té dyté feed-back pozitiv pér sintezén e CRH.

Né njé shtatzéni normale, hipotezohet se rritja fiziologjike e sekretimit té kortizolit
gé fillon nga mesi i shtatzénisé, con né rritje té clirimit t¢ CRH nga kompleksi
decidua trofoblast-membrané. Efektet e CRH jané té rritura nga njé reduktim né
plazmen amtare té CRH-binding proteine afér termit. Sic u tha mé lart, rritjet e
sintezés sé kortizolit adrenal amtar dhe fetal dhe prodhimi i prostaglandinave
placentare té induktuara nga CRH, ijapin shtysé feedback-ut pozitiv gé con né rritje
edhe mé té madhe té clirimit té CRH, kortizolit dhe prostaglandinave. Rritja e
prostaglandinave con né shpérthimin e aktivitetit té lindjes. Ka gjithashtu disa té
dhéna gqé CRH ndikon né ményré té drejtpérdrejté né miometér. Nése rrjedhoja e
ngjarjeve té pérshkruara mé sipér shfaget shumé shpejt né shtatzéni, ky proces mund

té cojé né LPK.

Aktivizimi i aksit HHA mund té cojé né LPK népérmjet njé rruge gé pérfshin
estrogjenét. Sekretimi i ACTH fetal stimulon sintezén adrenale té
dehidroepiandrosterone sulfatit (DHEA), i cili konvertohet né 16-hidroksi-DHEA-S né

heparin fetal. CRH placentar gjithashtu mund té shtojé prodhimin nga surenalet
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fetale té DHEA né meényré direkte. Placenta i konverton kéta prekusoré
androgjeniké né estron (E1), estradiol (E2) dhe estriol (E3), ¢gé aktivizojné
miometrin nga rritja e gap-junctions, receptoréve té oksitocinés, aktivitetit té

prostaglandinave dhe enzimave pérgjegjése pér kontraksionin muskular.

Infeksioni

Té dhénat klinike dhe laboratorike tregojné njé lidhje midis LPK dhe infeksioneve
sistemike apo atyre ashendente té traktit genital. Si korio-amnioniti klinik edhe ai
subklinik, jané té dy mé té shpeshté né LPK sesa né lindjet né term dhe hasen né 50%
té lindjeve para javés sé 30-té té shtatzénisé. Pérgjigjja amtare apo fetale inflamatore
ndaj infeksionit (amniokorionit decidual), éshté rruga finale pér té shpérthyer
aktivitetin e lindjes dhe LPK. Kjo pergjigje karakterizohet nga prezenca e makrofagéve
té aktivizuar dhe granulociteve, té cilét induktojné mediatorét e inflamacionit si psh.
citokinat (IL-1-6-8 TNF, GC-SF) dhe metaloproteazat e matriksit. Nivelet e ngritura
té mediatoréve té inflamacionit, jané demonstruar né LA té grave me LPK dhe
membrana intakte. Pérgéndrimet e rritura té tyre jané gjetur né serum dhe né
sekrecionet cervikale té grave simptomatike ose jo té cilat lindén parakohe. Mediatorét
e inflamacionit té prodhuara nga néna apo fetusi jané té pérfshira né LPK me ané té

disa rrugéve.

Citokinat né ményré direkte stimulojné prodhimin e prostaglandinave E2 dhe F2
dhe frenojné metabolizmin e tyre né kompartimentin amniokorionik-decidual.
Prostaglandinat maturojné columin dhe shkaktojné kontraksione uterine né té

gjitha moshat e shtatzénisé.

Faktorét e nekrozés tumorale (FNT) mund té luajné njé rol shtesé, meqé

mund té induktojné apoptozén (vdekjen fiziologjike gelizore). Nivelet e rritura té
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FNT dhe apoptozat e rritura, jané té shoqéruara me LPK dhe RhPM. Né kontrast,
prania e baktereve pa pérgjigie inflamatore, jo gjithmone mund té cojé né té tilla

gjendje.

Bakteriet

Pérvec induktimit té pérgjigjes inflamatore, bakteriet mund té kené njé rol té
drejtpérdrejté né patogjenezén e LPK. Disa organizma jané té afta pér té prodhuar
kolagjenaza, elastaza dhe proteaza, té cilat mund té degradojné membranat fetale.
Bakteret prodhojné phospholipase A2, gé con né sintezén e prostaglandinave dhe
endotoksinave, substanca gé stimulojné kontraksionet uterine dhe mund té shkaktojné
LPK.

Diagnoza dhe trajtimi i bakteriurisé asimptomatike, bakteriozés vaginale dhe
gonorrheas, né pacientet me rrezik té larté, duket se redukton rrezikun pér LPK.
Megjithése éshté paré njé pérqgindje e larté e LPK tek graté me SBG, chlamydia dhe
sifilis, trajtimi i infeksioneve té sipérpérmendura ka si géllim parésor parandalimin e
transmetimit perinatal apo infeksionin amtar. Ende é&shté evazive nése

antibiotikoterapia né keto raste mund té parandaloje LPK.

Hemorragjia Deciduale

Hemorragjia vaginale si pasojé e hemorragjisé deciduale, éshté e shogéruar me njé
rrezik té larté pér LPK si dhe RhPM.

Zhvillimi i RhPM mund té jete i lidhur me koncentrimet e larta deciduale té faktorit
indoor, mediatori primar gelizor i hemostazés. Hemorragjia qé ndjek distakon e
placentés apo placenta previan, bén gé faktori indoor decidual té kombinohet me
faktorin e Vlla, pér té aktivizuar faktorin X, i cili nga ana e vet kompleksohet me

koofaktorin e tij Va pér té gjeneruar trombinén. Trombina lidhet me receptoréte
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membranés deciduale, qé rregullojné shprehjen e proteazave dhe metaloproteinazave.
Kéto substanca degradojné matriksin ekstragelizor té membranave fetale, gjé qé

rezulton né RhPM.

Né studime laboratorike, sasi té vogla té trombinés gé prodhohen gjaté koagulimit
mund té rrisin frekuencén, intensitetin dhe tonusin e kontraksioneve uterine, njé
efekt qé suprimohet nga inhibitorét e trombinés gé garkullojné né gjak. Gjithashtu,
aktivizimi i trombinés (i matur nga niveli serik i  kompleksit Trombiné-

Antitrombiné 1lI--TAT), éshté evidentuar né graté me LPK.

Distensioni uterin patologjik

Shtatzénia me shumé fetuse, polihidramnioni dhe té tjera shkage qé cojné né
distension patologjik té uterusit, jané pérshkruar si faktoré rreziku pér LPK. Rritja
e tendosjes miometriale indukton formimin e gap-junctions té receptoréve té
oksitocinés, prodhimin e prostaglandinave E2 dhe F2 dhe miosine light chain kinasés,
duke cuar né kontraksione uterine dhe dilatacion té columit uterin. Distensioni i
kompartimentit fetal kontribuon gjithashtu né aktivizimin e miometrit.  Citokinat
prostaglandinat dhe kolagjenazat prodhohen dhe nga tensionimi i shtuar i membranave

fetale.

Insuficienca cervikale (IC)

Inkompetenca cervikale con né dilatacion patologjik dhe/ose shkurtim té columit dhe
né humbjen e pritshme té shtatzénisé. Ajo mund té shfaget me ose pa
distensionin bashkéekzistues té trupit uterin. Inkompetenca cervikale gé lidhet me
faktoré intrinseke té columit éshté zakonisht njé ngjarje e rrallé. Ajo mé tepér lidhet

me proceset patologjike madhoré (stresi, infeksioni, hemorragjia ose distensioni

-11 -



uterin) qé shfagen né njé periudhé kur uterusi normalisht duhet té ishte me
pak i ndjeshém ndaj agjentéve uterotonike.

IC klasike i referohet ndryshimeve té padhimbshme cervikale qé shfagen né
tremujorin e dyté dhe cojné né humbje rekurente té shtatzénisé. Incidenca
éshté e véshtiré té pércaktohet me besueshméri pér shkak té llojshmérise né
kriteret  diagnostike. Tradicionalisht columi éshté konsideruar si kompetent apo
inkompetent. dhe kriteret diagnostike apo modalitetet terapeutike jané té bazuara
mbi kété koncept. Duket se insuficenca cervikale pérfagéson njé spektér sémundjesh
me etiologji té ndryshme, kongenitale apo té fituara. Faktorét e shumté veprojné sé

bashku me finalizimin e lindjes parakohe.

Parashikimi i LPK, duhet gé né ményré ideale té pérfshijé njé test kontrolli me
sensitivitet té larté, dhe vlera té larta parashikuese negative. Duhet gjithashtu té lejojé
ndérhyrje efektive né qofté se testi rezulton pozitiv. Mjetet dhe ményrat e kontrollit gé
jané aktualisht té disponueshme nuk i lejojné obstetrit té ulin incidencén e LPK-sé&, dhe
nuk kénagin kérkesat pér njé test kontrolli optimal. Por ato mund té japin kohé pér
transferimin e njé shtatzéne né rrezik, né njé qendér terciare té pérshtatshme, si edhe
administrimin e glukokortikoideve pér té arritur maturimin pulmonar fetal dhe
profilaksiné me antibiotiké pér té reduktuar rrezikun e sepsisit neonatal. Njé varietet i

madh ményrash kontrolli éshté vlerésuar né kérkimet dhe mé té vlerésuarat ndahen né

4 grupe:

» Monitorimi i aktivitetit uterin

» Vlerésimi i gjatésisé cervikale

» Matje e fibronektinés fetale cervikale

» Prania e vaginozés bakteriale né fillimet e shtatzénisé.
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Jané testuar edhe forma té tjera kontrolli qé pérfshijné vlerésimin e estriolit,
inteleukinave, feritinés, dhe CRH (hormonin kortikotropine-releasing), por té dhénat qé

lidhen me to nuk kané gené gjithmoné té shogéruara me LPK.

1.2 Monitorimi i aktivitetit uterin

Né qofté sé fillimi i kontraksioneve uterine té dhimbshme dhe me frekuencé né rritje
paralajméron shkurtim dhe dilatacion té columit, atéheré vlerésimi i aktivitetit uterin
mund té identifikojé shtatzénité né rrezik pér lindje parakohe né njé stad té hershém té
lindjes parakohe, duke lejuar trajtimin efektiv té tyre.

Metoda mé e thjeshté pér kété synon té mésojé pacienten té palpojé dhe rregjistrojé
kontraksionet uterine. Aktiviteti i rritur uterin duket se paralajméron njé diagnozé
klinike té LPK né mé pak se 24 oré. Shumica e obstetérve qgé pérdorin kété tekniké i
késhillojné pacientet té monitorojné kontraksionet pér 1 oré dy heré né dité. Megjithése
kjo tekniké ka avantazhin qé nuk ka pajisje té kushtueshme, ajo éshté krejtésisht
subjektive dhe ka sensitivitet té ulét me 89% té grave gé palpojné mé pak se 50% té
kontraksioneve té tyre.

Njé ményré mé objektive pér monitorimin e KU éshté tokografi, qé e bén kété indirekt
népérmjet njé sonde presioni e lidhur me njé aparat rregjistrues dhe e vendosur mbi
murin abdominal amtar. Studimet e hershme me kété tekniké treguan gé KU rritet me
moshén e shtatzénisé, dhe mé shumé né mbrémje. KU u monitorua né 109 shtatzéni me
rrezik té ulét gé lindén né term, percentili i 95-té ishte 1.3 kontraksione pér oré né 21-24
javé, 2.9 kontraksione pér oré né 28-32 javé, dhe 4.9 kontraksione pér oré né 38-40 javé.
U vu re gé 96% e rregjistrimeve kishin mé pak se 4 kontraksione pér oré, dhe ky prag
pérdoret shpesh pér té pércaktuar rrezikun e LPK. Njé studim i hershém i rasteve té

kontrollit rekrutoi 76 gra me rrezik té larté pér LPK, pér té matur cdo dite ambulatorisht
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né shtépi kontraksionet uterine (gé mund té lehtésonin njé diagnozé té hershme té
LPK), dhe i krahasoi ato me 76 subjekte kontrolli. PErgindjet e rrezikut pér LPK ishin té
njéjta né grupet e studimit dhe té kontrollit (51% kundrejt 45%), por columi ishte pak
mé i shkurtuar dhe i dilatuar, dhe nuk kishte asnjé rast me membrana té plasura né
kohén e diagnozés né grupin e monitoruar. Pér rrjedhojé té gjitha rastet u konsideruan
té pérshtatshme pér tokolizé pér njé kohe té gjaté, dhe pérqindja e lindjeve parakohe

ishte mé e ulét né grupin e monitoruar (22%) sesa né grupin e kontrollit (41%).

Ndoshta monitorimi i aktivitetit uterin nuk duhet béré né popullata me rrezik té ulét,
pajisja éshté relativisht e shtrenjté, monitorimi kérkon kohé&, studimet duhet té
pérsériten rregullisht pér shumé javé shtatzénie dhe té dhénat e analizave kérkojné njé
kujdes shéndetésor profesional té specializuar. Pra teknika éshté e nevojshme vetém
pér shtatzénité e destinuara té jené né rrezik té larté pér LPK. Disa studime té
randomizuara té kontrolluara, kané vlerésuar pérdorimin e monitorimit té aktivitetit
uterin né shtépi né shtatzénité me rrezik té larté. Gjashté serité e para jané rishikuar né
njé meta analizé gé mblodhi mé pérpara té dhéna té papublikuara nga grupet e

studimit, dhe pércaktoi 4 kritere pérfundimtare:

incidencé e aktivitetit té lindjes parakohe,
incidencé e lindjes para kohe me njé dilatacion cervical mbi 2 cm,

pranimi neonatal né géndrén e kujdesit intensiv,

YV V V V

pesha mesatare e lindjes.

Vlerésimi i gjatésisé sé columit uterin

Vleresimi ekografik i columit né njé shtatzéni normale tregon se shkurtimi cervical fillon
rreth javés sé 32-té. Né shtatzénité e prekura nga LPK, ky proces mund té fillojé midis

javéve 16 dhe 24. Shkurtimi fillon né ostiumin intern dhe mund té vizualizohet si
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shkurtim cervical dhe hinkézim i columit (funneling). Njé proces ky qé zakonisht ndodh
para dilatacionit té ostiumit cervical extern. Vlerésimi ekografik lejon gé té konstatohen
ndryshimet, dhe dilatacioni cervical té matet me njé shkallé mé té larté saktésie, dhe

pérdorimi i sondés transvaginale e bén kété té mundshme né pothuajse té gjitha rastet.

fuear addijiyd 10020

Figura 1. Hinkézimi i kanalit cervical

Matja ekografike e columit éshté pérdorur né shumé situata pér té rritur saktésiné e

diagnozés sé LPK, dhe pér té parashikuar mundésiné e lindjes premature tek njé grua.
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Kontrollet jané realizuar né popullata me rrezik té larté dhe té ulét dhe pér shkak se
prevalenca e LPK varion né kéto grupe, té dhénat jané vlerésuar né ményré té vecanté
pér secilin grup. Njé varietet teknikash jané pérdorur pér té vlerésuar columin me
ekzaminim ekografik, dhe shuméllojshméria e studimeve qé pérshkruajné pérdorimin e
kétij testi jané heterogjene né pérshkrim, duke e vlerésuar columin né stade té
ndryshme té shtatzénisé, duke pérdorur ekzaminime té vetme ose seriale té tjera, dhe
duke zgjedhur mosha shtatzénie té ndryshme né lindje, pér té raportuar sensitivitetin
dhe specificitetin e testit. Njé metaanalizé e tanishme e ekografisé transvaginale
antenatale pér vlerésimin e columit identifikoi 46 studime gé pérfshinin 31577
shtatzéni, pér pérshkrimin e efektivitetit té késaj teknike kontrolli. Rishikimi konkludoi
gé vlerésimi i té dy elementéve; gjatésisé cervikale dhe hinkézimit, té vetme ose té
kombinuara, duket té jeté i dobishém né parashikimin e lindjes spontane parakohe né
graté asimptomatike, megjithése kishte mé pak té dhéna té mundshme pér té vlerésuar

dobiné e késaj teknike né pacientet simptomatike.

©2001 Philippe Jeanty ©2001ﬁppe Jeanty

Figura 2. Pamje ekografike té hinkézimit té kanalit cervical
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Matja ekografike e columit

Njé nga problemet gé lidhet me krahasimin e studimeve gé masin ndryshimet cervikale
éshté mungesa e standartit né teknikén e pérdorur. Shumé ekografé masin gjatésiné e
columit transvaginal, por mund té pérdoret edhe matja transabdominale dhe
transperineale. Columi mund té jeté i harkuar dhe mund té dallohet hinkézimi: éshté e
réndésishme té ndértohet njé metodé qgé lejon kéto diferenca né njé ményré
konsistente. Columi éshté njé strukturé dinamike dhe matjet ndikohen nga faktoré si:

mbushja e fshikézés urinare dhe presioni abdominal.

©2001Philippe Jeanty ©2001 Philippe Jeanty

Figura 3. Matja ekografike transvaginale e columit

Njé tekniké e standartizuar éshté pérshkruar pér matjen cervikale transvaginale. Pasi
pacientja ka zbrazur fshikézén urinare, njé sondé transvaginale (5-7MHz) vendoset né
forniksin anterior té vaginés, dhe pa ushtrim presioni mbi colum. Krejt gjatésia e
mukozés endocervikale sonolucente identifikohet né prerje sagitale, dhe imazhi
zmadhohet qé té zéré 75% té ekranit. Shénuesit vendosen nga zona ekodense
trekéndore gé shénon ostiumin extern, né dhémbézimin né formé V gé shénon ostiumin

intern. Kjo distancé matet né vijé té drejté. Béhen tre matje pér njé periudhe prej 3
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minutash pér té kapur cdo ndryshim né colum, dhe shénohet matja mé e shkurtér. Kjo
tekniké lejon pamje té garta té columit dhe segmentit uterin, dhe éshté e pranueshme
pér shumicén e pacienteve. Pér ato gé nuk e pranojné ekografiné transvaginale, ose kur
ajo ndalohet (si né RPM), mund té pérdoren teknika alternative si ato transabdominale
ose transperineale/translabiale.

Matja transabdominale cervikale né 149 shtatzéni unike me rrezik té ulét, 23 javéshe,
tregoi gé ishte mé e véshtiré té shihej columi né gofté se ai shkurtohej: njé gjatési
cervikale mé pak sé 20 mm mund té identifikohej vetém né 13% té rasteve, ndérsa
gjatésia mbi 40 mm mund té identifikohej né 51% té rasteve.

Studime té hershme té kontrollit transvaginal cervikal sugjeruan qé duhet raportuar
edhe hinkézimi cervikal, dhe kjo gjetje ka njé rol parashikues té pavarur pér LPK.
Hinkézimi mund té vlerésohet né disa ményra: subjektivisht, duke pérshkruar prezencén
ose mungesén, népérmjet matjes sé dilatacionit né ostiumin intern dhe gjatésisé sé
kanalit endocervikal qé pérfshihet, ose nga kombinimi i tyre pér té dhéné indeksin
cervikal. Né njé seri prej 469 shtatzénish me rrezik té larté u mat pér sé gjati hinkézimi i
pércaktuar né terma gjerésie dhe gjatésie dhe pérqgindja e columeve té pérfshira, dhe
nuk u gjet ndonjé informacion shtesé mbi rrezikun kur gjatésia cervikale ishte nén
25mm. Gjithashtu né njé rast té 6819 shtatzénive me rrezik té ulét té kontrolluara né 23
javé shtatzéni, né té cilat ishte pércaktuar hinkézimi si njé gjerési e ostiumit cervical
intern mbi 5 mm, hinkézimi ishte pothuajse gjithmoné i shogéruar me njé colum té
shkurtuar dhe nuk pati ndonjé avantazh té dukshém nga pérfshirja e tij né kriteret e

kontrollit.

Vlerésimi cervikal né pacientet asimptomatike né rrezik té larté pér LPK

Graté me histori t&€ méparshme LPK, ose RPM bashké me graté gé kané patur intervent
kirurgjikal cervikal, ose kané njé anomali té njohur uterine jané konsideruar me rrezik té

larté pér LPK. Kritere té tjera pérfshirjeje jané mosha amtare e rritur, ekspozimi in utero
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ndaj DES, dhe anomali amtare gjenetike si sindromi Elhers-Danlos. Racionalizimi pér
kontrollin né kété grup éshté béré pér té lejuar ndérhyrjen e hershme pér té
parandaluar fillimin e LPK, ose RPM. Nuk éshté akoma e qarté sé cila éshté mosha e
shtatzénisé mé e pérshtatshme pér kontroll, cfaré pragu cervikal duhet pérdorur pér té
pércaktuar njé grup kontrolli pozitiv, ose nése kontrollet seriale jané mé té

pérshtatshme se njé kontroll i vetém.

Ka njé lidhje té forté midis columit té shkurtuar dhe LPK né shtatzénité me rrezik té
larté. Cook and assoc. gjetén qé gjatésia cervikale mé pak se 21 mm né mé pak se 20
javé shtatzéni, shogérohet me 95% lindje nén javén e 34 té shtatzénisé. Guzman and
assoc. ekzaminuan 469 gra né rrezik té larté pér LPK, me shtatzéni unike seriale
(mesatararisht 3 raste) midis 15-24 javé. Columi ishte 25mm ose mé pak gjatési, né
23.4% té grave, duke pérfshiré késhtu 76% té atyre gé lindén para javés sé 34-té. Vlera

parashikuese negative e kétij kufiri ishte 96%.

Vlerésimi cervikal né pacientet asimptomatike né rrezik té ulét pér LPK

Problemi pér kontrollin né njé popullaté me rrezik té€ ulét éshté gé njé pérqgindje
sinjifikative e LPK ndodhin né shtatzéni pa faktoré historiké rreziku. Efektiviteti i
dukshém i kontrollit té popullatave me rrezik té larté, ka béré gé shumé grupe té
ekzaminojné popullatat me rrezik té ulét, dhe vlerésimi i gjatésisé cervikale duhet té jeté
me té njéjtat vlera parashikuese edhe kétu. IAMS and assoc. raportuan njé studim
multicentrik té 2915 shtatzénive, nga 10 gendra universitale perinatale né USA. U
ekzaminuan gjatésia cervikale dhe hinkézimi, por megjithése hinkézimi u duk té ishte mé
parashikues, autorét vuné re qé pércaktimi i késaj shenjé ishte mé pak konsistent, me
njé prevalencé nga 0-12.7% ndérmjet gendrave. Vlera parashikuese e matjes cervikale u
raportua né termat e proporcionit té lindjeve spontane parakohe qé ndodhen para 35

javéve: kjo ndodhi né 126 shtatzéni té pérfshira (4.3%). Gjatésia cervikale nén 20 mm u
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gjend né mé pak se 5% té grave dhe tek ky grup u pérfshiné 23% e lindjeve parakohe. RR
i lindjes para kohe u raportua té ishte i shogéruar me gjatési té ndryshme cervikale. U
demonstrua gjithashtu lidhja sinjifikative e rrezikut pér LPK dhe columit té shkurtuar. U
tregua edhe gé kjo lidhje ishte njé vazhdimési rreziku dhe autorét sugjeruan qé duhet
ndryshuar koncepti i columit kompetent ose inkompetent dhe sollén evidenca qé

kompetenca cervikale té konsiderohet si njé variabilitet i vazhdueshem.

Vlerésimet cervikale né pacientet simtomatike té LPK

Diagnoza e hershme e LPK lejon ndérhyrje té€ hershme pér té ulur rrezikun e lindjes
parakohe ose pér té pérmirésuar kushtet pér neonatin prematur. Diagnoza klinike e
aktivitetit té lindjes varet nga prezenca e aktivitetit uterin me shkurtim dhe dilatacion
cervical dhe vlerésimi i sakté i columit éshté i réndésishém. Tradicionalisht ekzaminimi
vaginal ka tendencé té mos jeté i sakté, me amplitudé té gjeré gabimesh inter dhe
intraoperatoré. Pérdorimi i ekografisé pér té vlerésuar columin né graté qé paraqiten
me simptomat e LPK do té rrisé saktésing, do lejojé trajtim mé té hershém té grave me
ndryshime cervikale evidente, por edhe do ulé pérgindjen e grave qé nuk jané né rrezik
pér LPK dhe gé trajtohen né ményré té panevojshme.

Shkurtimi cervical ka disa shkage té réndésishme. Ky proces mund té jeté biologjik ose
mund té jeté njé dobésim mekanik gé béhet i dukshém, kur uterusi distendohet, mund
té jeté dytésor nga fillimi i kontraksioneve uterine ose nga inflamacioni dhe léshimi i

hormoneve lokale; shpesh si pérgjigje ndaj infeksionit ose hemorragjisé.

Sipas studimit me té fundit nga B.Kara&Co, publikuar nga AJOG né Qershor 2013, u
konkudua qé: pérpara se té rekomandohet matja e kontrollit té gjatésisé cervikale
universale apo selektive, éshté e nevojshme kryerja e studimeve té tjera pér pércaktimin
e njé strategjie. Pavarésisht késaj, ekografia TV pér matjen e gjatésisé sé kolumit duhet

té sigurohet pér njé popullaté té€ madhe, me gellim gé té identifikojé dhe trajtojé
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shtatzénat me kolum té shkurtuar, sepse dihet gé komplikacionet e LPK jané shkaget
kryesore té vdekshmérisé infantile. Ky éshté njé hap i vogél, por i réndésishém drejt
uljes sé incidencés sé LPK, duke tentuar té parandalojé vdekjet neonatale dhe infantile

népérmjet ndérhyrjes gjaté shtatzénise€, dhe jo pas faktit.

Eshté e pamundur gé njé formé e vetme terapie té trajtojé té gjitha etiologjité qé cojné né
shkurtim dhe dilatacion té columit dhe kjo mund té shpjegojé pse shumé studime rastésore té

kontrolluara té serklazhit cervical nuk kané trequar qé ai té jeté efikas né parandalimin e LPK.

ACOG né Qershor 2012 sugjeron gé: né shtatzénité unike té kryhet njé matje e gjatésisé
sé columit né tremujorin e dyté, pérpara javés sé 25-té. CLX né vlerat <15mm nga java

20-25, duhet té shogérohet me trajtim me progesteron.

Kontrolli cervikal né shtatzénité gemelare

Incidenca e LPK né shtatzénite multiple éshté shumé mé e larté, me efekte té ndjeshme
né vdekshmériné dhe sémundshmériné perinatale. 5 deri né 10% e binjakéve lindin
para javés sé 33-té, me njé rritje 6 heré krahasuar me shtatzénité unike té kesaj moshé
shtatzénie. Pavarésisht késaj, ka pak studime gé kané pérdorur kontrollin cervical né
gemelaret dhe akoma nuk éshté e garté nése ekografia éshté e nevojshme ose né cilén

javeé té shtatzénisé duhet kryer.

Njé studim perspektiv kohort u pérdor pér té vlerésuar gjatésiné e columit né gemelaret
normale né 177 shtatzéni. Nga 177 shtatzéni, 28 prej tyre (16.3%) lindén para javés sé
34-té dhe u pérjashtuan nga analizat e métejshme. Tek té tjerat gjatésia cervikale
mesatare u ul nga 47 mm né 13 javé né 32 mm né 32 javé né ményré lineare. Pérgindja

e shkurtimit cervical ishte 0.8 mm né javé.
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1.3 Fibronektina fetale né sekrecionet cerviko-vaginale (fFN)

fFN éshté njé glikoproteiné qé gjendet né likidin amniotik, indet placentare, dhe né
deciduan bazale. Gjendet normalisht né sekrecionet cerviko vaginale para javéve 16-18-
té, para fuzionit t¢ membranave fetale dhe deciduas. Eshté gjetur edhe né fund té
shtatzénisé para fillimit té lindjes, por nuk gjendet normalisht né sekrecionet cerviko
vaginale midis javéve 22-37-té. U sugjerua qé prezenca e fFN né pjesén e vonét té
tremujorit té dyté e té treté té shtatzénisé ndodh pér shkak té shképutjes korio-
deciduale, dhe shpesh éshté dytésore nga infeksioni.

Studimet fillestare mbi prezencén e fFN né SCV (sekrecionet cervikovaginale) pérfshijné
analiza té shumta laboratorike & vonuan mundésiné e rezultateve. Tani njé
imunoabsorbant i lidhur me enzimén gé pérmban antitrupin monoclonal FCD-6, éshté
zhvilluar gé té pérdoret né spital, duke e béré kété test njé kriter mé té fugishém klinik.
Fibronektina fetale éshté ndoshta parashikuesja mé e mire e LPK pér shkak té

prevalencés sé ulét dhe rezultateve pozitive né graté me rrezik té ulét dhe

asimptomatike (3-4%). Sensitiviteti dhe vlera parashikuese jané gjithashtu té ulura.

Njé rishikim sistematik i gjeré i 64 raporteve té efektivitetit té kontrollit pér LPK me
gjetjen e fFN né SCV né njé total 26876 gra, éshté publikuar tani. Jané dy néngrupe té
medha grash asimptomatike dhe simptomatike pér LPK. Midis pacienteve
asimptomatike pérgindja e parashikimit té LPK para 34 javéve ishte 4.01 (95% Cl 2.93-
5.49) me njé mundési pérqindjeje pér rezultate negative 0.78 (95% Cl 0.72-0.84). Midis
simptomatikeve pérgindja pér rezultate pozitive ishte 5.42 (95% Cl 4.36-6.74) pér
parashikimin e lindjes midis 7-10 ditéve nga testimi, me njé pérqindje korresponduese
negative 0.25 (95% Cl 0.2-0.31).

Né njé tjetér metaanalizé u gjet qé fFN ishte e dobishme né parashikimin e lindjes para
34 javéve me njé sensitivitet total 53% dhe specificitet 89%. Sensitiviteti pér

parashikimin e lindjes brenda 7, 14, dhe 21 ditéve ishte respektivisht 71%, 67%, dhe
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59%. Specificitetet korresponduese ishin 89%, 89%, dhe 92%. Analiza té tjera té
studimeve né gra asimptomatike qé mund té ndahen né gra me rrezik té ulét dhe me
rrezik té larté, treguan gé pér njé mostér té vetme fibronektine, sensitiviteti pér dallimin
e lindjes para 34 javéve ishte 41% (21%-59%) pér graté me rrezik té ulét me njé
specificitet 94% (91-96%). Pér graté me rrezik té larté sensitiviteti ishte shumé mé i
vogél, 23% (14-32%), por me njé specificitet 94% (93-96%). Studimet e mostrave seriale
té fibronektinés cervikale treguan njé sensitivitet mé té larté né parashikimin e lindjes
para 34 javéve né grupet me rrezik té ulét e té larté, me njé sensitivitet respektivisht
68% (52-83%), dhe 92% (62-100%). Specificitetet né secilin grup té mostrave seriale u
reduktuan shumé.

Analiza e néngrupeve té simptomatikeve dhe asimptomatikeve tregoi gé ky test ishte
mé sensitiv né graté me simptoma té LPK, por dobia e tij si njé test kontrolli pér té
vendosur mbi pranimin né spital dhe administrimin e glukokortikoideve reduktohet nga

fakti se specificiteti &shté shumé mé i ulét se né graté asimptomatike.

U konkludua qé fFN éshté me té vérteté kriter efektiv né parashikimin e lindjes premature né

kohé té shkurtér, vecanérisht né qofté se ka simptoma té LPK.

Nga meta-analizat e 40 studimeve té fFN vaginale dhe cervikale, pér zbulimin e LPK né
graté me dhe pa simptoma sensitiviteti mé i larté u arrit né graté me simptoma té cilat
lindén brenda 7 ditésh, specifiteti ishte 87 % pér mungesén e lindjes brenda 7 deri
14 ditésh. Né graté pa simptoma, fFN ishte mé pak parashikuese e lindjes para
kohe. Sensitiviteti dhe specificiteti varionte gjerésisht né varési té njé ose mé
shumé marrje materiali, prevalencés sé LPK né popullatén me rrezik té larté ose té

ulét, me njé ose mé shumé shtatzéni.

Kontrolli i kombinuar cervikal dhe fibronektina
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Pérdorimi i kombinuar i ekografisé dhe fibronektinés éshté vlerésuar né pak studime
dhe né gra asimptomatike. Rizzo dhe Assoc zbuluan gé kombinimi i ekografisé cervikale
me kontrollin e fibronektinés rrit aftésiné diagnostike dhe lejon parashikim mé té miré
pér kohén e lindjes. Studiues té tjeré gjetén qgé fibronektina dhe gjatésia cervikale kané
aftési té péraférta pér té dalluar LPK me rrezik té larté e té ulét, por ky kombinim i tyre
ka pak benefite. Hincz propozoi njé test me dy faza, vetém kur gjatésia cervikale té ishte
nga 21-31 mm. Kjo formé testimi ka njé sensitivitet total 86% me njé specificitet 90% pér

parashikimin e lindjes brenda 28 diteve.

Njé studim prospektiv konkludoi se fFN ishte mé i dobishém né graté simptomatike
me gjatési cervikale 16-30mm. Né kété studim, gjatésia cervikale me ekografi dhe té
dhénat e fFN >50ng/ml ishin né ményré té dukshme mé té besueshme se té
ekografise cervikale 25mm, pér parashikimin e LPK. Autorét vlerésuan nése pérdorimi
selektiv i fFN pas matjes sé gjatésisé cervikale, mund té ulte numrin e testeve fFN
té kérkuara. Pér sa mé lart, graté me gjatési cervikale >30 mm, véshtiré se mund
té lindin brenda 7 ditésh dhe pérséritia e testit fFN nuk pérmirésoi

dukshém vlerén parashikuese té matjes vetém té gjatésise cervikale.
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1.4 Kontrolli pér VB né tremujorin e paré té shtatzénisé

VB (vaginoza bakteriale) qé karakterizohet nga njé tejrritie e njé numri té madh
organizmash (Gardnerella vaginalis, Mobiluncus, Bacteroides sLPK., and Mycoplasma
hominis), éshté shpesh asimptomatike dhe mund té zgjidhet spontanisht. Megjithése
roli i VB né LPK éshté kuptuar pak, disa raporte gjetén qé rreziku relativ i LPK dyfishohet
né gofté se néna ka VB. Hipoteza éshté gé organizmat e gjetur né VB ngjiten lart dhe
kolonizojné hapésiren korio-deciduale, cfaré con né LPK ose RPM. Kjo rritje né invazionin
e traktit gjenital mund té ndodhé nga rritja e pH, qé éshté shogérues kyc i VB, duke
lejuar bakteret vaginale té shumézohen masivisht. Dy studime sugjerojné qé infeksioni
né shtatzéniné e hershme mund té jeté njé faktor me rrezik mé té madh se infeksioni VB

né fund té tremujorit té dyté dhe fillim té tremujorit té treté.
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Konkluzione

Parashikimi i suksesshém i LPK lejon ndérhyrje potenciale pér reduktimin e rasteve té LPK dhe

rrit rezultatin perinatal.

Katér metoda kontrolli jané vlerésuar né ményré té zgjeruar.

Monitorimi i kontraksioneve uterine ka sensitivitet té ulét si mjet kontrolli dhe éshté me vlera
klinike té kufizuara.

Vlerésimi i gjatésisé cervikale dhe fibronektinés fetale mund té keté rol né kontrollin pér lindjen
parakohe, vecanérisht né popullatat me rrezik té larté.

Megjithése ka evidenca té kufizuara té manovrave té suksesshme pér parandalimin e lindjes
parakohe, ka mundési té rritet rezultati perinatal nga kryerja e lindjes né mjedis té
pérshtatshém spitalor dhe nga dhénia e steroideve.

Njé vlerésim i fibronektinés fetale dhe gjatésisé cervikale ka vleré parandaluese. Parashikimi
gé lindja nuk éshté e menjéhershme ka pérdorime praktike, si ulja e pranimit té pacienteve né
spital, reduktimi i ndérhyrjeve té panevojshme si; serklazhi cervical, dhe reduktimi i numrit té
dozave té steroideve gé jepen pér maturimin pulmonar fetal. Sipas ACOG, Qershor 2012,
Buletini 127: parashikuesit e LPK, FF dhe CLX mbeten té dobishém vetém pér vlerat e tyre
negative parashikuese, dhe nuk duhet té pérdoren ekskluzivisht né totalin e simptomave akute.
Mbetet e paqarté nése prezenca e VB parashikon lindjen para kohe, dhe studime té tjera
nevojiten pér té treguar efektivitetin e trajtimit me antibiotiké né fillimet e shtatzénisé me
géllim reduktimin e LPK dhe RPM.

Duke patur njohuri té plota té kétyre testeve té kontrollit, mjekét duhet té synojné té fokusojné
ndérhyrjet né ato shtatzéni qé jané me té vérteté né rrezik té larté, dhe té ulin ndérhyrjet né

shtatzénité e tjera.
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2. TOKOLIZA NE LINDJEN PARAKOHE (LPK)

Njé gamé e gjeré medikamentesh éshté pérdorur pér té dominuar kontraksionet
uterine, ku pérfshihen B-agonistet, bllokuesit e kanaleve té kalciumit, inhibitorét e
sintezés té prostaglandinave, donorét e oksidit nitrik, dhe antagonistét e receptoréve té
oksitocinés. Ka pak informacion té besueshém rreth praktikés klinike té tanishme, por
vihet re gé hidrokloridi i ritodrinés mbetet mé i pérdoruri. Sulfati i magneziumit éshté
popullor né USA dhe né disa vende té tjera té botés, por rrallé pérdoret pér kété géllim
né EU dhe UK.

Cochrane Library dhe Cochrane Control Trial Register Issue 1, 2001 kané béré rishikime
sistematike pérkatése. Pércaktimi i tipave té evidencave né kété udhézues ndjek parimet

e US Agency for Health Care Research and Quality.

2.1 A éshté tokoliza mé e miré sé jotokoliza pér LPK?

Eshté e arsyeshme qé té mos pérdoren tokolitikét sepse nuk ka ndonjé evidencé té qarté pér
rezultatet e tyre. Megjithaté tokoliza duhet té merret né konsideraté sepse fitohen disa dité né té
cilat mund té kompletohet njé kurs kortikosteroidesh ose transferimi in utero (transferimi i gruas

shtatzéné né njé qgendér terciare).

Njé pérmbledhje sistematike e 17 studimeve me 2800 gra krahasoi tokolizén me
jotrajtimin ose placebon. Né disa prej tyre u pérfshi edhe trajtim mbajtés dhe pas
ndalimit té kontraksioneve. Né disa studime u pérjashtuan graté me membrana té
plasura, por né té tjerat ato u pérfshiné. Medikamenti mé i shpeshté i pérdorur ishte
ritodrina. Ritodrina ka efekte predominuese mbi receptorét B2, relakson muskujt e

uterusit, arteriolave, dhe bronkeve.
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Té tjeré tokolitiké té pérdorur né kéto studime ishin: izoksisuprina, terbutalina, sulfati i
magneziumit, indometacina, dhe atosibani. Duke pérmbledhur, tokolitikét
shogéroheshin me reduktim té lindjes brenda 24 oréve (OR 0.47, 95% Cl 0.29-0.77), 48
oréve (OR 0.57 95% Cl 0.38-0.83) dhe 7 diteve (OR 0.60, 95% ClI 0.38-0.95). Pér B-
agonistet, indometacinén dhe atosibanin, kéto efekte ishin statistikisht domethénése,
por jo pér MgS04. Megjithaté nuk kishte njé reduktim statistikisht domethénés té
lindjeve para 30 javéve (OR 1.33, 95% Cl 0.53-3.33), para 32 javéve (OR 0.81, 95% ClI
0.61-1.07), ose para 37 javéve (OR 0.17,95% Cl 0.02-1.62).

Qé prej kétyre studimeve jané zhvilluar edhe tre studime té tjera té kontrolluara me
placebo. Mé i madhi krahasoi atosibanin me placebo (531 gra). Pérfundimet e kétij
studimi jané né linjé me rezultatet e studimeve té sipérpérmendura, megjithése koha e
lindjes nuk u raportua pér té gjitha graté, nuk pati njé efekt té qarté mbi lindjen para 37
javéve (rreziku relativ [RR] 1.17; 95% Cl 0.99-1.37) ose pérpara 28 javéve ([RR] 2.25; 95%
Cl 0.8-6.35).

Studimi i dyté né 158 gra krahasoi patchet e lekurés me gliceril trinitrat me patche
placebo. Nuk pati evidenca té garta pér lindjen Brenda 48 oréve [RR] 0.92; 95% Cl 0.53-
1.58) ose pérpara 37 javéve [RR] 1.01; 95% Cl 0.73-1.4).

Studimi i treté krahasoi gliceril trinitratin me placebo né 33 gra, por ishte shumé i vogel
pér té dhéné konkluzione mbi pérfitimet apo démet e tij.

Njé studim mé aktual pérfshiu 10 prova me 904 gra duke krahasuar tokolizén me
placebo. U konkludua qé pérdorimi i tokolitikéve béri t&€ mundur njé vonesé té lindjes
nga 48 oré deri né 7 dité, gjé té cilén placebo dhe mos-pérdorimi i tokolitikéve nuk e

béné té mundur.

Né térési, kéto studime treguan gé tokoliza redukton pérgindjen e lindjeve deri né 7 dité
pas fillimit té trajtimit. Shumica e grave né kéto studime ishin shtatzéni unike.
Tokoliza nuk ishte e shogéruar me ndonjé efekt té garté né vdekshmériné peri ose

neonatale, as edhe né sémundshmériné neonatale.
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Tokoliza nuk ishte e shogéruar me ndonjé efekt té qarté né vdekjen perinatale (OR 1.22,
95% Cl 0.84-1.78), ose me sémundshmériné neonatale té lidhur me lindje shumé té

hershme si SDR (OR 0.82, 95% Cl 0.65-1.07), ose HIV (OR 0.73, 95% Cl 0.46-1.15).

Né té tre studimet e publikuara, né até gé krahason atosibanin me placebo, nuk kishte
diferencé té qarté midis grupeve né vdekshmériné perinatale ([RR] 2.25; 95% CI 0.79-
6.40). Ndjekja pér njé periudhé njé vjecare pas lindjes tregoi rritje né vdekjet né vitin e
paré té jetés mé shumé té lidhura me atosibanin sesa me placebon ([RR] 6.15; 95% ClI
1.39-27.22). Nnjé shpjegim i mundshém pér kété rritje ndoshta lidhet me graté né
moshé barre shumé té hershme (nén 26 javé), ku marrja e atosibanit shkakton bllokimin
e receptoréve té vazopresinés fetale, cka con né ndryshime né volumin e LA, me rezultat
alterimin e zhvillimit renal dhe pulmonar fetal. Megjithése atosibani éshté i licensuar né
trajtimin e PP, té dhénat jané té pamjaftueshme pér ecuriné afatgjaté té fémijéve té
ekspozuar ndaj tij in utero.

Studimi gé krahasoi patchet e glycerol trinitratit me placebon raportoi pak vdekje
perinatale (0/74 me glycerol trinitratin, krahasuar me 3/79 me placebon). Rezultati
kryesor né kété studim ishte njé rezultat i kombinuar (ndodhén njé ose mé shumé
semundje kronike té mushkérive, enterokolit nekrotizues, hemorragji intraventrikulare e
madhe, leukomalaci periventrikulare, ose vdekje perinatale). Pati njé reduktim né kété
rezultat lidhur me glycerol trinitratin, i cili ishte né kufij té vlerave statistikore.

Né pérgjithési kéto studime sé bashku tregojné gé tokolitikét reduktojné mundésiné e
lindjes, deri né 7 dité pas fillimit té trajtimit. Kjo nuk reflektohet me ndonjé ulje té qarté
té vdekshmérisé perinatale, apo sémundshmérise serioze, megjithaté ka rritje ose ulje té
moderuara té kétyre rezultateve. Té demonstrosh besueshméri mbi kéto efekte té
moderuara kérkon studime té rastésishme, té gjera, e té cilésisé sé larté. Katér jané
shpjegimet e pranueshme pér kété mungesé té efekteve té€ médha né rezultatet bazé

perinatale:
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» E para: studimet mund té kené pérfshiré shumé gra qé ishin né moshé té madhe
shtatzénie ku zgjatjet e métejshme té shtatzénisé kishin benefite té vogla pér bebin.

» E dyta: Studimet mund té kené pérfshiré shumé gra qé nuk ishin tamam né lindje
parakohe ose né rrezik pér lindje parakohe.

» E treta: koha e pérfituar nga tokolitikét mund té mos jeté shfrytézuar né ményrén e
duhur si pér kortikosteroidet ashtu edhe pér transferimin né njé njési me shérbime
neonatale mé té mira.

» E katérta: tokolitiket mund té kené efekte anésore direkte ose indirekte té démshme
pér bebin (pérfshiré zgjatjen e shtatzénisé kur kjo éshté e démshme pér bebin), cka ul

pérfitimet prej tyre.

Tokoliza duhet marré né konsideraté pér graté qé dyshohet té jené né partus prematur dhe qé

kané patur njé shtatzéni pa komplikacione. Eshté e arsyeshme té mos pérdoren tokolitikét.

Graté gé mund té pérfitojné mé shumé nga tokoliza jané ato qé jané akoma shumé preterm, ato
gé duhet té transferohen né njé spital qé siguron kujdes neonatal intensiv, ose ato qé nuk kané
kompletuar akoma trajtimin me kortikosteroidé.

Tokoliza nuk duhet té pérdoret né rastet e kundérindikimit té zgjatjes sé shtatzénisé.

Né mungesé té evidencave té garta té pérfitimeve nga tokolitikét pérsa i takon LPK,
éshté e arsyeshme gé ato té mos pérdoren. Graté gé mund té pérfitojné mé shumé nga
tokoliza jané ato gé jané akoma shumé preterm, ato gé duhet té transferohen né njé
spital gé siguron kujdes neonatal intensiv, dhe ato qé nuk kané kompletuar akoma
trajtimin me kortikosteroidé. Pér kéto gra tokolitikét duhet té merren né konsiderate

pasi té sigurohemi se nuk ka kunderindikacione pér zgjatjen e shtatzénisé.

Tokoliza duhet té merret né konsideraté pér graté qé dyshohen pér PP dhe qgé kané

patur njé shtatzéni té pakomplikuar. Cdo kundérindikim pér zgjatjen e shtatzénisé
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pérbén kundérindikim edhe pér tokolizén: psh. kegformime kromozomale, kongjenitale
letale té njohura, infeksione intrauterine, preeklampsi e réndég, shkolitje e placentés,
dilatacion cervical i avancuar, dhe evidencé té kompromentimit té fetusit ose
insuficencé placentare. Kunderindikacionet relative pérfshijné: hemorragji e mesme pér
shkak té placenta previas, kardiotokograf jo i sigurt, IUGR dhe shtatzénité multiple.

Pér shkak té mungesés aktuale té evidencave gé konfirmojné:

» pérfitimet afatshkurtra nga tokoliza pér bebin,
mundésine e démtimeve pér nénén,

» mungesa e informacioneve té besueshme mbi ecuriné afatgjaté, duhet qé evidencat
qé diponohen té diskutohen me gruan dhe partnerin e saj dhe té merren né

konsideraté preferencat e tyre.
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2.2 Zgjedhja e tokolitikut

Megjithése pérdorimi i nifedipinés pér PP éshté indikacion i palicensuar, ajo ka
avantazhet e dhénies nga goja dhe cmimin e ulét. Efektet krahasuese té tokolitikéve
alternativé jané vlerésuar nga njé grup studimesh. Beta- agonistét ulin rrezikun e lindjes
brenda 48 oréve ( 11 studime , 1320 gra; RR 0,63 ;95 % CI 0,53-0,75 ) krahasuar me
placebon, por nuk ka prova té qarta se ata jané mé efektivé né parandalimin e lindjes
parakohe sesa tokolitikét e tjeré.

Njé studim i Cochrane krahasoi bllokuesit e kanaleve té kalciumit me tokolitiké té tjeré
né 12 studime me 1029 gra. Né dhjeté nga kéto studime, u pérdor nifedipina orale dhe
né 8 ishte ritodrina intravenoze si alternativé. Pérdorimi i bllokuesve té kanaleve té
kalciumit, mé shume sé tokolitikét e tjeré, u shogérua me njé reduktim té numrit té
grave qé lindén brenda 7 ditéve nga marrja e trajtimit ( RR 0,76 ; 95 % Cl 0,60-0,97 ) dhe
para 34 javéve té shtatzénisé ( RR 0,83 ; 95 % Cl 0,69-0,99 ) né krahasim me tokolitiké té

tjeré.

Nifedipina dhe atosibani kané efektivitet té€ krahasueshém pér té vonuar lindjen deri né 7 dité.

Nifedipina e krahasuar me beta-agonistét con né rritje té ecurisé neonatale, megjithése nuk ka té

dhéna afatgjata.

Atosibani si antagonist i receptoréve té oxitocinés éshté krahasuar me beta- agonistét
né katér studime me 1044 gra. Nuk kishte dallim midis grupeve as né lindjen brenda 48
oréve (RR 0,98 ;95 % Cl 0,68-1,41 ) as né lindjen brenda 7 ditéve ( RR0.91 ; 95 % CI 0,69-
1,20).

Atosibani nuk éshté krahasuar me bllokuesit e kanaleve té kalciumit né studimet e
randomizuara. Njé rishikim sistematik duke pérdorur krahasimin indirekt midis
nifedipinés dhe atosibanit arriti né pérfundimin se nifedipina ishte shogéruar me njé

tendencé jo té konsiderueshme né drejtim té rritjes sé vonesés me 48 oré. Enzimat e
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ciklo - oxigjenazés (COX) kontribuojné pér prodhimin e prostaglandinave , té cilat jané té
réndésishme pér fillimin dhe vazhdimin e aktivitetit té lindjes. Ka patur hipoteza sé
ndaluesit e enzimave té COX- 2 mund té pérdorén pér tokolizé efektive dhe me mé pak

efekte anésore pér fetusin.

Indometacina éshté frenuesja e COX mé e pérdorura pér tokolizé . Studimi Cochrane
studioi teté studime me 557 gra ku u krahasuan frenuesit e COX me tokolitiké té tjeré
(beta- agonisté ose MgS04). Frenuesit e COX reduktuan lindjen para 37 javéve ( 3
studime, 168 gra ; RR 0,53 ; 95 % ClI 0,31-0,94 ). Pérdorimi afatshkurtér i NSAIDs né
tremujorin e treté té shtatzénisé shoqérohet me njé rritje té konsiderueshme té rrezikut
pér njé mbyllje té parakohshme té duktusit. Jané zhvilluar dy studime té randomizuara
té kontrolluara pér té krahasuar frenuesit e COX- 2 dhe MgS04 né tokolizén akute, dhe
asnjéra nuk tregoi ndryshim midis pérdorimit oral té frenuesve té COX — 2 dhe MgS04
intravenoz né vonimin e lindjes parakohe. Megjithaté, ka mungesé evidencash qé
MgS04 veté redukton rrezikun e lindjes parakohe. Frenuesi i COX- 2, rofecoxib éshté
krahasuar me placebon pér profilaksiné né njé studim té randomizuar té kontrolluar, i
cili tregoi gé ka njé efekt té réndésishém por té kthyeshém mbi funksionet renale té
fetusit dhe né duktusin arteral. Nuk ka evidenca té mira se frenuesit e COX- 2 ulin

rrezikun e lindjes parakohe.

Donori i oksidit nitrik — nitroglicerina, u krahasua me ritodrinén, albuterolin dhe MgS04.
Edhe pse pati njé ulje té numrit té lindjeve para 37 javéve té shtatzénisé ( tri studime,
391 gra, OR 0,53, 95 % CI 0,35-0,81 ), nuk pati impakt té garté mbi lindjen para 32-34
javéve. Trajtimi i lindjes parakohe me MgS04 u vlerésua né 23 studime me 2036 gra.
Nuk pati asnjé evidencé té garté qé MgS04 redukton rrezikun e lindjes parakohe.

Megjithaté, administrimi i MgSO4 té graté né rrezik pér lindje parakohe zvogélon

rrezikun e paralizés cerebrale fetale ( RR 0,68 ; 95 % Cl 0,54-0,87 ; pesé studime, 6145
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bebe). Nése njé grua éshté né rrezik pér lindje parakohe, ajo duhet té trajtohet me

MgS0O4 pér 24 oré me géllim reduktimin e rrezikur pér paralizé cerebrale.

Beta-agonistét kané njé frekuencé té larté té efekteve anésore. Nifedipina, atosibani dhe
frenuesit e COX kané mé pak lloje té efekteve anésore, dhe ndodhin mé rrallé sesa te beta-
agonistét por éshté e paqgarté se si ato krahasohen me njéri  tjetrin.
Pérdorimi i njékohshém i shume tokolitikéve duket té jeté i lidhur me njé rrezik mé té madh té

efekteve anésore dhe késhtu gé duhet té ndalohet.

Pas marrjes sé njé vendimi pér pérdorimin e njé tokolitiku, zgjidhja mé e miré éshté ajo
me mé pak efekte anésore, njéherazi afatshkurtra dhe afatgjata.

Ritodrina éshté pérdorur gjerésisht né té kaluarén dhe pérdoret akoma né disa shtete.
Ajo ka gené mé e vlerésuara nga studimet por, si té gjithé beta-agonistét, ajo ka njé
frekuencé té larté té efekteve anésore qé rrezikojné jetén e gruas, qé pérshkallézohen
nga efekte té pakéndshme deri né té rénda dhe potenciale.
Né vitet e fundit, ka patur interes té konsiderueshém pér té gjetur njé alternativé mé té
sigurté.

Efekte anésore té pérbashkéta té B-agonistéve krahasuar me jotrajtimin ose placebon
jané: palpitacionet (38% me B-agonistet kundrejt 4% me kontrollin), tremor (39% me
4%), nauze (21% me 12%), dhimbje koke (19% me 5%), dhimbje kraharori (10% me 1%),
dhe dispne (14% me 3%). Graté gé u trajtuan me B-agonisté e ndérprené trajtimin pér
shkak té efekteve anésore né njé numér mé té madh sesa ato me placebo (5 studime,
1081 gra, RR 11.38; 95%, Cl 5.21-24.86). Efektet anésore té raportuara pas pérdorimit té
B-agonistéve kané qgené té rralla por serioze dhe me rrezik t&€ madh pér jetén, dhe ka
patur njé numér té vogél té vdekjeve amtare nga pérdorimi i tyre. Edema pulmonare
éshté njé komplikacion i mirédokumentuar, gé lidhet zakonisht me hidratimin
intravenoz agresiv. Njé rishikim sistematik raportoi njé rast EPA mes 852 grave (1/425

me B-agonisté kundrejt 0/427 placebo).
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Pér tokolitikét e tjeré u raportuan efekte anésore mé té pakta dhe mé té rralla. Asnjé
studim nuk i ka krahasuar bllokuesit e kanaleve té kalciumit me placebon pér trajtimin e
PP. Kur krahasohet me tokolitiké té tjeré (ritodriné né shumicén e studimeve), bllokuesit
e kanaleve té kalciumit kané mé pak efekte anésore (RR 0.32; 95%, ClI 0.24-0.41), dhe
trajtimi u ndérpre mé pak heré pér shkak té efekteve anésore (RR 0.14, 95%, Cl 0.05-
0.36).

Efektet anésore té nifedipines, si antagonisti i kalciumit mé i pérdorur, jané: afshet,
palpitacione, nauzea, té vjella, dhe hipotensioni. Nifedipina kundérindikohet ngs gruaja
ka sémundje kardiake dhe duhet pérdorur me kujdes ngs ajo ka diabet ose shtatzéni
multiple, pér shkak té rrezikut té edemés pulmonare.

Pér atosibanin efektet anésore jané: nausea (11% kundrejt 5% me placebo), té vjella (3%
atosibani, 4% placebo), dhimbje koke (5% me 7%), dhimbje kraharori (1% me 4%), dhe
dispnea (0.4% me 3%). Graté e trajtuara me atosiban kishin mé shumé gjasa pér ta
ndérpreré trajtimin pér shkak té efekteve anésore sesa placebo (RR 0.04, 95%, Cl 0.2-
0.11). Atosibani nuk éshté krahasuar me antagonistét e kalciumit. Sémundjet kardiake
dhe diabeti nuk jané kundérindikacione pér atosibanin.

Frenuesit e COX tolerohen miré nga graté, dhe krahasuar me placebon nuk ka ndonjé
efekt té garté mbi nevojén e ndérprerjes sé trajtimit (3 studime, 101 gra, RR 1.58, 95%,
Cl 0.66-3.78). Kur krahasohet me tokolitiké té tjeré rezultojné mé pak gra gé e
ndérpresin trajtimin pér shkak té efekteve anésore.

Efektet e tjera anésore ( pérvec dhimbjes sé kokés) u reduktuan né graté qé merrnin
nitrogliceriné (donor i oksidit nitrik), mé shumé sesa me ritodrinén, albuterolin, ose
MgSO4. Por dhimbja e kokés ishte mé e madhe.

MgS04 ka efekte anésore pér gruan dhe éshté jo efektiv pér té vonuar lindjen parakohe,
pra nuk duhet pérdorur. Té pérdorésh mé shumé se njé tokolitik duket se rrit rrezikun e

efekteve anésore, dhe prandaj duhet ndaluar.
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2.3 Cilat jané efektet e tokolitikéve mbi bebin?

Bllokuesit e kanaleve té kalciumit shkaktojné mé pak sindroma té detresit respirator
neonatal RR 0.63; 95%, Cl 0.46-0.88, mé pak enterokolit nekrotizues RR 0.21, 95%, ClI
0.05-0.96, dhe mé pak hemorragji intraventrikulare RR 0.59, 95%, Cl 0.36-0.95.

Nifedipina e kalon placentén, por éshté e pagarté nése ajo ka ndonjé efekt afatgjaté mbi
fémijén. Studimet né kafshé me doza shume té larta kané treguar anomali té gjakut fetal
dhe placental, dhe zhvillim anormal. Te njerézit nuk jané konstatuar difekte specifike

kongenitale.

Efektet e tokolitikéve mbi bebin jané té paqgarta. Shumica e tyre jané krahasuar me B-agonistét.
Té dhénat jané té pamjaftueshme nga ndjekja afatgjaté pér té nxjerré konkluzione té besueshme

mbi efektet e tyre mbi bebet.

Antagonisti i receptoréve té oksitocines — atosibani, éshté krahasuar me B-agonistet né
4 studime me 1044 gra. Nuk kishte diferencé té garté midis grupeve né vdekshmeérine
neonatale RR 0.7; 95%, Cl 0.27-1.81, apo né sémundshmériné neonatale. Diferenca e
vetme ishte qé atosibani shogérohej me rritjen e peshés sé lindjes, pér pesha nén 1500
gram RR 1.96; 95%, Cl 1.15-3.35. Atosibani nuk éshté krahasuar me nifedipinén. Njé
rishikim sistematik qé pérdori krahasimin indirekt midis tyre, konkludoi gé nifedipina
shogérohej me njé reduktim té sindromit té detresit respirator, por té dhénat ishin té
pamjaftueshme pér konkluzione té besueshme rreth matjeve té sémundshmérisé dhe
vdekshmérisé fetale.

Frenuesit e COX e kalojné placentén dhe né efektet anésore té fugishme té tyre pér
bebin pérfshihen — mbyllje e parakohshme e duktusit arterial gqé pasohet nga
hipertensioni pulmonar, duktus arterial persistent, enterokolit nekrotizues, dhe
hemorragji intraventrikulare. Studimet e béra jané shumé té vogla pér té sjellé

informacion té besueshém mbi efektet potenciale te bebi.
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MgS04 éshté studiuar né 23 studime me 2036 gra, né té cilat ekspozimi ndaj MgS0O4 u
shogérua me njé rrezik té rritur té vdekjes fetale neonatale ose infantile (7 studime, 727

fémijé RR 2.82, 95%, Cl 1.20-6.62).

Doza e sugjeruar e nifedipinés, éshté njé dozé fillestare orale 20 mg, e ndjekur nga 10-20 mg, 3
deri né 4 heré né dité, duke u pérshtatur sipas aktivitetit uterin pér deri né 48 oré. Njé dozé totale

mbi 60 mgq rrit 3 deri né 4 heré efektet anésoré.

Nuk ka njé konsensus pér dozat e nifedipinés né tokolizé.

Efektiviteti i kostos nuk éshté raportuar akoma, por cmimi i atosibanit éshté 10 heré mé
i shtrenjté se nifedipina.

Nje analizé mbi koston né USA krahasoi terbutalinén, MgS04, indometacinén dhe
nifedipinén, dhe konkludoi qé indometacina dhe nifedipina jané mé té lirat.

Nuk ka evidenca té mjaftueshme pér konkluzione nése duhet pérdorur apo jo tokoliza

né PP né shtatzénité multiple.

Nje seri rastesh té raportuara kané sugjeruar njé lidhje midis nifedipinés sé pérdorur né
shtatzénité multiple dhe edemés pulmonare, duke sugjeruar gé atosibani mund té jeté
mé i preferuar né kété kontekst. Megjithaté, kjo nuk u konfirmua nga njé studim

prospektiv kohorté.

Nuk ka evidenca té mjaftueshme pér konkluzione nése duhet vazhduar apo jo me terapi

mbajtése pas 48 oréve té para. Prandaj terapia mbajtése nuk rekomandohet.

Té dhénat nga rishikimet sistematike nuk sigurojné evidencé té mjaftueshme nése B-
agonistét orale (220 gra), terapia orale me magnesium (100 gra), ose ndonjé terapi
tjetér mbajtése (1590 gra) parandalon lindjen parakohe dhe pasojat e saj pas rrezikut
pér PP. Pér mé tepér njé studim krahasoi atosibanin subkutan me placebon (513 gra).

Megjithése atosibani vonoi episodin e ardhshém té rrezikut pér lindje parakohe, nuk ka
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evidencé té mjaftueshme pér konkluzione té sigurta rreth efekteve té tij. Nuk ka
evidencé té mjaftueshme pér konkluzione té sigurta pér terapiné mbajtése né rrezikun e
PP.

Pra, terapia mbajtése nuk rekomandohet né praktikén rutine.

2.4 Konkluzione

Pérdorimi i njé tokolitiku nuk con né njé reduktim té vdekshmérisé perinatale ose
neonatale, as edhe té sémundshmérisé neonatale. Efekti kryesor i tokolitikéve kur
pérdoren pér graté né PP, éshté ai i reduktimit té numrit té atyre qé lindin brenda 48
oréve ose brenda 7 ditéve gé nga fillimi i trajtimit. Té dhénat mbi ecuriné afatgjaté jané
kaotike, mbetet pér tu pérshéndetur fakti gé pér disa gra mund té keté pérfitime nga
tokoliza (ato gé kané nevojé pér tu transferuar né gendrat e kujdesit neonatal , ose ato
gé kané nevojé pér trajtim me kortikosteroidé).

Né gofté se do té kishte parashikues té grave té dyshuara pér PP, atéheré tokoliza do tu
rezervohej atyre. Fatkeqésisht pak teste ofrojné vlera parashikuese té dobishme.
Fibronektina fetale gé u pérfol si njé test parashikues, premtues, ka saktési té limituar
né parashikimin e PP brenda 7 ditéve, pér graté me simptoma té lindjes parakohe. Matja
ekografike e gjatésisé cervikale éshté gjithashtu njé test parashikues premtues pér graté
simptomatike. Mbetet e pagarté nése ndonjé test parashikues, ose ndonjé kombinim i
tyre éshté mjaftueshém i sakté pér té gené kosto-efikas.

Nifedipina dhe atosibani jané zgjedhjet e para té tokolizés dhe duket se kané efektivitet
té pérafért né vonimin e lindjes, efekte anésore amtare té pakta dhe mé pak rrezik pér
komplikacione serioze té rénda té rralla, sesa ritodrina ose indometacina. Megjithése
pérdorimi i nifedipinés pér PP éshté i palicensuar si indikacion, nifedipina ka avantazhin

e administrimit oral dhe cmimit té ulét.

2.5 Efektet anésore té tokolitikéve

-38-



B-simpatikomimetikét. Megjithése B-simpatikomimetikét, kryesisht ritodrina, jané
studiuar né studime té rastésishme té kontrolluara pér té pércaktuar efikasitetin e tyre
né trajtimin e LPK, fatkegésisht numri i pérgjithshém i grave té studiuara nuk mund té na
sigurojé informacion té besueshém mbi incidencén e démeve serioze amtare nga kjo
terapi. Megjithaté, njé rishikim sistematik nga Gyetvai and assoc. tregoi efektet anésore
amtare té méposhtme té krahasuara me jotrajtimin ose placebon: palpitacione (48% me
5% placebo), tremor (39% me 4%), nausea (20% me 12%), dhimbje koke (23% me 6%),
dhe dhimbje kraharori (10% me 1%). Efekte anésore té rralla por serioze dhe gé

kércénojné jetén jané raportuar gjaté pérdorimit té B-simpatikomimetikeve.

» Edema pulmonare njihet si njé démtim amtar serioz dhe né shume raste kjo ndodh
pér shkak té tepricés sé likideve. Incidenca aktuale e kétij problemi éshté e véshtiré té
vlerésohet nga literatura, por varion nga 5% e grave té trajtuara deri “né pak raste”.
Graté gé marrin terapi me kortikosteroide pér maturimin pulmonar fetal, gra qé
marrin kombinime té agjentéve tokolitiké (6 -simpatikomimetikét dhe MgS04), ato
me korioamnionite té padiagnostikuar, dhe ato me shtatzéni multiple, jané raportuar
qé jané né rrezik té rritur té edemés pulmonare.

> Ishemia miokardiale, me shumé mundési si rezultat i mikronekrozave miokardiale
difuze, éshté raportuar né graté qé marrin tokolizé me B-simpatikomimetike, dhe
pérbén njé démtim té rrallé, por serioz amtar. Njé numér efektesh biokimike amtare
ndodh me kéto medikamente. Por rrallé shkaktojné probleme serioze, derisa gjenden
sémundje amtare té méparshme si diabeti, sémundjet kardiake, ose tireotoksikoza.

» Nivelet e shegerit né gjak rriten né afro 40% té grave qé marrin beta-
simpatikomimetiké, vecanérisht né qofté se kombinohen me administrimin e
kortikosteroideve, dhe rastésisht mund té cojné né ketoacidozé té réndé né
shtatzénat diabetike.

» Hipokalemia éshté transitore dhe rrallé mund té jete problem serioz. Nivelet e
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kaliumit né serum pérgjithésisht bien, té shkaktuara nga kalimi i kaliumit nga likidi
amtar jashtéqgelizor né até brendaqelizor, si rezultat i ndryshimeve né metabolizmin e
karbohidrateve.  Megjithése beta-simpatikomimetikét kane qené kryesorét né
rregjimet pér trajtimin e PP, agjenté té tjeré po pérdoren gjithnjé e mé shumé sepse

kané mé pak efekte anésore dhe efektivitet té pérafért.

Megjithaté asnjé medikament tokolitik nuk éshté pa rrezige pér nénén.

Antiinflamatorét josteroidale (AINS). AINS jané ndaluesit e enzimés sé ciklooksigjenazés
(prostaglandine sintetazés), gé luan njé rol integral né fillimin dhe mbajtjen e aktivitetit
té lindjes. Indometacina ka géné AINS me i pérdorur pér tokolizé né 20 vitet e fundit.
Efektet anesore kryesore amtare pérfshijné; ulceracionin peptik, hemorragji
gastrointestinale dhe reaksione alergjike qé ndodhin pavarésisht ményrés sé

administrimit.

MgS04. Njé rishikim sistematik i tanishém i 20000 grave né 23 studime nuk gjeti
mbéshtetje pér pérdorimin e MgS04 pér shkak se nuk u arrit té parandalohej, ose té
vonohej lindja.

Megjithate, né ményré té habitshme, pavarésisht mungesés sé dukshme té efektivitetit
MgS04 ka gené medikamenti mé popullor parenteral i pérdorur si tokolitik né Amerikén
e Veriut. Studimi i Elliot pér efektet anésoré amtare zbuloi gé ato ndodhin né 7% té
pacienteve dhe u nevojit ndérprerja e trajtimit né 2% té tyre. Vazodilatacioni kutan,
skugje e fytyrés, nausea, té vjellat, palpitacionet, dhe dhimbjet e kokés jané efektet
anésore mé té shpeshta. Mé té pakta, por shumé shgetésuese, jané hipotermia amtare,
demineralizimi i kockave, dhe ileusi paralitik. Efekti anésor amtar mé domethénés éshté

EPA-edema pulmonare akute.
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Calcibllokuesit. Njé raport i favorshém e i hershém i Read and Wellby, pér pérdorimin e
bllokuesve té kanaleve té kalciumit si tokolitiké, béri qé nifedipina té pérdoret né
menaxhimin e LPK. Analiza e efekteve anésore amtare éshté e kufizuar pér shkak té
raportimeve inkonsistente té studimeve. Njé rishikim tregoi ndérprerje té pakta té
trajtimit pér shkak té efekteve anésore nga nifedipina krahasuar me pB-
simpatikomimetikét (0% me 7%). Efekte mé té pakta anésore jané raportuar né graté gé
pérdorin nifedipinén, sesa né ato me ritodriné. Megjithaté jané raportuar raste té EPS,

hipotensionit amtar dhe hepatotoksicitetit, cfaré kérkon kujdes né pérdorimin e tyre.

Antagonistet e receptoréve té oksitocines (Atosibani). Antagonisti i receptoréve té
oksitocinés, atosibani éshté krahasuar me tre B-simpatikomimetike té ndryshem
(ritodrina, salbutamoli, terbutalina) né njé studim té gjeré multicenter. U vu re qé
shogérohej me mé pak efekte anésore amtare. Atosibani éshté licensuar aktualisht né
EU dhe UK si tokolitik, dhe vlerésimi i pérdorimit mé té gjeré té tij éshté lejuar

megjithése kostoja e tij e larté mund ta kufizojé pérdorimin.
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2.6 Pérdorimi antenatal i kortikosteroideve (PAK) tek graté e rrezikuara pér LPK

Eshté demonstruar se pérdorimi i tyre ul incidencén e sindromit té detresit
respirator (SDR), dhe vdekshmérisé né diten e paré té lindjes, tek graté e rrezikuara pér
LPK. Efikasiteti i  PAK é&shté konfirmuar nga njé numér i madh studimesh.
Reduktimi né réndesén dhe incidencén e SDR ka rezultuar né ulje té kérkesés pér
terapiné me surfaktant me pérgéndrim mé té ulét té O2-suplementar, dhe ulje té
nevojés pér ventilim mekanik té zgjatur né periudhén neonatale. Pé&r mé tepér
prematurét e ekspozuar ndaj PAK, kané mé shumé stabilitet garkullues dhe mé pak
hemorragji intraventrikulare. ACOG dhe té tjeré kané rekomanduar PAK tek graté me

rrezik pér LPK para javés sé 34- té té shtatzénisé.

Mekanizmi i veprimit. PAK con né pérmirésim té funksionit pulmonar té neonatit me

dy mekanizma:

» Rritja e maturimit né arkitekturén pulmonare

» Induksioni i enzimave pulmonare qé con né maturim biokimik.

Efektet arkitekturale. Akselerohet zhvillimi morfologjik i tipit 1 dhe 2 té pneumociteve.
Kjo éshté observuar histologjikisht né petézimin e qelizave epiteliale, hollimin e septeve
alveolare dhe rritjen e citodiferencimit. Kéto ndryshime dhe té tjera rrisin
volumin maksimal dhe kompliancén pulmonare.

Efektet biokimike. PAK rregullon enzimat né pneumocitet e tipit té 2-té qé
stimulojne sintezén e fosfolipidit dhe clirimin subsekuent té surfaktantit.

Evidenca e efikasitetit klinik. Né njé studim, administrimi i betametazonit ishte
i shogéruar me njé incidence mé té ulét té SDR, me pérfitim maksimal né grupin e
atyre gé lindén pas mé shumé se 48 oréve, por mé pak se 7 dité pas trajtimit dhe kur

agjenti ishte dhéné midis javés sé 26-32 té shtatzénisé.
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Jané pérshkruar dy lloje regjimesh efektive té administrimit té PAK né akselerimin

e maturimit té pulmonit fetal:

» Betamethasone (dy doza nga 12 mg cdo 24 oré i/m).

» Dexamethasone (kater doza 6 mg cdo 12 oré i/m).

Mosha e shtatzénisé gjaté administrimit. Né pérgjithési PAK nuk rekomandohet
para javés sé 24-t apo pas javés sé 34-t té shtatzénisé. Profilaksia me PAK
redukton gqarté incidencén e SDR dhe vdekshmériné e pérgjithshme tek neonatét e
lindur gjaté javéve té 29-34 té shtatzénisé. Ka evidenca té pakta né pérdorimin e PAK
para javés sé 24-t, dhe disi mé premtuese pér javét 24-28. Nuk éshté demonstruar
ndonjé pérmirésim i pérfundimit fetal né rastet e PAK pas javés sé 34-t té
shtatzénisé, meqé dhe rreziku pér SDR dhe vdekshmériné neonatale éshté i ulét. Pér
mé tepér rreziku pér keqzhvillimet e SNQ éshté mé i madh né kété moshé
shtatzénie sepse éshté periudha e mitozave aktive dhe rritjes sé trurit. Mendohet se
PAK duhet té merret né konsiderate né shtatzéni mé té médha se 34 javé nése ka

evidencé té imaturitetit pulmonar nga analiza e LA.

Siguria e njé regjimi té vetém terapie. Duket e sigurt pér fetusin apo pér té

porsalindurin por éshté e rrezikshme pér disa gra shtatzéna.

Fetusi dhe neonati. Njé regjim i vetém i PAK nuk éshté shogéruar me efekte
anesore té démshme tek fetuset apo neonatét, si psh. reduktim i volumit pulmonar,
crregullime neurologjike, kufizim té rritjes, apo supresion té réndésishem té
gjendrave surenale neonatale. Administrimi i PAK mund té japé crregullime té ritmit té
zemrés, apo té sjelljes, si psh ulja e variabilitetit, por gé kthehen né normé 4 deri
7 dité pas trajtimit. Respiracioni fetal dhe Iévizjet zakonisht reduktohen, gjé gé mund

té rezultoje né pikezim té ulét té profilit biofizik apo test jostresant joreaktiv.
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Ndryshimet e sjelljes mund té jené si rrjedhojé e njé pérgjigjeje fiziologjike té trurit
ndaj PAK dhe né ményré alternative mund té jené pasojé e rritjes kalimtare té

rezistencés vaskulare fetale dhe TA .

Ndjekja e fémijéve dhe té rriturve. Né studimet e kryera nuk éshté véné re
ndonjé ndryshim domethénés midis grupeve pérsa i pérket rritjes, funksionit
pulmonar, seksual, neuropsiqik. Eshté véné re njé rritje e rezistencés ndaj insulinés

tek grupi me PAK, por pa diferenca midis grupeve né sferat e tjera.

Efektet amtare. Shumica e grave shtatzéna tolerojné pa probleme rregjimin me PAK.
Jané raportuar raste me edemé pulmonare, e lidhur primarisht nga kombinimi i
PAK me tokolizén, sidomos me instalimin e korioamnionitit. mbingarkesés né
likide apo shtatzénisé multiple. Betametazoni ka aktivitet mineralokortikoid té vogél
né krahasim me glukokortikoidet e tjere. Hiperglicemia tranzitore shfaget né shumé
gra; efekti steroid fillon zakonisht 12 oré pas dozés sé paré dhe mund té zgjaté pér
5 dité. Hiperglicemia mund té jeté e réndé tek pacientet diabetike nése nuk

monitorohet dhe nuk trajtohet.

Pérmbledhje dhe rekomandime pér PAK

PAK redukton incidencén e SDR, HIV, dhe mbi té gjitha sémundshmeériné dhe
vdekshmériné perinatale rreth 50%. Keto efekte jané té pavarura nga gjinia apo
raca. ACOG rekomandon qgé PAK té aplikohet tek cdo grua shtatzéné nga 24-34
javé me membrana intakte dhe me rrezik té larté pér lindje para kohe brenda
7 ditéeve té administrimit. Njé rregjim unik i PAK konsiston né 12 mg
bethametasone cdo 24 oré dy doza, ose 6 mg deksametasone cdo 12 oré 4 doza. Nése
té dy preparatet jané té disponueshém, betametasoni éshté mé i preferuar se

dexametasoni. Trajtimi javor rutiné me PAK nuk éshté i rekomanduar. Rekomandohet
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PAK pér graté me RhPM nga 24-32 javé shtatzéni, né mungesé té ndonjé shenje
klinike té korioamnionitit.

Nuk rekomandohet PAK pas javés sé 34 té shtatzénisé, sepse ka té dhena
té pamjaftueshme pérsa i pérket rrezikut dhe pérfitimeve né moshé té madhe

shtatzénie.
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3. STUDIMI

Qéllimi i studimit

Vlerésimi i efikasitetit té tokolizés né vonimin e lindjes tek PP pér 24 dhe 48 oré.

Hipoteza pér tu vértetuar

» Vlerésimi i gjatésisé sé columit éshté njé modalitet i réndésishém né parashikimin e
PP
» Anamneza obstetrikale éshté njé element parashikues i PP

» Tokoliza mbajtése nuk éshté efikase né pacientet me PP

Qéllime afatgjata

» Ndihma né hartimin dhe implementimin e protokolleve kombétare té€ menaxhimit
dhe trajtimit té PP, bazuar edhe né rekomandimet e fundit ndérkombetare

» Vendosja e njé protokolli ndjekjeje té grave shtatzéna né nivel kombétar, né lidhje
me PP né té gjitha nivelet e shérbimit shéndetésor né Shqipéri, duke maré né
konsideraté burimet materiale, kosto efikasitetin dhe burimet njerézoré qé
disponojmé

» Hartimi i njé strategjie kombétare pér parandalimin e PP té grave shtatzéna né rrezik

té larté pér lindje parakohe.

Ky éshté njé studim retrospektiv i realizuar né SUOGJ “K. Gliozheni” gjaté periudhés
kohore Janar 2011- Dhjetor 2011, gé synon vlerésimin e efikasitetit té tokolizés né
vonimin e lindjes pér 24 dhe 48 oré né pacientet e hospitalizuara né kété spital me

diagnozén Partus Prematur.
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Gjaté késaj periudhe numri total i lindjeve ka qené 4509 gra, prej té cilave 425 (9.4%)
kané patur diagnozén “Partus prematur”. Kriter i pérfshirjes né studim ishin kartelat e
pacienteve me diagnozén PP (moshé shtatzénie 22j+1d — 34j+0d).

Pas hulumtimit té 425 kartelave u aplikuan kriteret e pérjashtimit: rastet me PP > 34
javé shtatzénie (74 raste), diagnoza “false PP” (51 raste), RhPM (32 raste), shtatzénité
me malformacione fetale apo patologji té papajtueshme me jetén (9 raste), FMU (6
raste), pacientet shtatzéna te té cilat ishte aplikuar cerclage i columit (11 raste) dhe
pesari vaginal (15 raste), shtatzénité gemelare (17 raste), rastet me status febrilis (29
raste) si dhe kartelat e pacienteve me mungesé té dokumentacionit té nevojshém pér
studimin né fjalé (62 raste). U konsideruan diagnozé “false PP” té gjitha rastet té cilét
nuk plotésuan kriteret diagnostike té PP si dhe dolén nga spitali pa lindur brenda afatit
kohor prej 7 ditésh.

Pas aplikimit té kritereve pérjashtuese, rezultuan 119 raste té cilat u pérfshiné né
studim.

Variablat amtaré té marré né konsideraté né studim ishin mosha amtare, pariteti,
mosha e shtatzénisé, anamneza pér PP té méparshme si dhe faktoré té tjeré rreziku pér
PP, gjatésia dhe dilatacioni i columit.

Pér té gjitha pacientet e studimit u vlerésua lloji i trajtimit tokolitik té pérdorur, duke i
ndaré né dy grupe: Grupi A pacientet e trajtuara me Nifedipiné (n=87) dhe Grupi B
pacientet e trajtuara me tokolitiké té tjeré (n=32). Sa i pérket grupit B, tokolitikét e tjeré
té pérdorur jané Ritodrina, Phloroglucinoli, Indomethacina.

Gjithashtu, né grupin A (tokoliza me Nifedipin€) u mor né konsideraté edhe dozimi i
agjentit tokolitik: 4x1 tb kundrejt 6x1 tb né dité.

Pacientet té cilat iu nénshtruan tokolizés u vlerésuan pér vonimin e lindjes me 24 dhe 48
oré nga momenti i fillimit té trajtimit.

Pér té vlerésuar efikasitetin e tokolizés né raport me nivelin e prematuritetit, grupi i
studimit u stratifikua né 2 néngrupe varésisht moshés sé shtatzénisé: Prematurét e

thellé 22j+1d deri 28j dhe prematurét e vonshém 28j+1d deri né 34j.
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Né té gjithé rastet e studjuara u shqyrtua dhe aplikimi i kortikosteroideve pér maturimin
pulmonar fetal si dhe pérdorimi i antibiotikéve.

Rezultatet e kétij studimi u krahasuan edhe me rezultatet e njé studimi té ngjashém té
realizuar né vitin 2004-2005 né SUOGJ “K. Gliozheni”, periudhé kur u ndryshua zyrtarisht
pérkufizimi i PP, bazuar né rekomandimet e OBSH. Né studimin e kétij viti agjentét

tokolitiké té pérdorur kané gené Sulfati i Magnezit dhe Ritodrina.

Konsiderata dhe specifika té studimit

Na duhet té themi pérpara se té fillojmé té shpallim rezultatet e studimit se materniteti
yné ka disa vecori objektive gé jané pasqyré e zhvillimit té vendit dhe té sistemit
shéndetésor né vecanti. Spitali yné éshté njé shérbim universitar terciar dhe praktikisht
trajton shumé raste nga i gjithé vendi. Megjithé plotésimin gradual me teknikat
bashkékohore, vazhdimisht kemi patur njé vdekshméri té larté neonatale, krahasuar me
rajonin, sidomos pér moshat e shtatzénisé 27 deri 32 javé, ndérsa pér bebe me moshé
shtatzénie nén 27 javé mbijetesa ka gené pothuajse e pamundur. Pér kété arsye éshté
VEneé re njé trend pér té vonuar sa mé shumé lindjen, me trajtime afatgjata me tokolitiké
oralé, pér shtatzénité nén 32 javé.

Gjaté studimit ne konstatuam disa problematika té cilat mund té kené ndikuar né

rezultatet e studimit:

» Mungesa e njé protokolli kombétar té trajtimit té PP

» Pérdorimi i mé shumé se njé tokolitiku te njé paciente

» Dozat e tokolitikéve té pérdorura ishin té ndryshme nga cfaré ofronin té dhénat e
fundit té literaturés.

» Nifedipina e pérdorur si tokolitiku kryesor, u dozua kryesisht 4X1 ose 6X1 tableta né

dité, pa zbatuar trajtimin e urgjencés (dozén e ngarkesés 1 tb cdo 20 minuta) qé
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rekomandohet né té tilla raste

Pérpunimi statistikor

Né kété studim jané marré té gjitha graté e shtruara né SUOGJ “K. Gliozheni” né
patologjiné e shtatzénisé né vitin 2011, me diagnozén e PP.

Jané pérjashtuar nga studimi té gjitha rastet me membrana té plasura, kegformime
fetale, FMIU, serklazhe, pesare dhe gjendje febrile né momentin e shtrimit dhe
shtatzénité multiple.

Si perfundim, jané marré né studim 119 gra pér vitin 2011.

Té dhénat e vazhdueshme u paragiten né vlere mesatare dhe deviacion standard. Té
dhénat diskrete u paragitén né vleré absolute dhe né pérqindje.

Diferencat mes dy grupeve pér madhési mesatare u analizuan pérmes testit té Studentit,
ndérsa diferencat mes grupeve pér variable diskrete, u identifikuan me ané té testit Hi-
katror.

Lidhjet rastésore mes variablit té varur (lindur vs jo lindur) dhe variableve té pavarur
[mosha e barrés, trajtimi me nifediping, trajtimi me phloroglucinol dhe trajtimi me
nifedipiné+phloroglucinol (interaction)] u analizuan pérmes teknikés sé regresionit
logjistik binar.

Analiza e té dhénave u krye me ané té paketés statistikore SPSS 19.0. U konsideruan

sinjifikante vlerat e p<0.05.
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4. REZULTATET

» Nga 119 paciente té shtruara pér LPK né Patologjine e Barres, vetém 9 prej tyre lindén
brenda 24 oréve té para qé nga momenti i shtrimit, 2 paciente 22-28 javé (1 p.v. dhe 1 s/c)
dhe 7 paciente 29-34 javé (4 p.v. dhe 3 s/c). Ndérsa per 48 oré né total lindén 20 paciente,

nga té cilat 11 né 24 oréshin e dyté.

» Té gjitha lindjet ishin feto vivo.

» Njé shtatzéni shkoi deri né term.

» Né 9 pacientet e lindura brenda 24 oréve té para, éshté arritur té kryhen vetem 2
cervikometri, né té dyja rastet CLX = 30mm, cka do té thoté se nuk mund té nxirret

njé konkluzion lidhur me gjatésiné e kolumit.

» Gjithashtu nga té 9 pacientet e lindura brenda 24 oréve té para, vetém njé prej tyre
ishte status post 2 abortesh spontane, cka do té thoté se nuk mund té nxirret njé

konkluzion lidhur me partuset premature apo abortet e méparshme.

» Trajtimi me nifedipiné u ndérpre vetém né dy raste, pér shkak té hipotensionit

arterial amtar.

» Ka vetem 5 raste té trajtimit me antibiotiké, me eritromiciné; edhe kétu nuk mund té

nxirret njé konkluzion mbi pérdorimin e antibiotikeve né partusin prematur.
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Statistika Mosha amtare Pariteti LPK Aborte Dilatacioni CLX
Mesatare 26.86 1.93 .16 1.32 .64 20.45
SD 5.23 1.29 .52 .65 .69 14.19
SE .48 12 .05 12 .06 1.30
Minim 17.00 .00 .00 1 .00 .00
Maxim 43.00 7.00 3.00 3 2.50 41.00

Tabela 1.

Té dhénat demografike dhe klinike amtare

Variabli Nr i rasteve (n=119) Pérqindja (100.0)

22-28 javé 37 31.1
Mosha e barres

29-34 javé 82 68.9

Jo 32 26.9
Nifedipiné

Po 87 73.1

Jo 26 21.8
Shpeshtésia e

Nifedipine
marrjes sé

4x1 tb 80 67.2
nifedipinés

6x1tb 13 10.9

Po 8 6.7
Ritodrine

Jo 111 93.3

Po 59 49.6
Phloroglucinol

Jo 60 50.4
Nderprerje mjekimi Po 2 1.7

Jo 117 98.3

e palindur 110 92.4
Lindur

e lindur 9 7.6

Po 71 63.0
Mjekim shtese

Jo 44 37.0

Tabela 2. Variablat amtaré té vlerésuar né popullatén e studimit
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Grafiku 1. Pérgindja e rasteve né varési té llojit té tokolitikut té pérdorur

Grafiku i méposhtém paraget pérdorimin e kortikosteroideve antenatale né repartin e
patologjisé sé barrés né Spitalin Universitar Obstetrik Gjinekologjik “Koco Gliozheni”,

Tirané.
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Grafiku 2. Pérdorimi i kortikosteroideve antenatale
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Grafiku tregon pér njé pérdorim té ulét té kortikosteroideve antenatale gjaté javéve

22-28, dhe pérdorim jo né té gjitha rastet e shtatzénive 29-34 javé.

Variabli

Mosha e gruas

Pariteti

LPKK e

meparshme

Dilatacioni

Cervicometri

Ditegendrimi

Nifedipiné

Jo
Po
Jo
Po
Jo
Po
Jo
Po
Jo
Po
Jo

Po

Mesatare

28.62
26.37
2.19
1.86
.15
1.16
.69
.62
23.31
17.36
7.12
3.52

SD
5.24
5.14
1.17
1.32
37
56
.69
.69
6.33
3.61
3.88
141

1.03
.53
.23
14
.07
.06
14
.07
3.20
141
1.55
77

SE

1.964

1.165

-.064

450

-.461

.960

Tabela 3. Krahasimet mes grupeve nifedipiné/jo nifedipiné

df
117

117

117

117

117

117

Vlera p
.05

.246

.009

.654

.046

.039

Né tabelén mé lart jané analizuar diferencat mes grupit gé éshté trajtuar me nifedipiné

dhe atij té pa trajtuar me nifediping, lidhur me moshén e gruas, paritetin, PP e

méparshme, dilatacionin e columit, cervicometriné dhe ditégéndrimin mesatar, nga ku

rezultoi se ka njé diferencé statistikisht té réndésishme lidhur me:

» PP e méparshme (p=0.009), ku grupi i trajtuar me nifedipiné (1.16+0.56) ka patur

numér mesatar té PP té méparshme mé té larté se grupi i patrajtuar me nifedipiné

(0.17£0.37);

» Cervicometriné (p=0.046), ku grupi i patrajtuar me nifedipiné (23.31+6.33) ka

pérmasat mesatare té cervixit mé té médha se grupi i trajtuar me nifedipiné

(17.36£3.61);
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» Ditégéndrimin (p=0.039),) ku ditégéndrimi éshté shumé mé | ulét né grupin e
trajtuar me nifedipiné (3.52+1.41), kundrejt atij té patrajtuar me nifedipiné

(7.12+3.88).

Nifedipina u pérdor kryesisht né rastet me probabilitet mé té larté pér lindje parakohe

(CLX mé i shkurtér dhe/ose PP té méparshme).
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Grafiku 3. Pérdorimi i nifedipinés né raport me dilatacionin e kolumit
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Grafiku 4. Pérdorimi i nifedipinés né raport me gjatésiné e kolumit

Cervikometria (p=0.046), ku grupi i patrajtuar me nifedipiné (23.31+6.33) ka pérmasat

mesatare té cervixit mé té médha se grupi i trajtuar me nifedipiné (17.36+3.61);
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Mosha e barrés Nifedipiné Total
Jo (n=32) Po (n=87) (n=119)
22-28 javé 12 25 37
37.5% 28.7% 31.1%
29-34 javé 20 62 82
62.5% 71.3% 68.9%

Tabela 4. Mosha e barrés dhe trajtimi me nifedipiné
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Nifedipiné Jo Nifedipiné

m22-28Javé MW 29-34 Javé

Grafiku 5. Mosha e barrés dhe trajtimi me nifedipiné

Pérmes koeficienit té korrelacionit té Kendal’s, u pa se nuk ka lidhje mes moshés sé

barrés dhe marrjes sé nifedipinés (r-0.172, p=0.062).

Pra, nifedipina duhet pérdorur pér trajtimin e té gjitha PP nga java 22 deri né javén 34.

Duhet ti jepet fund ngurrimit pér té pérdorur nifedipiné né MSH té vogla.
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lindjes

SECTIO NORMALE

m22-28 jave ™ 25-34 jave

Grafiku 6. Mosha e barrés dhe ményra e lindjes

Sa mé e madhe MB, ag mé e madhe éshté mundésia pér té lindur p.v.. Né MB té vogla,
ndoshta pér shkak té rrezikut té rritur fetal, ka probabilitet mé té madh pér lindje me

s/c.

Lindje (Jo, Po)
Marrja e
e palindur e lindur (n=9) Total (n=119)
nifedipinés
(n=110)
27 5 32
Jo
84.4% 15.6% 100%*
83 4 87
Po
95.4% 4.6% 100%

Tabela 5. Pérdorimi i Nifedipinés dhe lindja pas 24 orésh
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Trajtimi

B Me nifedipiné

B Pa nifedipiné

Grafiku 7. Trajtimi

Sa i pérket vonimit té lindjes pér 24 oré, ka njé lidhje sinjifikante mes marrjes sé
nifedipinés dhe lindjes (r=0.515, p=0.025). Pacientet e trajtuara me tokolitiké té tjeré
lindin para kohe né njé pérgindje mé té larté se grupi gé trajtohet me nifedipiné
(perkatesisht 15.6% kundrejt 4.6%).

Né rastet kur éshté marré né konsideraté vonimi i lindjes pér 48 oré, ka njé lidhje
sinjifikante mes marrjes sé nifedipinés dhe tokolitikéve té tjeré (p=0.017). Pacientet e
trajtuara me tokolitiké té tjeré lindin para kohe né njé pérgindje mé té larté se grupi qé

trajtohet me nifedipiné (perkatesisht 34.3% kundrejt 10.3%).

Marrja e Lindje (Jo, Po)
Total (n=119)
nifedipinés e palindur (n=99) e lindur (n=20)
21 11 32
Jo
65.7% 34.3% 100%*
78 9 87
Po
89.7% 10.3% 100%

Tabela 6. Pérdorimi i Nifedipinés dhe lindja pas 48 orésh
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Dozimi dhe lloji i tokolitikéve

m 4x1 Th 6x1Th = Jo Nifedipiné

Grafiku 8. Dozimi dhe lloji i tokolitikéve

Rastet sipas dozave té nifedipinés me té cilat jané trajtuar, paragiten né grafikun mé

sipér.

Lindur (24 oré)
Dozimi i
E palindur E lindur (n=9) Total (n=119)
nifedipinés
(n=110)
27 5 32
Jo nifedipiné
84.4% 15.6% 100%
71 3 74
4x1tb
95.9% 4.1% 100%
12 1 13
6x1tb
92.3% 7.7% 100%

Tabela 7. Dozimi dhe lloji i tokolitikéve dhe efikasiteti i vonimit té lindjes pér 24 oré
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Lindur (48 oré)
Dozimi i
E palindur E lindur (n=20) Total (n=119)
nifedipinés
(n=99)
21 11 32
Jo nifedipiné
65.7% 34.3% 100%
69 7 74
4x1tb
90.5% 9.5% 100%
9 2 13
6x1tb
84.7% 15.3% 100%

Tabela 8. Dozimi dhe lloji i tokolitikéve dhe efikasiteti i vonimit té lindjes pér 48 oré

mAx1Th m6x1Th = Jo Nifedipiné

100% 20%
80% o
60%
40% 3%
16%
20% 4% 10% —
_
= 21 S —
0%
Lindur Pa lindur Lindur Pa lindur
24 oré A8 oré

Grafiku 9. Dozimi / lloji i tokolitikut dhe efikasiteti i vonimit té lindjes pér 24 dhe 48 oré

Pavarésisht se duke iu referuar pérgindjeve té lindjeve midis dy néngrupeve me dozé té

ndryshme té pérdorimit té nifedipinés (4.1% pér rregjimin 4x1 vs 7.7% pér rregjimin 6x1)
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dozimi me rezultat mé té miré éshté 4x1 tableta né dité, pérmes koeficientit té

korrelacionit té Kendal’s u gjet njé korrelacion pa domethénie statistikore mes dozave

té nifedipinés dhe rezultatit (lindur ose jo) (p=0.493). Edhe pér vonimin e lindjes pér 48

oré, ndryshimi midis dy néngrupeve nuk éshté statistikisht i réndésishém (P=0.627).

Lindja dhe trajtimi me nifedipine

200%
180%
160%
140%
120%
100%
80%
60%
40%
20%
0%

Lindja %

Dozimi i Nifedipinés dhe vonimii lindjes

Lindur

Pa lindur

24 oré

Lindur

A8 oré

Pa lindur

m6x1Th

8%

92%

15%

85%

mAx1Th

4%

96%

10%

90%

Grafiku 10. Dozimi i nifedipinés dhe vonimi i lindjes
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Variabli E palindur (110) E lindur (n=9) OD (Cl 95%)

Mosha e barrés

22-28 javé 35(31.8) 2(22.2) 1.89(0.10-2.75
29-32 javé 75 (68.2) 7 (77.8) reference
Marrja e

nifedipinés 29 (26.3) 3(33.3) Reference

Jo 81(74.7) 6 (66.7) 0.26 (0.18-0.85)
Po

Marrja e

phloroglucinol 55 (50.0) 4 (44.4) Reference

Jo 55 (50.0) 5 (55.6) 2.31(0.74-2.82)
Po

Marrja e 46 (41.8) 2(22.2) 0.88(0.11-0.99)
nifedipinés

+Phloroglucinol

Tabela 9. Gjasat e lindjes sipas variablave té ndryshém dhe rregjimit té tokolitikéve té pérdorur

Pérmes regresionit logjistik binar u analizuan lidhjet e rastésishme mes Lindjes dhe
faktoréve té pavarur si mosha e barrés, marrja e nifedipinés, marrja e phloroglucinolit
dhe marrja e té dy medikamenteve sé bashku (nifedipiné dhe phloroglucinol). U pa se ka
njé lidhje statistikisht té réndésishme mes “lindjes” dhe marjes sé nifedipinés (p=0.003)

dhe mes “lindjes” dhe marjes sé nifedipinés+phloroglucinol (p=0.05).

Nga kjo analizé mund té thuhet se:

Pacientet qé trajtohen me nifedipiné kané rreth tre heré mé pak gjasa pér té lindur
parakohe, sesa ato qé nuk trajtohen me nifedipiné [OD: 0.26; CI95%: 0.18-0.85]
Pacientet qé trajtohen me nifedipiné+phloroglucinol kané rreth 24% mé pak gjasa pér té
lindur parakohe, sesa ato gé nuk trajtohen me té dy medikamentet sé bashku [OD: 0.88;

CI95%: 0.11-0.99].
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Né 24 orét e para jané trajtuar 93 gra me nifedipiné. Nga kéto: 26 ishin 22-28 javé, dhe
67 ishin 29-34 javé. Kané lindur brenda ketij 24 oréshi 8 gra, nga té cilat: 2 ishin 22-28
javé dhe 6 ishin 29-34 javé.

Lmdur

26 pt 2 pt
2228]ave

93 paciente —
me nifedipine Lmdur
67 pt 6 pt
29-34 jave Pa lindur
61 pt

Né 24 orét e para jané trajtuar 47 gra me nifedipiné+phloroglucinol. Nga kéto: 10 gra

ishin 22-28 javé, dhe 37 gra ishin 29-34 javé. Vetem 1 grua e lindur, 29-34 javé.

Lindur
10 pt asnje pt
22-28 jave Pa Ilndur

47 paciente
10 pt

me nifedipine +

phloroglucinol

Llndur

37 pt 1 pt
29-34 jave Pa lindur
36 pt
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KONKLUZIONE

Pacientet e trajtuara me tokolitiké té tjeré lindin para kohe né njé pérqgindje me té

larté sé grupi qé trajtohet me nifedipiné. Konkretisht:

Pacientet e trajtuara me nifedipiné kané rreth tre heré mé pak gjasa pér té lindur
parakohe brenda 24 oréve té para, sesa ato té cilat nuk trajtohen me nifedipiné
[respektivisht 4.6% v.s. 15.6%; P=0.025; OD: 0.26; CI95%: 0.18-0.85].

Pacientet e trajtuara me nifedipiné kané rreth tre heré mé pak gjasa pér té lindur
parakohe brenda 48 oréve té para, sesa ato té cilat nuk trajtohen me nifedipiné

[respektivisht 10.3% v.s. 34.4%; P=0.017]

Pacientet e trajtuara me nifedipiné dhe phloroglucinol kané mé pak gjasa pér té
lindur parakohe brenda 24 oréshit té paré, sesa ato té cilat nuk jané trajtuar me té dy
medikamentet sé bashku; gjithsesi ky ndryshim nuk ishte statistikisht i réndésishém

[4.3% v.s. 17.1%; P=0.136].

Né vlerésimin dhe ballafagimin e rezultateve midis studimit té paré té realizuar né vitin

2004-2005 dhe studimit aktual, pércaktuam disa konkluzione si mé poshté vijon:

» Tokoliza pér njé kohé té gjaté nuk rrit pérfundimin fetal

» Trajtimi me nifedipiné né 24 orét e para zvogélon 3 heré rrezikun e PP dhe redukton

ditégéndrimin né spital

» U vu re njé diferencé statistikisht e réndésishme midis tokolitikéve té pérdorur si

pjesé e protokollit né vitin 2004-2005 dhe nifedipinés né studimin aktual. Ky

ndryshim ishte pro pérdorimit té tokolitikéve té tjeré. Megjithaté né kété krahasim ka
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shumé faktoré konfondues té cilét mund té kené ndikuar né arritjen e pérfundimit té
mésipérm, sikundér diferencat né kriteret e pérzgjedhjes sé mostrés né té dy
studimet (kriteret diagnostike té PP, diagnozat fals pozitive né njé pérqindje mé té
larté, té vlerésuar retrospektivisht duke pérdorur té njéjtat kritere pérjashtimi si né
studimin aktual, mosha e shtatzénisé té subjekteve té pérfshira né studim, etj).

Gjithashtu, né asnjé prej studimeve nuk jané vlerésuar kufizimet e rregjimeve té
trajtimit me tokolitiké té ndryshém né kontekstin e komplikacioneve amtare prej

tyre.

Né studimin aktual nuk mund té kemi konkluzione krahasuese né lidhje me efektin e
antibiotikoterapisé dhe pérdorimit té kortikosteroidéve me studimin e paré, pér

faktin sé kéto vlerésime tejkalonin géllimin e studimit toné.
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6. DISKUTIM

Sistemi i kartelave té shérbimit té obstetrikés éshté mijaft i ploté, ku secila prej
rubrikave ka vlerén e vet; megjithaté, gjaté hulumtimit té tyre, u konstatua né shumeé
kartela klinike té studiuara mungesa e anamnezés personale té pacienteve. Anamneza e
pacientes ka njé vleré té konsiderueshme né vlerésimin dhe menaxhimin e pacienteve
me LPK.

U konstatua gjithashtu tendencé pér njé mjekim mé pak agresiv né lindjet parakohe té
hershme (22-28 javé), konkretisht 32% pér moshé shtatzénie 22-28 javé kundrejt 24%
pér moshé shtatzénie 29-34 javé. Né asnjé hulumtim né literaturén e huaj ne nuk kemi
konstatuar njé diskordancé kaq té madhe né lidhje me agresivitetin e trajtimit varésisht
moshés sé shtatzénisé. Né protokollin aktual té Patologjisé sé& Shtatzénisé nuk
specifikohet dhe as pérmendet dozimi i tokolitikéve né raport me moshén e shtatzénisé,
megjithaté ky fenomen éshté konstatuar i pranishém né njé diferencé té madhe midis
dy grupeve.

Sic u konstatua edhe nga ky studim, nuk ka lidhje mes moshés sé barrés dhe marrjes sé
nifedipinés (r-0.172, p=0.062).

Studimi i fundit i dhjetorit 2016 nga IJRCOG, konfirmoi qé nifedipina éshté e sigurt dhe
efikase pér zgjatjen e lindjes parakohe, dhe ka efekte anésore minimale amtare dhe
neonatale. Gjithashtu nifedipina mund té pérdoret né té gjitha rastet e shtruara pér
partus prematur 24-36 javé + 6 dité (International Journal of Reproduction,
Contraception, Obstetrics and /gynecology; Hangekar P et al. February 2017; 6(2): 636-
639. Our experience of nifedipine as a tocolytic agent in preterm labor (24 weeks to 36
weeks 6 days).

Gjithashtu, sipas studimit té King JF, Flenady V, Papatsonis D, et al., “Calcium channel
blockers for inhibiting preterm labor”, i cili rivlerésoi té dhénat nga Cochrane Database,
krahasoi bllokuesit e kanaleve te kalciumit me tokolitiket e tjeré. Ky studim pérfshiu 12

studime me 1029 gra, né 10 prej tyre nifedipina orale ishte bllokuesi i kanaleve té
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kalciumit dhe né 8 studime krahasuese ishte ritodrina intravenoze. Pérdorimi i
bllokuesve té kanaleve té kalciumit mé shumé se sa tokolitikét e tjeré, u shogérua me
njé reduktim té numrit té grave gé lindnin brenda 7 ditésh me trajtim (RR 0.76; 95% ClI
0.60-0.97) dhe pérpara 34 javéve (RR 0.83; 95% ClI 0.69-0.99) krahasuar me tokolitikét e
tjere.

Ky pérfundim pérputhet edhe me konkluzionet e studimit toné, ku nifedipina orale ul
me rreth tre heré gjasat pér té lindur para kohe brenda 24 dhe 48 oréve té para
[respektivisht 4.6% v.s. 15.6%; P=0.025; OD: 0.26; CI95%: 0.18-0.85].

Pra, nifedipina duhet pérdorur pér trajtimin e té gjitha PP nga java 22 deri né javén 34.
Duhet ti jepet fund ngurrimit pér té pérdorur nifedipiné né MSH té vogla.

Pérsa i takon pérdorimit té nifedipinés orale pér trajtimin e PP, lidhur me moshén e
barrés, NICE rekomandon qé: trajtimi duhet béré né té gjitha moshat e barrés nga 24+0
javé.... deri né 3346 javé, né té gjitha pacientet e shtruara, me membrana té paplasura
dhe qgé jané té diagnostikuara ose té dyshuara pér partus prematur. NICE guideline
(NG25).

Studimi yné vuri né dukje faktin gé nifedipina orale u pérdor né njé numér té ulét
pacientesh té shtruara pér partus prematur 22-28 javé, cka nuk mbéshtetet nga

studimet mé té fundit té literaturés botérore.

Nga studimi yné, duke iu referuar pérgindjeve té lindjeve midis dy néngrupeve me dozé
té ndryshme té pérdorimit té nifedipinés, u konstatua qé dozimi me rezultat mé té miré
éshté 4x1 tableta né dité, por pa domethénie statistikore mes dozave té nifedipinés dhe
rezultatit (lindur ose jo) (p=0.493). Edhe pér vonimin e lindjes pér 48 oré&, ndryshimi
midis dy néngrupeve me dozime té ndryshme té nifedipinés nuk éshté statistikisht i
réndésishém (P=0.627).

Pavarésisht faktit se dozat e pérdorura pér tokolizén me nifedipiné (4x1 ose 6x1 tableta
né dité) nuk rekomandohen nga literatura botérore, duhet theksuar se ende nuk ka njé

konsensus pér dozat e nifedipinés né tokolizé. Doza e rekomanduar e nifedipinés, éshté
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njé dozé fillestare orale 20 mg, e ndjekur nga 10-20 mg, 3 deri né 4 heré né dité, duke u
pérshtatur sipas aktivitetit uterin pér deri né 48 oré. Njé dozé totale mbi 60 mg rrit 3
deri né 4 heré efektet anésore.

Aktualisht ky protokoll zbatohet né maternitetin toné.

U konstatua edhe pérdorimi né pérgindje té pakénagshme té kortikosteroidéve né

pacientet e shtruara pér lindje parakohe, sidomos né prematurét e thellé.

Grafiku 2 tregon pér njé pérdorim té ulét té kortikosteroideve antenatale gjaté javéve

22-28, dhe pérdorim jo né té gjitha rastet e shtatzénive 29-34 javé.

ACOG nr 277, Tetor 2016, rekomandon:

Njé trajtim i vetém KS rekomandohet pér shtatzénat 24-34 javé duke pérfshiré edhe ato
me membrana té plasura dhe shtatzéni multiple.

Duhet marré né konsideraté edhe pér shtatzénat 23 javé (0-7 dité) qé jané né risk pér
lindje parakohe brenda 7 ditéve, duke u bazuar né vendimin e familjes lidhur me
reanimacionin neonatal, pavarésisht nése éshté me membrana té plasura dhe
pavarésisht numrit té fetuseve.

Gjithashtu njé trajtim i vetém me betametazon rekomandohet pér shtatzénat 34 javé e
0 dité, deri né 36 javé e 6 dité né rrezik pér lindje para kohe brenda 7 ditéve té cilat nuk
kané béré trajtim té méparshém me KS.

Rregjimet e pérséritura ose né seri (mé shumé se dy) té kortikosteroideve aktualisht nuk
rekomandohen.

Trajtim | pérséritur me KS mund té ofrohet brenda 7 ditéve nga trajtimi i paré, por né

varési té situatave klinike.
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Né studimin toné rezultoi se:

» Neé shtatzénité 22-28 javé kortikosteroidi antenatal nuk aplikohet né mé shumé se
50% té rasteve. Gjjithashtu nuk ekziston marrja né konsideraté e vendimit familjar
pér aplikimin e tyre.

» Né mbi 25% té rasteve 29-34 javé nuk éshté aplikuar kortikosteroidi antenatal, dhe
nuk béhet trajtimi me kortikosteroidé pér moshat e barrés 34 javé +0 dité deri né 36

javé +6 dité.

A ka njé protokoll pér ményrén mé efikase té lindjes premature: p.v. apo s.c.?

Mosha e barrés dhe lindja premature: SC apo PV?

Nga studimi yné u vu re se sa mé e madhe MB, ag mé e madhe éshté mundésia pér té
lindur p.v. (grafiku nr 6).

Né MB té vogla, ndoshta pér shkak té rrezikut té rritur fetal, ka probabilitet mé té madh
pér lindje me s/c.

Duke studiuar Cochrane Database of Systematic Reviews, pér “Caesarean section versus
vaginal delivery for preterm birth in singletons” nga Zarko Alfirevic, Stephen J Milan,
Stefania Livio, 12 Shtator 2013, gé éshté studimi i fundit lidhur me kété céshtje,
konkludoi gé: Nuk ka evidenca té mjaftueshme pér té demostruar avantazhet e njé
protokolli pér sectio cesarea té planifikuar té menjéheréshme krahasuar me lindjen p.v.,
pér prematurét

Studimi yné konfirmoi gé ményra e lindjes né partuset prematuré éshté e lidhur ngushté
me rrezikun e rritur ose jo fetal. Né rastet me rrezik té rritur fetal lindja ka pérfunduar

me sectio cesarea urgjente pavarésisht pozicionit fetal.
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7. REKOMANDIME

Kéto 10 vitet e fundit kemi mésuar disa gjéra té reja lidhur me menaxhimin e PP. E trishtueshme,
por e vérteté, éshté qgé: akoma nuk éshté béré gjé pér té parandaluar ose vonuar deri né fund

lindjen parakohe.

PERPJEKJET PER PARANDALIMIN E LINDJES PARAKOHE.

Ekzistojné tre nivele parandalimi:

1. Parandalimi parésor, i cili konsiston né identifikimin dhe eleminimin e faktoréve té
rrezikut

2. Parandalimi dytésor i cili konsiston né pérdorimin e antibiotikoterapisé né pacientet e
shtruara pér lindje parakohe dhe me RHPM shoqgéruar ose jo me kulturé pozitive té
streptokokut té grupit B

3. Parandalimi pérfundimtar-tokoliza

PARANDALIMI PARESOR —Identifikim dhe eleminim i faktoréve té rrezikut

Parandalimi parésor — shmangia e faktoréve té modifikueshém. Faktorét e rrezikut pér
LPK jané té modifikueshém ose jo té modifikueshém. Teorikisht identifikimi i tyre
prekoncepsional do té ndihmonte né parandalimin e kétij komplikacioni. Sidoqofté
shkaku éshté i véshtiré té pércaktohet dhe pér mé tepér shumica e LPK ndodhin tek
graté pa faktoré rreziku.

Ndérrmarja e strategjive pér uljen e shtatzénive me shumé fetuse ndihmon dhe né uljen
e LPK.

Ndryshimi i ményrés sé jetesés. Nga studime té shumta éshté vlerésuar impakti i stilit té

jetesés né parandalimin apo né uljen e rrezikut pér LPK dhe éshté realizuar njé stratifikim i

faktoréve té ndryshém né varési té efektit qé ata kané né LPK:
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Ndérhyrjet efektive

1 Rregjimi ushqimor, zinku, folatet dhe suplementet ushgimoré
2 Ndérprerja e duhanit

3 Abstinenca ndaj drogave
4

Ulja e pérqgindjes sé shtatzénive me shumé fetuse

Ushqimi. Graté me dieté ushgimoré té pérshtatshme dhe BMI normale kané pérfunim
mé té miré té shtatzénisé né raport me té tjerat. Konsumimi i ulét i prodhimeve té detit
dhe i ALY(N-3), éshté shogéruar me njé pérgindje té larté pér LPK. Vaji i peshkut
redukton ndjeshém rrezikun e LPK (33-21%), dhe vonon LPK-spontane tek graté me
antecendente pér LPK, preeklampsi, IUGR. Megjithaté nuk éshté i rekomanduar vaji i
peshkut pér kété gjé, pasi ka té dhéna konfliktuale studimore. Ka evidenca
eksperimentale gé nénushgyerja mund té cojé né LPK. Nuk ka té dhéna se pérdorimi i

vitaminave ul rrezikun pér LPK, megjithése ato pérdoren pér té tjera pérfitime.

Duhani. Duket té kété njé relacion dozé-vartési me LPK. Ky fakt shpjegohet nga rritja e
pérgindjes pér komplikacionet e shtatzénisé té lidhura me duhanin, si psh. distako
placente, placenta previa, RhPM, IUGR. Ndérprerja e duhanit duhet té inkurajohet gjaté
shtatzénisé pér pérfitimet e pérgjithshme té shéndetit. Kjo do té reduktonte incidencén

e pérgjithshme té LPK.

Shmangia e narkotikéve dhe alkoolit. Kokaina éshté substancé qé shogérohet me rrezik

t& larté t& LPK (60%).

Ulja e pérgindjes sé shtatzénive me shumé fetuse. Kané njé rrezik rreth 6 heré mé té
madh pér LPK. Incidenca e shtatzénive multiple éshté né rritje dhe e lidhur me zhvillimin

e teknologjive té suksesshme riprodhuese (superovulacioni, FIVET, etj). Rreziku pér LPK-
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né rritet me rritjen e numrit té fetuseve. Kohézgjatja mesatare e shtatzénisé éshté 39-40
javé pér shtatzénité unike, 36-37javé pér binjakét, 33 javé pér trinjakét, dhe 29 javé pér
mé shumé se kaq. E paré né njé tjetér ményré, kohézgjatja e shtatzénisé ulet 3.6 javé

pér cdo fetus, dhe pér ¢do fetus té reduktuar gjaté shtatzénisé ajo zgjatet me 3.0 javé.

Ndérhyrjet me efekt té panjohur

1 Depistimi pér dhunén né familje

2 Ulja e intensitetit té punés

Dy elementé té réndésishém qé kané géné objekt investigimesh né impaktin e
pérmirésimit té tyre né uljen e rrezikut pér LPK jané depistimi pér dhunén né familje dhe
tendenca pér té ulur intensitetin e punés apo té aktivitetit fizik té pérditshém. Né kété

kéndvéshtrim, té dhénat tregojné se modifikimi i tyre nuk ka ndikuar né uljen e rrezikut

pér LPK.
Ndérhyrjet joefektive
1 Vitaminat dhe mineralet
2 Dieta hidrike
3 Edukimi i pacientes pér zbulimin e kontraksioneve
4 Mbéshtetja psikologjike
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PARANDALIMI DYTESOR

Antibiotikoterapia

Antibiotikoterapia rekomandohet kryesisht né RhPM si dhe né pacientet me pozitivitet
té kulturés pér SGB. Synon profilaksiné ndaj infeksioneve té sipérpérmendura dhe éshté
treguar efikase né parandalimin e tyre, né zgjatjen e periudhés latente, por jo né
zgjatjen e shtatzénisé. Gjithashtu nuk éshté konstatuar ndonjé pérfitim i

antibiotikoterapisé né FMU, SMH dhe EN.

Kryesisht né RHPM dhe né kulturat pozitive té streptokokut té grupit B

Synimet e antibiotikoterapisé

Profilaksia ndaj streptokokut té grupit B

Zgjatje e periudhés latente

>48o0ré, 73%

>7dité deri né 41%

Mé pak

Korioamnionit 16 vs 25%,

Kulturé e gjakut neonatal 2 vs 10%,

& infeksion neonatal 11 vs 15%

Njélloj

Anomali kraniale né ekografi, vdekje fetale, Sémundja e membranave hialine,

Enterokoliti Nekrotizant

Profilaksia ndaj streptokokut té grupit B. Té gjitha pacientet e shtruara pér lindje
parakohe duhet té konsiderohen né rrezik té larté pér sepsis neonatal nga streptokoku i
grupit B. Pacientet e shtruara pér lindje parakohe, me mundési t&€ madhe pér té lindur
shpejt, duhet té trajtohen me antibiotikoterapi profilaktike ndaj streptokokut té grupit
B, derisa té konfirmohet gé kultura e tij éshté negative. Antibiotikoterapia profilaktike
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duhet filluar sapo té vendoset diagnoza e lindjes parakohe dhe duhet vazhduar derisa
pacientja té lindé ose minimalisht pér 72 oré. Pacientet duhen ritrajtuar nése rishtrohen
pér lindje parakohe ose kur fillon aktiviteti i lindjes né term, né varési té rezultateve té

kulturés.

PARANDALIMI PERFUNDIMTAR-TOKOLIZA

Tokolitiku i sé ardhmes duhet té keté njé efikasitet mé té miré pérsa i takon zgjatjes sé
shtatzénisé dhe efekte anésore mé té pakta. Nevojitet gé té kuptohet mé miré
mekanizmi i kontraktimit t&€ miometrit dhe zbulimi i parametrave specifiké amtaré dhe
fetalé pér té krijuar strategji té reja tokolize. Antagonistét e receptoréve té oksitocinés
té gjeneratés sé re, si barusibani, mund té jené mé efikasé dhe té kené mé pak afinitet
pér receptorét e vasopresinés. Edhe inhibitorét specifiké té COX-2, ose coxib,
antagonistét e receptoréve té prostaglandinés, mund té jené alternativa premtuese té

tokolitikéve té ardhshém.

Nifedipina dhe atosibani kané efektivitet té krahasueshém pér té vonuar lindjen deri né
7 dité.

Nifedipina e krahasuar me beta-agonistét con né rritje té ecurisé neonatale, megjithése
nuk ka té dhéna afatgjata.

Nifedipina, atosibani dhe frenuesit e COX kané mé pak lloje té efekteve anésoré, dhe
ndodhin mé rrallé sesa te beta-agonistét, por éshté e paqarté se si ato krahasohen me
njéra-tjetrén.

Nifedipina dhe atosibani jané zgjedhjet e para té tokolizés dhe duket sé kané efektivitet
té pérafért né vonimin e lindjes, efekte anésore amtare té pakta dhe mé pak rrezik pér
komplikacione serioze té rénda té rralla, sesa ritodrina ose indometacina.

Megjithése pérdorimi i nifedipinés pér PP éshté i palicensuar si indikacion, nifedipina ka

avantazhin e administrimit oral dhe cmimit té ulét.
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Doza e sugjeruar e nifedipinés, éshté njé dozé fillestare orale 20 mg, e ndjekur nga 10-
20 mg, 3 deri né 4 heré né dité, duke u pérshtatur sipas aktivitetit uterin pér deri né 48

oré. Njé dozé totale mbi 60 mg rrit 3 deri né 4 heré efektet anésoré.

Studimet e fundit mbéshtesin pérdorimin e suplementeve té progesteronit pér
reduktimin e lindjes parakohe né pacientet me rrezik té larté pér lindje parakohe (psh.
lindje parakohe e méparshme <37javé, colum uteri i shkurtuar ). Injeksionet javoré té 17
alpha-hydroxyprogesterone caproate cuan né njé ulje té ndjeshme té lindjeve parakohe
té pérséritura té graté né rrezik té larté pér lindje parakohe dhe ulén pérgindjen e
komplikacioneve té rénda fetale.

Duhet shtuar dhe fakti gé progesteroni vaginal profilaktik uli frekuencén e
kontraksioneve uterine dhe numrin e lindjeve parakohe né graté me rrezik té larté pér

lindje parakohe (ACOG Practice Bulletin No. 127: Management of Preterm Labour).
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LINJA UDHERREFYESE MBI MENAXHIMIN E LPK

Rekomandimet konsistojné né kohézgjatjen e trajtimit me tokolitiké,aplikimin e
kortikosteroidéve antenatalé dhe pérdorimin e sulfatit té magnezit-MgS04, por jo si

tokolitik, por pér neuroproteksionin fetal.

1. Tokoliza éshté efektive vetém pér njé kohé té shkurtér- 2 dité ose 48 oré.
Domethénia éshté qé ne e ndalojmé procesin e lindjes, aq sa pér té arritur benefitet

antenatale té kortikosteroideve dhe MgSO4.

2. Kortikosteroidet antenatalé: Njé dozé e vetme e tyre rekomandohet pér té gjitha
shtatzénat 22-34 javé gé jané né rrezik pér PP brenda 7 ditéve. Studimet mé té
fundit kané treguar qé bérja e dy dozave te graté ku ishte béré pérpara té paktén 7
ditéve doza e paré dhe gé jané akoma né rrezik pér PP pérpara 34 javéve, ul

ndjeshém sémundshmériné neonatale.

3. MgS04 antenatal pér neuroproteksion fetal, sepse redukton ashpérsiné dhe rrezikun

e paralizés cerebrale te fémijét e mbijetuar, nqs PP ndodh pérpara 32 javéve.

CFARE NUK DUHET BERE

a) Tokoliza mbajtése, sepse nuk funsionon pértej 48 oréshit

b)  Antibiotikét pér zgjatjen e shtatzénisé: nuk funsionojné

c)  Rregjimiishtratit dhe hidratimi: akoma nuk kané arritur ndonjé impakt né zgjatjen
e shtatzénisé, madje mund té jené té démshém

d)  Parashikuesit e lindjes parakohe, FF dhe CLX, mbeten té dobishém vetém pér vlerat
e tyre negative parashikuese, dhe nuk duhet té pérdoren ekskluzivisht né totalin e

simptomave akute.
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CFARE DUHET BERE né pacientet me PP dhe membrana intakte né javét 22-34?

1. Trajto me tokolizé menjéheré pér té fituar kohé gé té arrijmé benefitet e

kortikosteroideve dhe MgS0O4 pér mbrojtje neurale

2. Ndalo tokolizén mbajtése
3. Ndalo antibiotikét
4. Ndalo pérdorimin rutiné té rregjimit té shtratit dhe té hidratimit

CFARE DUHET BERE pér té ulur PP né graté me rrezik té larté:

e Pacientet me PP té méparshme dhe té shogéruar ose jo, me njé colum uteri té
shkurtuar, jané né rrezik mé té rritur pér njé PP tjetér. Strategjia e rekomanduar

nga ACOG pér té ulur PP né to, éshté:

1. Matje e CLX né tremujorin e dyté (para javés sé 25). Vlerat nén 15 mm
nga java 20-25, ose 10-20mm nga java 19-23, jané sinjifikative pér rrezik

té rritur pér lindje parakohe

2. Ngs shtatzénia éshté unike té trajtohet me progesteron nga 16-24 javé
deri né 34-37 javé:

= Progesteron per os pér graté me shtatzéni unike, dhe histori PP té
méparshme

= Progesteron p.v. pér graté me shtatzéni unike dhe njé CLX té

shkurtuar né trimestrin e dyté
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Serklazh pér graté me shtatzéni unike dhe histori PP té méparshme dhe
CLX té shkurtuar né trimestrin e dyté, vecanérisht ngs gjatésia éshté

<15mm

Ndalohet pérdorimi i serklazhit ose progesteronit né shtatzénite multiple
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