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Od kada je marta 2020.godine prvi put identifikovan novi virus SARS CoV2 i pandemija nastavila globalno da se
§iri, povecavao se broj zarazenih i trudnica koje su zahtevale hospitalno leCenje, kao i lecenje u jedinicama
intenzivne nege. Prema do sada objavljenim studijama i klinickom iskustvu COVID19 u trudnoéi je povezan sa
brojnim negativnim maternalnim, fetalnim i neonatalnim ishodima. FizioloSke promene koje se deSavaju u trudnodi,
pre svega na nivou imunskog sistema su kljuéne za $to bolje razumevanje patogeneze i klinicke slike COVID19
infekcije u trudno¢i. COVID19 se sa majke na novorodence moze preneti na intrauterino, intrapartalno i
postpartalno (u direktnom kontaktu ili putem dojenja). lako se dugo smatralo da nije moguca vertikalna transmisija,
virus je izolovan sa fetalne strane placente. Studije su pokazale da su komplikacije u trudnodi i intrapartalno bile
znacajno ¢eSce kod simptomatskih COVID19 pozitivnih trudnica. Lecenje trudnica se ne razlikuje sustinski, iako su
studije pokazale zna€ajno vecu incidencu hospitalizacije i potrebe za leCenjem u jedinicama intenzivne nege kada
su u pitanju Zene u trudno¢i u odnosu na op$tu populaciju Zena istih demografskih karakteristika i zdravstvenog
stanja. Brojne studije su pokazale da trudno¢a sama po sebi predstavlja stanje povecanog rizika za kompikacije
vezane za COVID19 iz tog razloga potreban je poja¢an nadzor trudnica i prevencija oboljevanja u ovoj posebno
vulnerabilnoj kategoriji. Do sada registrovane vakcine su najbolja specificna mera prevencije COVID19 infekcije u
trudnodi. Stiteéi trudnice titimo i zdravlje njihovig potomstva.

Kljuéne reci: COVID19, trudnoca, novorodence

Since the new SARS CoV?2 virus was first identified in March 2020 and the pandemic has continued to spread
globally, the number of infected and pregnant women requiring hospital treatment as well as treatment in intensive
care units has increased. COVID19 in pregnancy has been associated with a number of negative maternal, fetal
and neonatal outcomes. Physiological changes that occur in pregnancy, primarily at the level of the immune
system, are key to a better understanding of COVID19 infection in pregnancy. In order to better understand the
ways of virus transmission between pregnant women and their newborns, they are usually divided into intrauterine,
intrapartum and postpartum infections. Although vertical transmission has been thought to be impossible, the virus
has been isolated from the fetal side of the placenta. COVID19 in pregnancy is associated with poor maternal
outcomes in terms of preclampsia, hypertension, premature termination of pregnancy, as well as an increased
stillbirth rate, especially in underdeveloped and developing countries.Treatment of pregnant women does not differ
significantly from therapy in non-pregnant patients, although studies have shown a significantly higher incidence of
hospitalization and treatment needs in intensive care units for pregnant women compared to the general population
of women with the same demographics and health status. Numerous studies have shown that pregnancy itself
poses an increased risk of complications related to COVID19. Vaccines registered so far are the best specific
measure for the prevention of COVID19 infection in pregnancy. By protecting pregnant women, we also protect the
health of their offspring.
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Epidemiologija COVID19 infekcije kod trudnica

Prema epidemiolodkim studijama prevelanca COVID19
pozitivnih trudnica koje se javljaju na porodaj je od 3-20%
(ubaciti naSe podatke), Sto je u saglasnosti i sa podacima
Centra za kontrolu i prevenciju bolesti (CDC), koji je

zabelezio oko 49.000 sluCajeva trudnica sa COVID-19 u
Sjedinjenim  Americkim Drzavama (SAD). (1) Vrlo je
interesantna €injenica da je simptomatska infekcija bila 15
puta veca kod akuserskih pacijenata nego kod hirurskih
pacijenata. Prema izveStajima ameri¢kih centara za kontrolu
i prevenciju bolesti (CDC), broj sluajeva laboratorijski
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potvrdenih infekcija SARS-CoV-2 medu trudnicama bila je
veca nego $to se odekivalo ako se uporedi sa opstom
populacijom zena istih demografskih karakteristika.

Infekcija SARS-CoV-2 je e$ca medu trudnicama koje Zive u
socijalno i ekonomski ugrozenim sredinama, kao i medu
trudnicama hispanoameritke nacionalnost, onima koje nisu
imale zdravstveno osiguranje itd. $to je u saglasnosti sa
incidencom oboljevanja u opstoj populaciji. (2) Malo se zna
o uticaju trudnoce na COVID-19 i obrnuto. Podaci CDC-
ovog sistema za nadzor COVID-19, koji je obuhvatio preko
400.000 reporoduktivno sposobnih Zena pokazuju da je
trudnoca bila jedan od glavnih faktora rizika za razvoj teSke
klinicke slike u sklopu COVID19 infekcije. Brojne studije
takode otkrivaju povecan rizik od prijema u bolnicu,
povecanje potreba za kiseonitnom terapijom i za
endotrahealnom intubacijom kod inficiranih trudnica. (3)
Trudne Zene su u 3 puta veéem riziku da zahtevaju leenje
u jednicima intenzivnog leGenja. Povecan rizik od
obolievanja i razvoja teske klinidke slike u trudnoci moze biti
posledica mehanickih promena kao §to je smanjen volumen
pluca zbog fetalnog rasta, imunolo$ih promena i povecanog
rizka od tromboembolijske bolesti. (4) Faktori rizika za
razvoj teSkog oblika COVID19 infekcije u trudnoéi sliéni su
onima u opstoj populaciji (crna rasa, starija Zivotna dob,
prekomerna teZina ifili gojaznost, hronina hipertenzija i
pregestacijski dijabetes melitus). (5) Prethodno pomenuti
komorbiditeti u trudno¢i koja je sama po sebi
imunosupresivno  stanje dodatno doprinose  slabljenju
imuniteta i smanjenom sposobnosti organizma da se izbori
sa infekcijom. 25% trudnica je prijavijivalo tegobe Cak i 8
nedelja nakon prelezane infekcije. (6)

Kada je novi virus SARS CoV 2 po prvi put identifikovan
jedna od najvecih bojazni je bila vertikalna transmisija i
mogucnost kongenitalne infekcije kao Sto je slu¢aj sa CMV,
virusom rubele i Zika virusom. Nakon dve godine brojnih
klinikih studija i iskustva pokazano je da se prenos
patogena moze desiti tokom trudnoce, pre podetka porodaja
(intrauterino); tokom samog porodaja (intrapartalno); ili
nakon porodaja, bilo kroz dojenje ili kroz kontakt sa majkom
ili drugima ¢lanovima domacinstva (postpartalno). lako je
nekoliko sluCajeva intrauterinog prenosa SARS-CoV-2
dokumentovano (7) €ini se da je ovaj vid prenoSenja redak.
(8) Nekoliko faktora moze pomoci da se objasni zasto je to
sluaj. Da bi doSlo do intrauterinog prenosa virusnog
patogena, patogen treba da stigne i prode kroz placentu, (9)
a infekcija SARS-CoV-2 nije povezana sa visokim nivoom
viremije. (10) Pored toga, placenta mozda nece
koekspresovati visoke nivoe receptora za angiotenzin 2
(ACE2) i transmembransku proteazu 2 koji olakSavaju
ulazak SARS-CoV-2 u celije. Vecina infekcija SARS-CoV-2
identifikovanih  kod novorodenCadi nakon rodenja je
posledica kontakta sa zarazenim ¢lanovima domacinstava.
UNICEF i SZO apsolutno preporuCuju dojenje uz
pridrzavanje  preporuCenih  epidemioloskih mera za
spreavanije Sirenja COVID19 infekcije kao Sto je upotreba
hiruskih maski, higijena ruku i Ci¢enje dojki pre podoja.
Uzorci maj¢inog mleka su bili povremeno pozitivni na PCR
iako nije dokazana sposobnost virusa za replikaciju u
samom maj¢inom mleku. (11) Interesantno je napomenutu

povecan rizik od od kasne postnatalne transmisije kada
novorodencad nisu bila odvojena od svojih zarazenih majki
nakon rodenja.

Maternalni ishodi COVID19 infekcije u trudnodi

Nakon viSe od dve godine borbe sa COVID19 gomilaju se
dokazi da je infekcija SARS-CoV-2 tokom trudnoce
povezana sa brojnim nepovoljnim maternalnim i fetalnim
ishodima. Sistematski pregled i meta-analiza su otkrili
povecan rizik od preeklampsije, prevremenog porodaja i
mrtvorodenosti kod trudnica sa infekcijom SARS-CoV-2 u
odnosu na zdrave trudnice. (12)  Preeklampsija je
komplikacija trudnoce koja se javlja u oko 6-8% trudnoca, a
interesantno je napumenuti da ima nekoliko karakteristika
koje se preklapaju sa COVID-19, ukljudujuci visok krvni
pritisak, trombocitopeniju (fj. nizak broj trombocita) i
imunolodku  disregulaciju  (13,14) | hipertenzija i
trombocitopenija su jaki prediktori morbiditeta i mortaliteta
kod pacienata sa COVID-19. (15,16) U jednoj
opservacionoj studiji, otkriveno je da su trudnice sa teskim
COVID-19 imale simptome sli¢ne preeklampsiji, ali nisu
imale povidene nivoe drugih markera preeklampsije (tirozin
kinaze-1 poput fms-a i faktora rasta placente), Sto sugerise
da sistemsko zapaljenje izazvano COVID-19 moze dovesti
do sliénih Klinickih manifestacija kao preeklampsija bez
karakteristicne abnormalne placentacije. (17, 18)

U nedavnoj meta-analizi, Dubei et al. otkrili su da je 27%
trudnica sa COVID-19 imalo neZeljene dogadaje u trudnoci
kao Sto su prevremeni porodaj, fetalna vaskularna
malperfuzija i preuranjena ruptura fetalne membrane. (19)
Sa druge strane teSka bolest medu COVID19 pozitivnim
trudnicama je upravo i bila povezana sa gore pomenutim
dogadajima, kao i sa gestacijskim dijabetesom i malom
porodajnom teZinom.

U opservacionoj studiji koja je obuhvatila 1219 trudnica
pozitivnih na SARS-CoV-2, one sa teskom bolescu su gedée
imale hipertenziju, a trudno¢a je znagajno ¢eSce zavrSena
pre termina i carskim rezom, u poredenju sa
asimptomatskim COVID19 pozitivnim trudnim zenama. (20)
Pored prethodno pomenutog direktnog uticaja COVID-19 na
ishod trudnoce, COVID19 pandemija je ostavila i brojne
indirektne negativne posledice na ishod trudnoce i medu
zdravim Zenama.

U globalnom sistematskom pregledu literature uoceno je
povecanje stope neonatalnog i maternalnog morbiditeta i
mortalita posebno u nerazvijenim i zemljama u razvoju, a
zabelezen je i pad mentalnog zdravlja zena u trudnoéi i
postpartalno (mereno na Edinburdkoj skali postnataine
depresije). (21,22) Paradoksalno smanjenje  stope
preveremenih porodaja u visoko razvijenim zemljama bi se
mogao objasniti veCom stopom mrtvorodenosti. Posto su
nasi napori tokom mnogo decenija da spre€imo prevremeni
porodaj bili uglavnom neuspesni, ovi nalazi su intrigantni i
potencijalno bi mogli da sadrZe tragove za reSavanje
dugotrajnih izazova u spre¢avanju prevremenog porodaja.
CDC je sproveo nadzornu analizu koja je obuhvatila 598
trudnica sa laboratorijski potvrdenim COVID-19 od marta do
avgusta 2020. i otkrio da je 12,6% porodaja bilo prevremeno
(<37 nedelja). (23) Ovo je viSe od stope prevremenog
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porodaja zabelezene u SAD, koja je bila oko 10% u 2018.
Stavise, procenili su da je prevremeni porodaj bio tri puta
dedci kod simptomatskih majki u poredenju sa onima sa
asimptomatskim COVID-19. (23) Veca incidencija fetalne
vaskularne malperfuzie primecena je u trudnocama
komplikovanim COVID-19 infekcijom, §to je obuhvatalo
trombozu, lo§ razvoj vaskularne mreze i taloZenje fibrina
unutar fetalnih krvnih sudova koja se nalazi unutar
placente. (24) Prijavijeno je i povecanje prevreme rupture
plodovih ovojaka, Sto  nezavisno moze dovesti do
prevremenog porodaja. (25,26) Neke od ovih uoCenih
komplikacija trudnoce mogu se pripisati vanplucnoj patologiji
COVID-19. Trudnoca povecava rizik od tromboembolijskih
komplikacija usled povecanog nivoa faktora koagulacije u
krvi. (27) Povecana koncentracija D-dimera kod pacijenata
sa COVID-19, ukazuje na degradaciju krvnog ugruska i
korelira sa lo$ijim ishodima (28) COVID-19 moze dodatno
povedtti ve¢ postojecu hiperkoagulabilnost kod trudnica,
stavljajuci ih u jo3 veci rizik od tromboembolije. (27)

Imunski sistem u trudno¢i i COVID19

Nivoi proinflamatornih i antiinflamatornih citokina u serumu
majke su strogo regulisani tokom trudnoce. Promene u
imunskom sistemu tokom trudnoce su dinamicne. U prvom
tromeseciju trudnoée dominira proinflamatorni odgovor koji
ima zadatak da omoguci uspeénu implanataciju oplodene
jajne ¢elije. Za razliku od prvog u druga dva trimestra
dominira antiinflamatorni odgovor sa ciliem odrzavanja
stanja imunske tolerancije prema fetusu kao alografu.
Sistemski proinflamatorni citokini kao Sto su CKSCL10,
TNF-a, IL-18, IL-6, CKSCL8 ostaju stabilni tokom poslednja
dva trimestra trudnoce, dok se nivoi antiinflamatornih
citokina povecavaju tokom vremena, pomerajuci ravnotezu
dalje od pocetnog prozapaljenskog stanja. (29) Visok nivo
IL-6 u krvi, ukazuje na sistemsko zapaljenje, karakteristican
je za teSki COVID-19 i korelira sa respiratornom
insuficijencijom, ali je takode pokazano i kao izuzetno
senzitivan marker prekelampsije. (30)  Sliého kao u
patogenezi preeklamsije visoki nivoi -6 povezani su sa
visokim rizikom od maternalne i fetalne smrti. (31) U svetlu
povezanosti sistemske upale i komplikacija u trudnoci,
postoji potreba za daljim ispitivanjem uticaja citokina
indukovanih SARS-CoV-2 patogenezu tokom trudnoce.

Lecenje COVID19 infekcije u trudnoéi

Kako je trudno¢a sama po sebi oznadena kao faktor rizika
za klinicku progresiju, trudne pacijentkinje moraju biti
adekvatno i efikasno leCene. lako su klini¢ki algoritmi za
leCenje COVID-a slitni kod trudnica i osoba koje nisu
trudne, postoje neke vazne razlike. Zasicenost kiseonikom u
trudnodi treba da se odrzava na 95% ili vise na sobnom
vazduhu, s tim u vezi kriterijumi za hospitalizaciju trudnica
mogu biti niZi od onih za op&tu populaciju.

Pored toga, sistemi bodovanja za procenu KliniCkog
pogorSanja i potrebe za prijemom u jedinicu intenzivnog
leCenja joS uvek nisu dobro definisani kod trudnica.
Pokazalo se da je lezeéi polozaj od koristi za neke COVID
pacijente, kao 3to su oni koji su na mehanickoj ventilaciji;

leZeci polozaj je siguran u trudnoci i moze se bezbedno
postici uz neke moguce modifikacie kao $to je
pozicioniranje u levoj boénoj dekubitusnoj poziciji. (32)
Sama COVID19 infekcija dobro je poznato nije indikacija za
ranije zavrSavanje trudnoée, a ne bi trebalo da menja ni
nacin zavrSetka porodaja osim ako to majcino stanje ne
zahteva. Prvu liniju terapije Cine antivirusni lekovi i poput
remdisivira i monoklonska antitela. Sistemska primena
kortikosteroida (deksametazona) se preporuCuje kod
pacijenta sa COVID19 koji  zahtevaju neinvazivnu ili
invazivnu  kiseoni¢nu  potporu.  Profilakticka primena
antikoagulacione terapije preporuCuje se hospitalizovanim
pacijentima sa COVID-om, a to uklju€uje i trudnice. (32,33)

Zakljuéak

Tokom viSe od dve godine borbe sa COVID19 pandemijom
mnogo se naucilo o efektima ovog patogena na trudnodu.
Medutim i dalje mnoga pitanja ostaju bez odgovora. Brojni
podaci i metanalalize nam pokazuju da trudno¢a sama po
sebi poveCava rizik od teSkih bolesti povezanih sa
COVID19, ali na primer jo§ uvek nije dovoljno poznato da i
su trudnice podloZnije samoj infekciji. Intarauterina -
vertiklana transmisija iako moguta je veoma retka.
Nepovoljni maternalni, fetalni i neonatalni ishodi su ¢esci
medu osobama zarazenim SARS-CoV-2 tokom trudnoce,
posebno medu onima sa te$kim oblikom bolesti. Vecina
struénjaka veruje da ce SARS-CoV-2 verovatno postati
endemski. Stoga je potrebno kontinuirano prikupljanje
podataka o efektima infekcije SARS-CoV-2 tokom trudnoce.
Pored toga, imajuci u vidu sve vecu povezanost svetske
populacije, klimatske promene i sve veci zadiranje ljudske
populacije u stani$ta divljih Zivotinja, verovatna je pojava jo$
jedne infekcije sa globalnim posledicama. Stoga je od
sustinskog znaCaja da maksimalno iskoristimo lekcije
izvu¢ene iz pandemije COVID-19 tako da se mogu primeniti
za poboljSanje naSeg planiranja i odgovora na nove infekcije
u buducnosti.
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