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Sazetak

Uvod: Kljucni ciljevi svake autopsije su indentifikacija uzroka smrti, objasnjenje patogenih
mehanizama i kontrola kvaliteta klini¢kih postupaka. Osnovni ciljevi fetalne ili perinatalne
autopsije su nesto specificniji i kompleksiniji, a sastoje se od utvrdivanja gestacijske
starosti, stepena razvoja ploda, prisustva kongenitalnih anomalija, analize klinic¢kih dijag-
noza i sprovedene terapije, kao i odredivanja mogucih uzoka smrti i eventualnih rizika od
ponovljene fetalne smrti. Materija i metode: U retrospektivnoj, desetogodisnjoj studiji
analizirane su autopsijske dijagnoze obdukovanih, demografski parametri, kao i uzroci
smrti obdukovanih u Centru za patologiju i histologiju, Klini¢kog centra Vojvodine. Od
ukupno 2 283 obdukcije, u periodu od juna 2006. godine do juna 2016. godine, analizirani
su najces¢i uzroci smrti kod fetusa, novorodencadi i odojcadi. Uradena je i analiza malfor-
macija ploda, kao 1 prisustvo razli¢itih sindroma. Prikazane su i naj¢esce klinicke indikaci-
je artificijalnih abortusa, kao i korelacija izmedu klinickih i autopsijskih dijagnoza.
Rezultati: NajceS¢i uzrok smrti kod fetusa ostao je nepoznat i to u 85,3%, dok je kod
odojcadi i novorodencadi to periferna asfiksija, u 31% odnosno 42% obdukovanih
sluc¢ajeva. Korelacija izmedu klinic¢kih i autopsijskih dijagnoza postoji u 96% slucajeva.
Najzastupljenije malformacije ploda su multiple malformacija u 46%, zatim slede malfor-
macije CNS (24%) i gastrointestinalnog trakta sa udelom od 10%. Od ukupnog broja sin-
droma (182), kao najzastupljeniji izdvaja se Down-ov sindrom sa udelom od 65%.
Zakljucak: U toku sprovodenja fetalne autopsije, treba se voditi predlozenim protokolima,
koje daju brojna inostrana udruzenja patologa. Fetalne ili perinatalne obdukcija, kao i
obdukcije generalno su Cesto ogledalo stepena razvoja druStva i njegovog ulaganja u
zdravstveni sistem, odnosno drustvene i epidemioloske situacije.

UvoD

Osnovni ciljevi fetalne ili perinatalne autopsije i autop-
sije novorodencadi su veoma specifi¢ni i kompleksni, ako ih
poredimo sa autopsijama odraslih. Obuhvataju utvrdivanja
gestacijske starosti, stepena razvoja ploda, prisustva kongen-
italnih anomalija, analize klini¢kih dijagnoza i sprovedene
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terapije, kao i1 odredivanja mogucih uzroka smrti i mogucih
rizika od ponovljene fetalne smrti (1-3). Sve navedeno je raz-
log da se u izvrSenju autopsije patolog vodi predlozenim
protokolima od strane patoloskih udruzenja i da davanje mis-
ljenja nakon autopsije ima multidisciplinarni pristup, $to znaci
ucesce, akusera, genetiCara, neonatologa i patologa (4-8),
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MATERIJAL I METODE

Strudija je retrospektivna i analizirane su autopsijske
dijagnoze iz obdukcionih zapisnika Centra za patologiju i
histologiju Klini¢kog centra Vojvodine, u periodu od juna
2006. godine do juna 2016. godine. Obdukcije su podeljene
na fetalne, obdukcije novorodencadi i odojcadi, a analiziran
je najcesci uzrok smrti, prisustvo fetalnih malformacija, kao
i demografski parametri (pol, uzrast, telesna masa, telesna
duzina). Obradeni podaci su prikazani u vidu tabela i
grafikona.

REZULTATI

U desetogodisnjem periodu od juna 2006. do juna 2016.
godine uradeno je 2.283 obdukcija. Od ukupnog broja obdu-
kovanih njih 1.847 (85%) su fetusi, 289 (13%) novoroden-
¢ad 139 (2%) su odojcad. Najveci broj autopsija je trazen od
strane Klinike za ginekologiju i akuSerstvo, Klinickog cen-
tra Vojvodine (GAK) 1 949 (86%), slede obdukcije leseva sa
Pedijatrijske klinike (PED) 272 (12%) i 45 (2%) od strane
Decije hirurgije (DHI). Broj obdukovanih muskog pola
iznosi 1 240 (55%), broj obdukovanih zenskog pola je 983
(43%), dok kod 42 (2%) lesa, nije bilo moguée obdukcijom
utvrditi pol, zbog male gestacijske starosti ploda i nedo-
voljno razvijenih gonada. Odnos izmedu muskog i Zenskog
pola iznosi 1.2:1. Prosecna telesna masa obdukovanih iznosi
849,57 g, a prosecna telesna duzina 29,57 cm. Najveéi broj
obdukovanih su fetusi sa prose¢nom staros¢u od 5 lunarnih
meseci.

Od ukupnog broja abortusa (1 053), 831 (79%) su indu-
kovani, a 222 (21%) su spontani (grafikon 1).

21%

B spontani
® indukovami

79%

Grafikon 1. Broj indukovanih i spontanih abortusa izvrsenih u
desetogodisnjem periodu

Vodeca klinicka indikacija za indukovani abortus su
malformacije ploda i to u 281 (36%) slucaj. Ukupan broj
malformacija ploda je 265, najveci broj njih su bile multiple
malformacije (MMF) 111 (42%), zatim malformacije CNS
63 (24%), malformacije gastrointestinalnog trakta 24 (9%),
malformacije srca 22 (8%), malformacije bubrega 11 (4%),
malformacije ekstremiteta 8 (3%) i ostale u 26 (10%)
slucajeva (tabela 1). Najcesc¢a izolovana malformacija je
malformacija CNS 63 (24%).

Tabela 1. Klinicke indikacije indukovanih abortusa

Klinic¢ke indikacije Broj Procenat
(%)

Malformacije 281 36

Sindromi 184 23

Poremecaj posteljice i ovojaka 91 12

Consumatio medicamentorum 46

Exspositio cum RTG 30 4

Bolesti majke 25

Hromozomske anomalije 23 3

Ostale 103 13

Analizom uzroka smrti kod fetusa naj¢es¢i uzrok smrti
ostao je nepoznat 1.575 (85,3%) obdukovanih, slede
poremecaji posteljice i ovojaka 81 (4,4%) slucaj, periferna
asfiksija 50 (2,7%), respiratorni distress sindrom (RDS) 34
(1,8%), nezrelost 14 (0,75%), malformacije ploda 14
(0,75%), bronhopneumonija 14 (0,75%) i ostali uzroci smrti

uzrok smrti je periferna asfiksija 109 (42%), potom sledi
RDS kod 59 (23%), mozdano krvarenje kod 43 (17%),
nekroti¢ni enterokolitis kod 6 (2%), nezrelost kod 8 (3%),
endogena intoksikacija kod 8 (3%), sepsa kod 9 (3%), i
ostali uzroci smrti kod 18 (7%) novorodencadi (tabela 2).
13 (31%) obdukovanih, zatim slede RDS 6 (14%), sepsa 3
(7%), bronhopneumonija 5 (12%), endogena intoksikacija 6
(14%) 1 ostali uzroci smrti 9 (22%) obdukovanih odojc¢adi
(tabela 2).

Od ukupnog broja uradenih autopsija (2 273), kod 2 186
(96%) postoji korelacija izmedu klini¢kih i autopsijskih
dijagnoza, dok kod 97 (4%) ne postoji korelacija.

Uzroci fetalne smrti Uzroci smrti novorodencadi Uzroci smrti odoj¢adi

Uzrok Broj Procenat| Uzrok Broj Procenat (%) | Uzrok Broj Procenat (%)
(%)
FMU - causa
ignota 1575 | 85,3 Asfiksija 109 42 Asfiksija 13 31
Poremecaji vezani
za placentu
i plodove ovojke 81 4.4 RDS 59 23 RDS 6 14
Asfiksija 50 2,7 Mozdana 43 17 Endogena 6 14
krvarenja intoksikacija
RDS 34 1,8 Sepsa 9 3 Bronho
pneumonija 5 12

Nezrelost 14 0,75 Nezrelost 3 Sepsa 3 7
Malformacije ploda | 14 0,75 Endogena intoksikacija 3 Ostali 9 22
Bronhopneumonija | 14 0,75 Nekroti¢ni enterokolitis 2
Ostali 65 7 Ostali 18 7

Tabela 2. Najcesci uzroci smrti fetusa, novorodencadi i odojcadi
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Od ukupnog broja malformacija ploda 391, koliko ih je
nadeno prilikom autopsija najvec¢i broj njih su bile multiple
malformacije (MMF) 179 (46%), malformacije CNS 93
(24%), malformacije gastrointestinalnog trakta 38 (10%),
malformacije srca 33 (8%), malformacije bubrega 17 (4%),
malformacije ekstremiteta 24 (6%) i ostale 7 (2%) (grafikon
2). Pojava malformacija po godinama analiziranog perioda
predstavljen je na grafikonu 3.
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Grafikon 2. Zastupljenost malformacija ploda
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DISKUSIJA

Od ukupnog broja obdukova-
nih (2.273), 1 240 (55%) su mus-
kog pola, a 983 (43%) zenskog po-
la, dok kod 42 (2%) obdukovanih
nije bilo moguce na autopsiji utvr-
diti pol. Razlog toga je mala gesta-
cijska starost lesa i nezrelost gona-
da. Odnos izmedu muskog i zen-
skog pola iznosi 1,2:1. Veliki broj
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Grafikon 3. Graficki prikaz zastupljenosti malformacija po godi-
nama analiziranog vremenskog perioda

Analizom sindroma, Down-ov sindrom se izdvaja kao
najceséi 126 (65%) slucajeva, zatim sledi Edwards-ov 23
(12%), Turner-ov 12 (6%), Klinefelter-ov 15 (8%), sindrom
Patau 5 (2%), Dandy Walker 5 (3%) i Potter-ov sindrom kod
7 (4%) obdukovana sluéaja (grafikon 3). Na grafikonu 5
prikazani su dijagnostikovani sindromi po godinama anal-
iziranog perioda.
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Grafikon 4. Zastupljenost sindroma
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istrazivanja ukazuje na vecu
sklonost ka raznim poremecajima i vecu stopu smrtnosti
medu fetusima muskog pola. U istrazivanju, Woodbury RM
s saradnici ukazuju da je stopa smrtnosti muskog pola je za
25 % veca, nego stopa smrtnosti zenskog pola ).

Analizom abortusa, ¢iji je ukupan broj 1 053, 831 (79%)
je indukovan, a 222 (21%) su suspontani abortusi (grafikon
1.). Najcesce klinicke indikacije za arteficijalne abortuse su
malformacije ploda i to u 281 (36%) slucaj, slede sindromi
184 (23%), uz prethodno nacinjenu amniocentezu (RAC) i
citogenetske analize, zatim 91 (12%) abortus zbog poreme-
¢aja vezanih za posteljicu, plodove ovojke i pupcanik, dok je
46 (6%) abortusa izvrSeno zbog konzumacije lekova od
strane majke tokom trudnoce, 30 (4%) zbog izlozenosti
majke RTG zracenju, 25 (3%) zbog bolesti majke, a 23 (3
%) zbog pronadenih hromozomskih anomlija. U 13% (103)
indikacija za abortus spadaju ostale indikacije, medu kojima
su: fetalni hidrops, disgeneza gonada, mukopolisaharidoza i
druge. U retrospektivnoj studiji M.D. Piercchin-Murti i
saradnika, kao najcesc¢a klinicka indikacija za arteficijalni
abortus takode se navode malformacije ploda 46,6 %, zatim
hromozomske anomalije 31,1%, bolesti majke u 3,1 % i
egzogeni uzroci (konzumacija lekova, infekcije..) u 1,4%
slu¢ajeva (10),

IzvrSena je analiza uzroka smrti kod obdukovanih fetusa,
novorodencadi i odoj¢adi. Najées¢i uzrok fetalne smrti u
ovom istrazivanju je nepoznat 1 575 (85,3%), nisu mogli biti
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ustanovljeni samo autopsijom, ve¢ su bili potrebni klinicko-
laboratorijski podaci o majci, plodu, toku trudnoce,
klinickim procedurama, le¢enju, dijagnostici, kao i dodatne,
postautopsijske klini¢ko-laboratorijske analize (mikrobi-
oloske, genetske, biohemijske itd.). Vodici za autopsije, a i
mnogi autori u svojim radovima, navode neophodnu upotre-
bu protokola, kojih treba da se pridrzava patolog u toku
izvodenja autopsije i tokom donoSenja zakljucaka i misljenja
o uzroku smrti. Takode prepotuke su i da se klnicki podaci o
vodenju trudnoce, plodu i majci neizostavno prilazu
patologu (¥,

U 81 (9%) slucaju uzrok smrti je vezan za poremecaje
posteljice, plodovih ovojaka i pupcanika. U istrazivanju
Urelije R. i saradnika, kao vode¢i uzrok fetalne smrti navode
se komplikacije vezane za porodaj (54%) i poremecaji
posteljice i pupcanika (40.1%), a potom nepoznati uzroci
fetalne smrti (10.3 %) (I1). Uross Fatima i saradnici klasi-
fikuju uzroke fetalne smrti na one porekla ploda, placente i
majke. Uzroci vezani za placenta su videni u vecini
slucajeva (48,57%), slede fetalni uzroci (35,72%), a zatim
od strane majke (21,42%) (12). Takode u nasoj studiji, od
poznatih uzroka smrti, najzastupljeniji su oni koji su vezani
za poremecaj posteljice, pupcanika i plodovih ovojaka. U 99
od 124 slucaja, odnosno 79,84% postoji jasan uzrok fetalne
smrti, dok u 25 slucajeva odnoso 20,16% uzrok ostaje ner-
azjasnjen, navode u svom istrazivanju Reggiani Bonetti i
saradnici (13), U period pre rodenja abnormalnosti posteljice,
kompresija pupcanika, razvojni poremecaji fetusa i bolesti
nasim nalazima (14), Roesher AM i ostali autori u svojim
istrazivanjima navode poremecaje placente kao najcesci
uzrok fetalne smrti (15),

Analizom uzroka smrti kod novorodencadi nalazimo da
(23%) slucajeva RDS. U 43 (17%) autopsije novorodencadi
uzrok smrti je mozdano krvarenje, sledi nekroti¢ni
enterokolitis u 6 (2%), nezrelost u 8 (3%), endogena intok-
sikacija u 8 (3%), sepsa u 9 (3%) i ostali uzroci smrti u 12
(7%) obdukcija. Pojedini literaturni podaci govore o nezre-
losti ploda kao najces¢em uzroku smti kod novorodencadi
(16), Nasi rezultati koreliraju sa istrazivanjem Vish Agrawal
i saradnika, koji u svojoj studiji navode RDS kao najuce-
staliji, uzrok neonatalane smrti, pored toga kao uzrok smrti
navode i tranzitornu tahipnea novorodenceta, mekonijalmni
aspiracioni sindrom, pneumonije i ostalo!7). Kao vodeéi
uzrok smrtnosti novorodencadi u istrazivanju Urelije R. i
saradnika navode se komplikacije vezane za porodaj u 36,6
%, slede perinatalne infekcije u 29 % slucajeva, kongeni-
talne malforacije 22,6 %, nezrelost bez drugih dijagnoza u
6,5%, bolesti majke i drugi poremecaji u 4,3% i porodajna
asfiksija u 1,1 % obdukovanih (1), Studija Nhu Thi Nguyen
Ngoc i saradnika prikazuje nezrelost ploda kao vode¢i uzrok
periferna asfiksija 13 (31%) obdukovanih, RDS 6 (14%),
sepsa 3 (7%), bronhopneumonija 5 (12%), endogena intok-
sikacija 6 (14%) i ostali uzroci smrti 9 (22%).

Od ukupnog broja malformacija ploda 265, najveci broj
njih su bile multiple malformacije (MMF) 111 (42%), slede
malformacije CNS 63 (24%), malformacije gastrointesti-
nalnog trakta 24 (9%), malformacije srca 22 (8%), malfor-

macije bubrega 11 (4%), malformacije ekstremiteta 8 (3%) i
ostale 26 (10%) slucajeva. U istrazivanju Cornelia Tennstedt
i saradnika kao najfrekventnije malformacije ploda izdvaja-
ju se malformacije CNS, abnormanosti kardiovaskularnog
sistema i malformacije genitorurinarnig trakta (19). Takode
studija Boydaprikazujenajvecu ucestalost malformacija
CNS-a (20), Sto je potvrdeno i naSom analizom, gde se
malformacije CNS javljaju kao najcesc¢e izolovane malfor-
macije ploda, kod 24 % (63) slucaja. Nasi podaci koreliraju
sa rezultatima Huly Akgun i saradnika, kada su u pitanju
izolovane anomalije CNS, urinarnog trakta i srca (1. Iste
tvrdnje navodi Robins i saradnici, kada su u pitanju mal-
foramcije CNS (22),

U istrazivanju je uradena analiza sindroma, koji su pro-
nadeni u obdukcijskim zapisnicima, nakon nacinjenog
RAC-a i citogentskih analiza. Down-ov sindrom je najcesi,
125 (68%) obdukovanih leSeva. Edwars-ov je prisutan u 20
(11%) slucajeva, Turner-ov u 12 (6%), Klinefelter-ov u 11
(6%), Sindrom Patau u 5 (3%), Sindrom Dandy Walker u 5
(3%) i Sindrom Potter u 4 (2%) sluc¢aja. Daunovog sindrom
je najces¢i indentifikovani genetski oblik mentalne retar-
dacije i vodec¢i uzrok odredenih urodenih anomalija i drugih
zdravstvenih poremecéaja. U SAD ucestalost Daunovog sin-
droma kod dece, javlja se u odnosu 1/732, iako postoje
varijabilnosti medu etickim i rasnim grupama, kako navode
Stephani L. i saradnici u svom istrazivanju (23), Csaba Papp
i saradnici u svom istrazivanju navode triozomiju 21.
hromorzoma kao najcescu i to u 40,3 % slucaja, zatim sledi
triozomija 18. i 13. hromozoma u 13,6% , odnosno u 5,4%
obdukovanih slucajeva (24). Od ukupnog broja uradenih
autopsija (2.273), kod njih 2 186 (96%) postoji korelacija
izmedu klinickih i autopsijskih dijagnoza. Kod 87 (4%)
autopsija ne postoji korelacija izmedu klini¢kih i autopsi-
jskih dijagnoza. Visok stepen korelacije ultrazvucnih nalaza
i autopsijskih rezultata prikazali su u svojoj studiji Hashem
Amini (25, U &ak u 299 (91,2%) slu¢ajeva ultrasonografski
nalazi se poklapaju sa autopsijskim nalazima, dok u 23 (7%)
sluc¢aja ne postoji podudarnost izmedu ultrasonografskih i
autopsijskih nalaza. U 6 (1,8%) slucaja autopsijom su potvr-
dene anomalije koje su u sustini manje ozbiljne nego §to je
to prikazano ultrasonografski.Visko stepen korelacije
pokazuje i istraZivanje VH Sankar i saradnika (26). Carolli i
saradnici u svom istrazivanju navode da u 77% slucaja
postoji korelacija izmedu klini¢kih i autopsijskih dijagnoza
7). O visokom stepenu korelacije prenatalnog ultrazvuka i
obdukcionih nalaza prikazala je u svom radu Cristina Rossi
sa saradnicima (28),

ZAKLJUCAK

Klju¢ni ciljevi autopsije su indentifikacija uzroka smrti,
objasnjenje patogenih mehanizama i kontrola kvaliteta
klini¢kih postupaka. Na vaznost autopsije ukazuju brojna
istrazivanja. Treba ista¢i da autopsija daje dodatne informa-
cije o smrti ploda. Fetalna ili perinatalna obdukcija je mnogo
kompleknija i zahtevnija, u poredenju sa adultnom i trazi
viSe odgovora. U toku sprovodenja fetalne ili perinatalne
autopsije, treba se voditi predlozenim protokolima, koje daju
brojna inostrana udruzenja patologa. Ovi protokoli su su
nacinjeni kao rezultat multidisciplinarne grupe, koja uklju-
Cuje akuSera, genetiCara, neonatologa i patologa. Klinicki
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podaci o toku trudnoée, bolestima majke, sprovedenim ja, kao i obdukcije generalno su cesto ogledalo stepena
dijagnostickim metodama i leCenju su neizostavni deo puzle, razvoja drustva i njegovog ulaganja u zdravstveni sistem,
gde patolog nakon izvedene autopsije interpretira nalaze i  odnosno drustvene i epidemioloske situacije.

donosi zakljucke. Uskracivanje patologa za izvesne

klinicko-laboratorijske podatke, moze zakljucivanje da

odvede u pogresnom smeru. Fetalne ili perinatalne obdukci-

Abstract

Introduction: The main goals of every autopsy are identification of the cause of death,
explanation of pathogenic mechanisms and quality control of clinical procedures. The
basic aims of the fetal and perinatal autopsies are more specific and more complex, and
include the determination of gestational age, maturity of the fetus, the presence of congen-
ital anomalies, analysis of clinical diagnosis and performed therapy, as well as the deter-
mination of possible causes of death and potential risk of a fetal death. Material and
methods: In this ten-year retrospective study, we analyzed autopsical diagnosis, demo-
graphic parameters, as well as the causes of death in autopsied patients in the Center of
Pathology and Histology, Clinical Center of Vojvodina. Of the total 2 283 autopsied, in
the time period from June 2006 to June 2016, we analyzed the most common causes of
death of fetus, newborns and infants. Also, it was done analysis of malformations of the
fetus, as the presence of various syndromes. The study also shows the most common clin-
ical indication for artificial abortions, as well as the correlation between clinical and autop-
sical diagnosis. Results: The most common couse of fetal death remained unknown in
85.3%, while in infnts and newborns it was perinatal asphyxia in 31% and 42% of autop-
sied cases. Correlation between clinical and autopsy diagnosis was 96%. The most com-
mon malformations of the fetus are multiple malformations in 42%, followed by malfor-
mations of CNS (24%) and gastrointestinal tract with a share of 10%. Of the total number
of syndromes the most common syndrome is Down's syndrome with a share of 65%.
Conclusion: During fetal autopsy we should be guided with protocols suggested by
numerous foreign pathologist associations. Fetal or perinatal autopsy, autopsy as general-
ly, are often a mirror of society and development of their investments in the healthcare sys-
tem, as well as mirror of the social and epidemiological situation.
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