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PARTEA GENERALA
CAPITOLUL 1

FIZIOLOGIA SARCINII SI IMPLICATIILE ASUPRA
MANAGEMENTULUI ANESTEZIC

1.1. Modificari fiziologice materne in sarcina

Modificari cardiovasculare

Sistemul cardiovascular matern suferda o serie de
transformari fiziologice semnificative de-al lungul celor trei
trimestre de sarcind, manifestate prin cresterea frecventei
cardiace, a volumului sistolic, a debitului cardiac si,
concomitent, prin reducerea rezistentei vasculare sistemice (1).
Alte modificari adaptative ale cordului pe parcursul sarcinii
includ hipertrofia peretilor ventriculari, intensificarea
contractilitatii miocardice si o crestere a compliantei cardiace.

Modificari respiratorii

Pe parcursul sarcinii, frecventa respiratorie ramane, in
general, constantd. Totusi, volumul respirator pe minut
inregistreazd o crestere semnificativa, de aproximativ 30%-—
50%, realizata in principal prin cresterea cu cu 40% a volumului
curent.

Aceste modificari survin precoce, incd din primul
trimestru de gestatie, si fie se stabilizeaza, fie continud sa
creasca intr-un ritm lent in trimestrele ulterioare (2). Consumul
de oxigen se amplificd cu aproximativ 20% in timpul sarcinii,
fiind influentat in mod direct de cresterea debitului cardiac (3,
4).



Modificari gastro-intestinale

Pirozisul reprezintd un simptom frecvent in randul
gravidelor, fiind determinat de scdderea pH-ului secretiilor
gastrice, cresterea volumului acestora si reducerea tonusului
sfincterului esofagian inferior (5, 6).

Aceasta diminuare a tonusului este atribuitd actiunii
relaxante a progesteronului asupra musculaturii netede.
Consecintele acestei modificari functionale nu se limiteaza la
pirozis, ci includ si aparitia sau agravarea simptomatologiei de
greata si varsaturi (6, 7).

Modificari renale

Sarcina determind o serie de modificari adaptative la
nivelul aparatului renal, incluzand cresterea dimensiunilor
rinichilor, intensificarea fluxului plasmatic renal si o crestere
semnificativd a ratei de filtrare glomerularda (RFG). Dilatatia
fiziologica a bazinetului renal (hidronefroza) si a ureterului
proximal apare in 20-80% din sarcinile normale, ca urmare a
actiunii progesteronului si/sau compresiei mecanice a ureterelor
la nivelul marginii pelviene (8).

Fluxul plasmatic renal creste cu pana la 80% pana la
siptamana 12 de gestatie, urmat de o usoard scadere in
trimestrul al treilea (9).

Transferul transplacentar al medicamentelor
anestezice si analgezice

Un aspect esential in utilizarea medicamentelor in
timpul sarcinii il constituie traversarea barierei placentare,
fenomen ce poate conduce la expunerea fatului la substante
farmacologic active, cu potential toxic asupra dezvoltarii
intrauterine.



Majoritatea medicamentelor traverseaza placenta prin
difuziune pasiva intr-o masura variabild. Totusi, placenta este
echipatd cu un set complex de transportori membranari,
incluzdnd proteinele din familia ATP-binding cassette si
transportorii implicati in mecanisme de eflux si influx (11).

Substantele cu masd moleculara mica, lipofile si
neionizate strabat cu usurinta bariera placentard prin difuziune
pasiva. Rata acestui proces este influentatd de factori precum
gradientul de concentratie transplacentar, suprafata si grosimea
placentei, masa moleculara si lipofilia medicamentului (12).

Interactiunea cu proteinele plasmatice materne si fetale,
gradul de ionizare in functie de pH-ul compartimentelor
circulatorii, precum si fluxul sangvin matern placentar
contribuie semnificativ la variabilitatea transferului (12).

Pe de altd parte, substantele hidrosolubile cu
permeabilitate membranara redusd necesitd mecanisme de
transport facilitat sau activ, mediate de proteine transportoare
placentare, a céaror expresie si afinitate determind eficienta
transferului (12).

Aspecte de teratogenitate al medicamentelor
anestezice si analgezice

Un teratogen este definit ca o substantd capabild sa
determine o incidentd crescutd a unei anomalii congenitale
specifice, care nu poate fi atribuitd intdmplarii. Pentru a exercita
un efect teratogen, agentul implicat trebuie administrat intr-o
doza suficienta, pe o durata adecvata, in timpul unei perioade
critice a dezvoltarii embrionare.

Protoxidul de azot (N:0) actioneazd prin inhibarea
metionin sintetazei, o enzima esentiald pentru sinteza ADN
(13). In studiile experimentale pe animale, administrarea de
protoxid in concentratii mari si pe durate prelungite a fost
asociata cu efecte teratogene (14). Totusi, astfel de doze nu sunt
aplicabile practicii clinice.



Agentii anestezici generali actioneaza prin inhibarea
transmiterii sinaptice, putand perturba conectivitatea neuronala
normala si induce apoptoza neprogramata (15).

Etapa de sinaptogeneza rapida la om se desfasoara din
mijlocul gestatiei pand In primii ani de viatd postnatala, iar
majoritatea expunerilor anestezice perinatale sunt de scurtd
durati in cadrul acestei ferestre vulnerabile (16). In prezent, nu
existd dovezi concludente care sd confirme teratogenitatea
anestezicelor volatile. Totusi, este recomandabila utilizarea
concentratiilor minime eficiente pentru o durata cat mai scurta,
cu atentie la potentialul de inducere a hipotensiunii materne
semnificative.

CAPITOLUL 2

URGENTE OBSTETRICALE- CLASIFICARE SI
IMPLICATII ANESTEZICE

2.1. Definitii si clasificari ale principalelor urgente
obstetricale

Hemoragia antepartum

Hemoragia antepartum (HAP) desemneazd orice
episod hemoragic provenit din tractul genital sau inregistrat la
acest nivel, care survine incepand cu saptimana 24+0 de
gestatie si pana la momentul nasterii (17).

Afectiuni hipertensive in sarcina

Prreclampsia, caracterizatd prin aparitia hipertensiunii
arteriale si a semnelor de afectare organica, in special hepatica
si renala, survine de regula dupa saptimana 20 de gestatie (18).

O complicatie severa si potential letald a preeclampsiei
este eclampsia, definitd prin aparitia convulsiilor tonico-
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clonice, focale sau multifocale, in contextul unei hipertensiuni
gestationale, 1n absenta altor etiologii neurologice, cum ar fi
epilepsia sau accidentele cerebrovasculare (19).

Desi eclampsia apare cel mai frecvent in primele 48 de
ore postpartum, ea poate surveni inainte, In timpul sau dupa
travaliu (20). Sindromul HELLP (acronim derivat din
Hemolysis, Elevated Liver enzymes, and Low Platelets)
afecteaza intre 0,5% si 0,9% din totalul sarcinilor, dar incidenta
sa creste semnificativ in randul pacientelor cu preeclampsie
severa, unde este raportat in 10% pana la 20% dintre cazuri (21).

Embolia cu lichid amniotic (ELA)

Criteriile clinice de diagnostic pentru embolia cu lichid
amniotic (ELA) propuse de Clark si colaboratorii includ sase
semne clinice: hipotensiune, stop cardiac, hipoxie acuta,
cianoza, dispnee si coagulopatie, impreund cu momentul
aparitiei, care trebuie sa survind In timpul travaliului, al
operatiei cezariene, al dilatarii si evacudrii sarcinii sau in
primele 30 de minute postpartum (22).

Rezultatele unui studiu de cohorta la nivel populational,
bazat pe analiza a peste 3 milioane de nasteri intre 1999 si 2003,
a aratat ca, desi ELA ramane o afectiune rard, cu o incidenta
generala estimata la 7,7 cazuri la 100.000 de nasteri (95%CI:
6,7-8,7), impactul sdau asupra sanatitii materne este sever,
reflectat de o ratd de mortalitate materna de 21,6% (95%CI:
15,5-27,6%) (23).

Patologiile placentare, in special placenta praevia, au
fost puternic corelate cu aparitia ELA (OR = 30,4; 95%CI:
15,4-60,1), sugerand ca integritatea barierelor uteroplacentare
joacd un rol crucial in patogeneza emboliei (23).

De asemenea, nasterea prin cezariana s-a dovedit a fi
un factor de risc semnificativ, fapt ce poate fi explicat atat prin
invazivitatea actului chirurgical, cét si prin posibila expunere



crescutd a circulatiei materne la continut fetal n timpul
manipuldrii uterine (23).

2.2.Strategii de management anestezic al urgentelor
obstetricale

Strategii de resuscitare si management al hemoragiei
antepartum

Managementul eficient al HAP presupune o abordare
sistematica, bazatd pe protocoale bine stabilite si interventii
multidisciplinare rapide. in fata unei suspiciuni de HAP, se
impune initierea imediatd a masurilor de resuscitare materno-
fetald prin aplicarea secventiala a principiilor ABCDE-F, in
paralel cu activarea echipei multidisciplinare formate din
obstetrician, anestezist, moasa si neonatolog. Toate strategiile
de management ale HAP trebuie adaptate in functie de
protocoalele fiecarei institutii medicale, precum si in functie de
resursele disponibile.

Strategii de resuscitare si management ale eclampsiei si
sindromului HEELP

In contextul eclampsiei, anestezistul detine un rol
esential 1n asigurarea unei conduite multidisciplinare eficiente,
care include controlul convulsiilor, gestionarea hipertensiunii
arteriale, protectia cailor respiratorii, prevenirea complicatiilor
materno-fetale, precum si administrarea analgeziei peripartum
si anesteziei pentru operatia cezariana, acolo unde este indicat.

Obiectivele majore in tratamentul crizelor convulsive
includ protejarea pacientei impotriva traumatismelor,
mentinerea oxigendrii adecvate, asistentd cardio-respiratorie
prompta si prevenirea aspiratiei pulmonare.



Strategii de resuscitare si management ale emboliei cu
lichid amniotic

In cazul unei paciente diagnosticate cu ELA in stare
stabild, dupa finalizarea nasteri, aceasta trebuie transferatd
imediat in unitatea de terapie intensiva, unde poate fi initiata o
monitorizare avansati si un management suportiv. In acest caz
managementul se bazeazd pe mentinerea unei cédi aeriene
permeabile, stabilizarea functiei hemodinamice, asigurarea
oxigendrii adecvate si prevenirea sangerarilor, concomitent cu
excluderea altor patologii din diagnosticul diferential.

CAPITOLUL 3

DATE RECENTE PRIVIND PROGNOSTICUL SI
EVOLUTIA URGENTELOR OBSTETRICALE

3.1. Rezultatele materno-fetale in cazul hemoragiei
antepartum

Placenta praevia

Un studiu observational retrospectiv a urmarit
compararea unui lot de gravide diagnosticate cu placenta
praevia cu un grup control, in vederea evaluarii factorilor de risc
si a rezultatelor obstetricale si neonatale asociate acestei
patologii (24).

In ceea ce priveste rezultatele obstetricale, gravidele
diagnosticate cu placenta praevia au prezentat o duratd
semnificativ mai lungd a spitalizarii peripartum, un numar
mediu mai mare de episoade hemoragice, precum si necesitatea
administrarii de transfuzii sanguine (24).



Valoarea hemoglobinei dupa nastere a fost semnificativ
mai scazuta in grupul cu placentd comparativ cu grupul control.
De asemenea, toate pacientele cu placentd praevia au nascut
prin cezariand, 89,1% fiind interventii planificate, iar 10,9%
avand caracter de urgenta in contextul unor complicatii (24).

Rezultatele neonatale au fost de asemenea influentate
negativ. Nou-ndscutii proveniti din sarcini cu placenta praevia
au avut o varsta gestationald semnificativ mai mica la nastere, o
greutate medie mai mica, o lungime corporald mai redusa,
precum si un perimetru cranian inferior (24).

Scorurile Apgar au fost semnificativ mai mici la 1, 5 si
10 minute, iar rata de transfer in sectia de terapie intensiva
neonatald a fost semnificativ mai mare in grupul cu placenta
praevia. Cauzele principale pentru transfer au fost
prematuritatea (52,3%), greutatea sub percentila 10 (36,8%) si
un pH ombilical sub 7,0 (10,5%) (24).

PAS

Un studiu recent observational multicentric a permis
compararea transversald a strategiilor de management si a
rezultatelor materno-fetale in cazul PAS gradul 3 (25).

In studiul citat, incidenta estimatd a PAS gradul 3 a
variat semnificativ Intre tari: 0,5 la 10.000 nasteri in Regatul
Unit (95%CI: 0,3-0,6), 1,0 in Franta (95%CI: 0,7-1,2) 51 0,7 1n
Italia (95%CI: 0,5-1,0), p < 0,01 (25).

Rezultatele materne au prezentat variatii notabile intre
cele trei tari, sugerand influenta diferentelor in screening-ul
prenatal, organizarea ingrijirilor si strategiile peroperatorii.
Hemoragia postpartum severd (=3000 mL) a fost semnificativ
mai frecventd in Regatul Unit (54%) comparativ cu Franta
(25%) si Italia (12%) (p < 0,01) (25). De asemenea, necesarul
de transfuzie masiva (>4 unitati hematii) a fost cel mai ridicat
in Regatul Unit (67%), urmat de Franta (47%) si Italia (41%) (p
=0,06).



Rata totala de histerectomie (inclusiv secundard) a fost
de 69% 1n UK, 59% in Franta si 100% in Italia (p < 0,01).
Proportia pacientelor internate in unitatile de terapie intensiva a
fost semnificativ diferita intre centrele evaluate: 80% in UK,
41% in Franta si 32% in Italia (p < 0,01), indicand o morbiditate
maternd mai severa in cohorta britanica (25).

Diferentele in ratele de diagnostic prenatal al PAS
gradul 3 au fost semnificative: 59% in Regatul Unit, comparativ
cu 88% in Franta si 82% in Italia (Pp < 0,01). Aceasta variatie
poate explica, cel putin partial, rezultatele materne mai severe
din UK, unde tentativele de extragere manuald a placentei au
fost mai frecvente (49% in UK vs. 16% in Franta si 18% in
Italia, p < 0,01) (25).

In timp ce toate cazurile din Italia au fost gestionate
prin histerectomie (100%), in Regatul Unit si Franta s-a incercat
frecvent un management conservator (in 51%, respectiv 59%
dintre cazuri) (25).

3.2.Rezultatele materno-fetale in cazul urgentelor
hipertensive

Eclampsia

Dixit si colaboratorii au realizat un studiu observational
retrospectiv. In vederea compararii ratei de aparitie a
complicatiilor materno-fetale in functie de momentul instalarii
crizelor si tipul de nastere (26).

In studiul citat, rata mortalititii materne a fost de
9,52%, iar majoritatea deceselor au avut cauze evitabile: lipsa
administrarea inadecvata de sulfat de magneziu (26).

Alte complicatii materne raportate au inclus: hemoragie
postpartum 1n 15% dintre nasterile vaginale vs. 4,54% la cele
cezariene, sindrom HELLP in 20% vs. 9,09% si necesar de



ventilatie mecanica In 15% vs. 9,09%, fara diferente statistice
semnificative Intre grupuri (26).

In ceea ce priveste rezultatele fetale, 30% dintre
nasterile vaginale s-au soldat cu fat mort, comparativ cu 9,09%
in grupul cu nastere prin cezariana. Nou-ndscutii cu greutate
<2,5 kg au reprezentat 65% in grupul in care pacientele au
nascut pe cale vaginala si 40,9% in cel in care pacientele au
nascut prin operatie cezariana (26). Rata totald de mortalitate
neonatald a fost 5%. (26).

Sindromul HELLP

Un studiu observational retrospectiv unicentric din
China a inclus 50 de gravide diagnosticate cu preeclampsie
severd complicatd cu sindrom HELLP, precum si un grup de
control format din alte 50 de gravide diagnosticate cu
preeclampsie fara HELLP (27). Studiul a aplicat atat o analiza
univariatd cat si o regresie logistica multivariatd pentru
identificarea factorilor de risc independenti pentru predictia
severitatii sindromului HELLP.

Dintre cele 50 de paciente din grupul cu HELLP, 96%
au nascut prin cezariand, iar 70% au prezentat nastere
prematura. Sindromul HELLP a fost complet in 34% din cazuri
si partial in 66% (27). Aproximativ 70% dintre nou-ndscuti au
fost prematuri, 26% au prezentat restrictie de crestere
intrauterind, iar 4% au decedat In perioada perinatald (27).

3.3.Rezultatele materno-fetale in cazul emboliei cu
lichid amniotic

Mazza si colaboratorii au realizat un studiu retrospectiv
de cohorta si au urmarit investigarea caracteristicilor materno-
fetale in contextul ELA, precum si evaluarea mortalitatii
materne (28).
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ELA a fost diagnosticata la 880 de paciente,
corespunzand unei incidente de 6,0 la 100.000 de nasteri. Riscul
de ELA a fost semnificativ crescut in prezenta mai multor
factori: varsta maternd >40 ani, etnie asiatici sau afro-
americand, hipertensiune preexistentd, astm, utilizare de
substante ilicite si multiparitate (28).

Dintre toate patologiile asociate, PAS a fost factorul cu
cea mai puternica asociere cu ELA. Mai mult decat atat, formele
severe de PAS (placenta increta si percreta) au avut o asociere
chiar mai mare, comparativ cu placenta accreta, sugerand un
efect proportional cu gradul de invazie placentara (28).

Rata generala de deces matern dupa ELA a fost de
17,0%, pozitionand aceastd afectiune printre cele mai letale
complicatii obstetricale. Mortalitatea a crescut dramatic in
prezenta altor comorbiditati severe: 45,8% pentru combinatia
ELA + stop cardiac + coagulopatie, 43,2% pentru ELA + soc +
conversie de ritm cardiac si 38,6% pentru ELA + stop cardiac +
coagulopatie + soc (28).

De asemenea, ELLA a fost semnificativ asociatd cu:
coagulopatie, stop cardiac, sindrom de detresa respiratorie acuta
(ARDS) si transfuzii masive de sange (28).

CONTRIBUTII PERSONALE
CAPITOLUL 4
MOTIVATIA SI OBIECTIVELE STUDIULUI

Lucrarea de fata, intitulata isi propune sa contribuie la
consolidarea si extinderea bazei de cunostinte in acest domeniu
printr-o  abordare multidimensionald, integrand metode
cantitative, clinice si algoritmice.

Astfel, obiectivele specifice ale tezei sunt urmatoarele:

1. Evaluarea performantei predictive a algoritmilor de
invitare automatd (Naive Bayes, Decision Tree,
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Random Forest, Support Vector Machine) in estimarea
riscului de hemoragie postpartum, utilizdnd factori
clinici relevanti.

2. Analiza comparativa a eficacitatii si sigurantei a trei
regimuri uterotonice (oxitocina, oxitocina asociatd cu
metilergometrind si carbetocind) la pacientele supuse
operatiei cezariene, prin cuantificarea pierderii
sanguine si monitorizarea reactiilor adverse.

3. Investigarea factorilor de risc si a rezultatelor
clinice asociate eclampsiei in cadrul unei cohorte de
paciente din Romania, in scopul conturarii unui profil
epidemiologic  national comparabil cu datele
internationale.

4. Documentarea cazurilor de embolie cu lichid
amniotic survenite in timpul nasterii sau imediat
dupa, cu accent pe strategiile de management
anestezic.

5. Analiza impactului factorilor exogeni si al riscului
anestezic asupra nasterii premature, prin corelarea
datelor regionale din Sud-Estul Romaniei cu literatura
internationala de specialitate.

CAPITOLUL §
PREDICTIA HEMORAGIEI POSTPARTUM

FOLOSIND ALGORITMI BAZATI PE INTELIGENTA
ARTIFICIALA

5.1. Introducere

Hemoragia intra- sau post-partum reprezintd o urgenta
obstetricala majora (29). La nivel global, aproximativ 500.000
de decese materne survin anual din cauza complicatiilor
asociate sarcinii (30).
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Studiul de fata isi propune si evalueze performantei
predictive a patru algoritmi ML pentru estimarea riscului de
PPH pe baza factorilor de risc clinici.

6.2. Material si metode

Am desfasurat un studiu prospectiv multicentric care a
inclus paciente ce au prezentat hemoragie postpartum 1in
primele 24 de ore dupa nastere.

Criteriile de includere au fost: sarcind unica, cu varsta
gestationala de minimum 28 de sdptdmani, varsta materna > 18
ani si prezenta a cel putin unui factor de risc pentru hemoragie
postpartum. Criteriile de excludere au fost: sarcini multiple,
malformatii fetale cromozomiale sau structurale, avorturi in
trimestrele I si II si absenta consimtamantului informat.

Initial, participantele au fost impartite in doua grupuri:
pacientele cu hemoragie postpartum (grupul 1, n = 68) si cele
fara hemoragie postpartum (grupul 2, n = 135), in vederea
identificarii diferentelor dintre grupuri prin analiza univariata.

Ulterior, primul grup a fost subclasificat in patru
subgrupuri, in functie de severitatea hemoragiei postpartum,
conform manualului Advanced Trauma Life Support (ATLS)
(31): subgrupul 1: PPH < 15% (n = 37), subgrupul 2: PPH intre
15-30% (n = 14), subgrupul 3: PPH intre 30—40% (n = 11) si
subgrupul 4: PPH > 40% (n = 6). Estimarea pierderilor sanguine
a fost realizata obiectiv, prin masurare volumetrica utilizdnd un
recipient gradat.

Datele clinice obtinute din aceste subgrupuri, impreuna
cu grupul de control, au fost utilizate pentru dezvoltarea a patru
algoritmi de Invétare automata (machine learning): Naive Bayes
(NB), decision tree (DT), Random Forest (RF) si Support
Vector Machine (SVM).

Pentru fiecare dintre acesti algoritmi s-a efectuat o
analizd de sensibilitate, in vederea evaludrii performantei
predictive.
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5.3. Rezultate

Studiul nostru a inclus un total de 203 paciente, dintre
care 68 au fost diagnosticate cu hemoragie postpartum (PPH),
iar celelalte 135 au constituit grupul de control.

Analiza efectuatd a aratat cd pacientele care au
dezvoltat hemoragie postpartum prezentau o incidentd
semnificativ crescutd a urmatorilor factori de risc: antecedente
de preeclampsie si hipertensiune arteriald cronica (p < 0,001),
obezitate (p < 0,001), fat macrosom (p < 0,001), retentie
placentara (p = 0,001), spectrul accreta placentar (p < 0,001),
nastere instrumentald (p = 0,002) si laceratii vulvo-vaginale (p
<0,001).

Dintre predictorii analizati, prezenta preeclampsiei a
fost corelatd pozitiv cu PPH, coeficientul fiind de 0.6837, cu o
eroare standard de 0.1908, valoare p < 0.001 si un interval de
incredere 95%CI: 0.3074, 1.0599. De asemenea, boala cronica
renald s-a dovedit a fi un factor de risc semnificativ, cu un
coeficient de 0.7053 (p < 0.001; 95%CI: 0.4444, 0.9661).

Un alt predictor important a fost macrosomia fetala,
care s-a asociat pozitiv cu PPH, coeficientul fiind de 0.6931,
valoarea p = 0.001 si 95%CI: 0.2823, 1.1040. Obezitatea
materna s-a corelat, de asemenea, semnificativ cu aparitia PPH
(coeficient: 0.5873; p < 0.001; 95%CI: 0.3508, 0.8239).
Retentia placentard a fost semnificativ asociatd, coeficientul a
fost de 0.5606 (p =0.001; 95%CI: 0.2319, 0.8893).

Travaliul obstructionat s-a dovedit a fi unul dintre cei
mai puternici predictori ai PPH, cu un coeficient de 0.5745,
eroare standard de 0.0930, valoare p < 0.001 si un interval de
incredere 95%CI: 0.3911, 0.7578. Spectrul de anomalii de
aderenta placentard a fost, de asemenea, un factor determinant,
coeficientul fiind de 0.6872 (p < 0.001; 95%CI: 0.3399,
1.0345). in mod similar, leziunile traumatice genitale perinatale
s-au corelat semnificativ cu PPH (coeficient: 0.5033; p <0.001;
95%CI: 0.3081, 0.6985).
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Nasterea vaginala asistatd instrumental a fost asociata
semnificativ cu PPH, desi coeficientul a fost usor mai redus
(0.4751), valoarea p fiind de 0.026 si intervalul 95%CI: 0.0562,
0.8940. Decesul fetal intrauterin s-a corelat, de asemenea, cu
aparitia PPH, coeficientul fiind de 0.6700 (p = 0.046; 95%CI:
0.0111, 1.3289).

Rezultatele noastre indica faptul ca algoritmul NB a
avut cea mai mare performantd predictiva pentru PPH, cu o
sensibilitate de 96,3% si o acuratete globald de 98,6%, rata de
fals negativ fiind de doar 3,7%.

Naive Bayes a fost urmat indeaproape de algoritmii DT
fals negativ de 5,9%. Pentru formele mai putin severe de PPH
(clasa 1), algoritmii NB si SVM au avut cele mai bune
performante predictive, cu o sensibilitate de 96,4%, acuratete de
91,2% si rata de fals negativ de 3,6%. Toti cei patru algoritmi
au avut performante superioare in predictia formelor usoare
comparativ cu cele severe.

In ceea ce priveste formele severe de PPH (clasa IV),
algoritmul Naive Bayes a demonstrat din nou cea mai mare
precizie, cu o sensibilitate de 89,3%, o acuratete de 82,4% si o
ratd de fals negativ de 10,7%. Algoritmii SVM si RF au obtinut
rezultate bune, dar usor inferioare, cu acuratete cuprinse Intre
73,5% s176,5%.

Comparativ cu modelele statistice traditionale (regresie
logistica), toti cei patru algoritmi de invdtare automatd au
demonstrat o acuratete si o sensibilitate superioare.

5.4. Discutii si concluzii

Obiectivul acestui studiu a fost de a sprijini practica
clinicd prin utilizarea algoritmilor de invatare automatd pentru
a imbunatati acuratetea predictiei riscului si pentru a reduce
semnificativ incidenta hemoragiei postpartum, contribuind
astfel la scaderea mortalitatii materne.
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Algoritmul NB a furnizat cele mai precise estimari
predictive pentru PPH, fiind urmat indeaproape de DT si RF.
Toti algoritmii au avut performante mai bune 1n predictia
globala a PPH, comparativ cu subclasificarile sale, sugerand o
capacitate discriminativd mai redusd pentru formele clinice
variate ale hemoragiei postpartum.

Evaluarea performantelor algoritmilor in predictia
subtipurilor specifice de PPH a aratat ca formele usoare de
hemoragie au fost prezise cu o sensibilitate mai ridicatd decét
formele severe, algoritmii NB si SVM inregistrand cele mai
bune rezultate, cu rate scazute de fals negativ.

Algoritmul Naive Bayes s-a dovedit a fi cel mai
performant, inregistrand cea mai mare acuratete si sensibilitate
in predictia atat a aparitiei, cat si a severitatii PPH. Capacitatea
sa de a integra multiple variabile clinice si de a identifica
interactiuni complexe a depasit performanta modelelor clasice
de regresie logistica.

Algoritmii ML, in special Naive Bayes, oferd o
perspectivd promititoare pentru optimizarea predictiei si
managementului hemoragiei postpartum.

CAPITOLUL 6

EVALUAREA EFICACITATII A TREI REGIMURI
TERAPEUTICE PENTRU PREVENIREA
HEMORAGIEI POSTPARTUM- STUDIU

RETROSPECTIV

6.1. Introducere

Hemoragia intra- si postpartum reprezintd una dintre
cele mai urgente si critice urgente obstetricale (32). Studiul de
fata isi propune sa evalueze eficacitatea terapeutica si siguranta
a trei regimuri terapeutice (oxitocin, oxitocin+metilergonovina
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si carbetocin) la paciente supuse operatiei cezariene pentru
prevenirea HPP.

6.2. Material si metode

Am realizat un studiu observational retrospectiv in
doua spitale clinice din Romania care a inclus un total de 151
de paciente cu sarcini unice supuse operatiei cezariene.
Pacientele au fost repartizate in trei grupuri:
- Grupul 1 (n=116) a primit oxitocind;
- Grupul 2 (n = 121) a primit oxitocinad si
metilergometrina;
- Grupul 3 (n =231) a primit carbetocina.
Principalul rezultat urmarit a fost pierderea sangvina
intraoperatorie, exprimatd procentual ca volum de sange
pierdut. Rezultatele secundare au fost reprezentate de pierderea
de sange mai mare de 500 mL, respectiv mai mare de 1000 de
ml.

6.3. Rezultate

O diferentd semnificativa statistic a fost observatd in
cazul cererii materne ca indicatie obstetricala. Procentul de
paciente cu aceastd indicatie a fost de 10.34% in Grupul 1,
semnificativ mai ridicat in Grupul 2 (41.67%) si intermediar in
Grupul 3 (24.24%), cu o valoare p de 0.001.

Pentru greutatea nou-ndscutului, au fost observate
diferente semnificative statistic intre grupuri (p = 0.036). Nou-
nascutii din Grupul 2 (oxitocina + metilergometrind) au avut
greutatea medie cea mai mare (3178,18 g + 462,8), comparativ
cu 3004,61 g (+370,11) in Grupul 1 $i 2992,43 g (+ 375,22) in
Grupul 3.

Valoarea medie a hemoglobinei preoperatorii a fost
semnificativ diferitd intre grupuri (ANOVA, p = 0.0001). Cele
mai ridicate valori au fost observate in grupul 1 (12.36 + 0.92
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g/dl), urmate de grupul 2 (12.03 + 1.11 g/dl), in timp ce grupul
3 a prezentat cea mai scdzutd medie (11.31 + 1.33 g/dl). Analiza
post-hoc Bonferroni a confirmat faptul ca diferentele dintre
grupul 1 si grupul 3 (p = 0.000), precum si dintre grupul 2 si
grupul 3 (p = 0.008) au fost semnificative.

Singura variabild suplimentard care a evidentiat o
diferenta semnificativa statistic intre grupuri a fost pierderea de
sange intraoperatorie (p = 0.004). Cea mai mare pierdere a fost
inregistrata in grupul 2 (904.92 + 161.31 ml), comparativ cu
grupul 1 (818.92 +232.09 ml) si grupul 3 (764.16 +204.26 ml).

Singura diferenta semnificativd statistic a fost
observatd in ceea ce priveste volumul de singe pierdut
intraoperator. Comparativ cu Grupul 3, pacientii din Grupul 2
au pierdut in medie cu 140.76 ml mai mult sange (95%CI:
54.96,226.57; p=0.001). Grupul 1 a prezentat, de asemenea, o
pierdere mai mare (+54.76 ml), dar aceastd diferenta nu a fost
semnificativa (95%CI: -31.57, 141.09; p = 0.212).

Pentru hemoglobina postoperatorie, administrarea
oxitocinei 1n asociere cu metilergometrina a fost asociata cu o
valoare semnificativ mai mare comparativ cu oxitocina simpla
(coeficient = 0.75, 95%CI: 0.10 — 1.41, p = 0.024), sugerand o
crestere moderatd a hemoglobinei postoperatorii la pacientele
tratate combinat.

Probabilitatea pierderii unui volum >500 ml a fost
semnificativ. mai mare in grupul tratat cu oxitocind +
metilergometrind comparativ cu cel tratat doar cu oxitocina
(coeficient=0.17, 95%CI: 0.03 — 0.30, p = 0.014), indicand un
risc crescut.

6.4. Discutii si concluzii
Rezultatele acestui studiului nostru retrospectiv

comparativ aduc perspective importante privind eficacitatea si
siguranta a trei regimuri uterotonice utilizate profilactic in
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timpul operatiei cezariene — oxitocind, oxitocina asociatd cu
metilergometrina si carbetocina.

Desi pierderea totald de sange exprimata procentual nu
fost semnificativ diferitd intre grupuri, analiza volumului
pierderii sanguine a relevat un aspect important: administrarea
oxitocinei 1n asociere cu metilergometrina a fost asociata cu o
pierdere semnificativ mai mare comparativ cu carbetocina,
diferenta ce s-a mentinut semnificativa si dupa ajustarea pentru
variabile de confuzie precum varsta si paritatea.

In ceea ce priveste carbetocina, rezultatele sustin
utilizarea sa ca alternativa eficientd si potential superioara
oxitocinei simple sau combinate, prin asocierea cu cel mai
scazut volum de pierdere sangvind si o scddere mai mica a
hemoglobinei postoperatorii. Desi aceste diferente nu au fost
toate semnificative statistic in modelele ajustate, tendinta
favorabila a fost consecventa pe toate dimensiunile analizate.

Analiza regresiilor liniare si a scorului de propensitate
(PSM) nu a identificat diferente semnificative in ceea ce
priveste nivelul hemoglobinei sau hematocritul determinate
postoperator intre cele trei regimuri evaluate, cu exceptia unui
efect modest, dar semnificativ, in favoarea combinatiei
oxitocind + metilergometrina asupra valorii hemoglobinei.

Rezultatele indica faptul ca, desi diferentele in
parametrii hematologici postoperatori nu au fost semnificative
statistic Intre grupuri, volumul pierderii de sange intraoperator
a fost semnificativ mai mic In grupul tratat cu carbetocina
comparativ cu cel tratat cu oxitocind si metilergometrina.

Carbetocina s-a dovedit a fi asociatd cu o hemostaza
intraoperatorie mai bund, fard cresterea riscului de reactii
adverse sau decompensari hematologice, sustindnd potentialul
sau ca alternativa optima in prevenirea hemoragiei postpartum
la pacientele cu risc moderat.

Asocierea oxitocinei cu metilergometrina, desi aparent
benefica in mentinerea valorilor hemoglobinei postoperatorii, a
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fost asociatd cu pierderi de singe semnificativ mai mari,
sugerand un profil de risc care necesita evaluare suplimentara.

Aceste rezultate contribuie la fundamentarea deciziilor
terapeutice privind managementul farmacologic preventiv al
HPP si justifica implementarea de studii prospective
randomizate, care sa confirme eficacitatea carbetocinei si sa
defineasca contextul clinic in care aceasta ar trebui preferata
fata de regimurile traditionale.

CAPITOLUL 7

FACTORI ASOCIATI CU MORBIDITATEA MATERNA
LA PACIENTELE DIAGNOSTICATE CU ECLAMPSIE
DIN TREI MATERNITATI DIN ROMANIA

7.1. Introducere

Eclampsia reprezinta o afectiune hipertensiva severa a
sarcinii, cu implicatii majore asupra sandtitii materne si
neonatale.

Studiul de fatd isi propune s& contribuie la aceasta
intelegere prin investigarea factorilor de risc si a rezultatelor
clinice asociate eclampsiei intr-o cohortd de paciente din
Roménia, oferind perspective care pot informa atit practica
medicald locald, cét si pe cea internationala.

7.2. Material si metode

Acest studiu a fost desfasurat in trei spitale clinice din
Romania si a inclus femei gravide diagnosticate cu
preeclampsie sau eclampsie in perioada ianuarie 2015 —
decembrie 2023.

Rezultatele de interes au inclus morbiditatea materna
severa (precum coagulare intravasculara diseminata,
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insuficientd renald acutd, sindrom HELLP si sindromul de
encefalopatie reversibild posterioara - PRES) si evolutia
neonatald (greutatea la nastere, scorurile Apgar si incidenta
complicatiilor neonatale).

In total, au fost analizate datele a 104 paciente gravide
diagnosticate cu preeclampsie. Dintre acestea, 81 de cazuri au
prezentat preeclampsie fara semne de gravitate, fiind incluse in
grupul 1, iar 23 de cazuri au fost diagnosticate cu eclampsie,
corespunzatoare unei forme severe de preeclampsie, constituind
grupul 2.

7.3. Rezultate

Dintre pacientele cu eclampsie, 82,6% au prezentat
morbiditate severd, in contrast cu doar 16,3% dintre pacientele
diagnosticate cu preeclampsie.

Analiza univariatiatd a caracteristicilor clinice,
prezentatd a ardtat cd pacientele care au dezvoltat crize
eclamptice au prezentat rate mai mari de nulliparitate, obezitate
si conceptie prin tehnici de reproducere asistatd. De asemenea,
acestea au avut un istoric semnificativ mai frecvent de lupus
eritematos sistemic si trombofilie (p = 0,007).

Pacientele care au dezvoltat eclampsie au prezentat rate
semnificativ mai mari de coagulare intravasculara diseminata
(13,04% fata de 2,46%, p = 0.006), insuficientd renala acuta
(4,34% fatd de 0%, p = 0.009), sindrom HELLP (17,39% fata
de 1,23%, p = 0.001) si PRES (8,69% fata de 0%, p = 0.009)
comparativ cu cele din grupul cu preeclampsie.

Ulterior, toate tipurile de morbiditate au fost
consolidate intr-o variabild compozita denumita ,,morbiditate”,
pentru a permite identificarea factorilor clinici de risc care
influenteaza semnificativ aparitia complicatiilor materne
majore.

Varsta materna avansata s-a asociat cu un raport de risc
(RR) de 12,24 (interval de incredere 95%CI: 4,29-36,61, p =
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0,002). Obezitatea a fost asociata cu un RR de 4,89 (95%CI:
0,78-18,15) pentru morbiditate materna semnificativa.

De asemenea, antecedentele de preeclampsie au fost
identificate drept un factor de risc semnificativ, cu un RR de
4,16 (95%CI: 1,90-9,12) si o valoare p semnificativd (p =
0,0004). In plus, hipertensiunea cronici preexistenta s-a dovedit
a fi un factor de risc important, avand un RR de 3,59 (95%CI:
1,57-8,18, p = 0,002). Studiul a evidentiat si rolul
antecedentelor de trombofilie ca factor de risc major, cu un RR
de 9,17 (95%CI: 3,41-23,70).

Rezultatele noastre au ardtat cd prezenta eclampsiei
creste semnificativ sansele de nastere la o varstd gestationala
mai mica (aOR: 0,45, 95%CI: 0,31-0,65, p <0,001), scor Apgar
sub 7 la nastere (aOR: 0,54, 95%CI: 0,41-0,70, p < 0,001),
aparitia sindromului de detresa respiratorie (aOR: 0,75, 95%CI:
0,62-0,91, p = 0,004) si necesitatea internarii in sectia de TINN
(aOR: 0,60, 95%CI: 0,40-0,90, p = 0,015).

7.4. Discutii si concluzii

In ciuda progreselor semnificative in domeniul
medical, eclampsia continud s fie un contributor major la
mortalitatea materna (33).

Complicatiile materne severe si mortalitatea asociata cu
preeclampsia sunt mai frecvente la pacientele cu varsta peste 35
de ani, hispanice si afro-americane, la cele aflate intre 20-28
saptamani de gestatie, cu sarcinile multiple si nulipare (34-37).

Rezultatele noastre au indicat o varstd medie materna
de 28,48 + 6,76 ani in grupul cu eclampsie. In plus, aproximativ
69% dintre pacientele gravide care au dezvoltat eclampsie erau
nulipare. O analiza retrospectivd a deceselor asociate sarcinii,
realizata in California intre 2002 si 2007, a identificat ca 54 de
cazuri (16%) erau asociate cu preeclampsia, iar eclampsia a fost
raportatd in 36% dintre acestea (38). In studiul nostru, nu a fost
inregistrat niciun deces matern.
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In studiul nostru, pacientele cu eclampsie au prezentat
rate relativ crescute de CID (13,04%), insuficienta renala acuta
(4,34%), sindrom HELLP (17,39%) si PRES (8,69%)).
Pacientele care dezvoltd eclampsie la <32 sdptdmani de gestatie
prezintd o incidentd mai mare a decolarii de placentd normal
inseratd, a sindromului HELLP si a insuficientei renale acute
comparativ cu cele care dezvoltd eclampsie in trimestrele
ulterioare (39-42).

Rezultatele noastre au aratat ca prezenta eclampsiei a
crescut semnificativ riscul pentru nasterea la o varsta
gestationala micd, scor Apgar sub 7, sindrom de detresa
respiratorie si internare in NICU. Au fost inregistrate doar trei
decese neonatale: 2 in grupul cu preeclampsie fara semne severe
si 1 in grupul cu eclampsie.

Acest studiu a confirmat ratele crescute de morbiditate
maternd in rindul pacientelor cu eclampsie si a identificat
factori de risc clinici care influenteazd semnificativ aparitia
complicatiilor severe.

Datele obtinute arata ca eclampsia este nu doar o cauza
majora a complicatiilor materne severe, precum CID, sindromul
HELLP si PRES, ci afecteaza si in mod semnificativ rezultatele
neonatale, determinand rate crescute ale nasterii premature,
greutate micd la nastere si internari frecvente in NICU.

Identificarea unor factori clinici de risc cheie, precum
varsta maternd avansatd, obezitatea si antecedentele de afectiuni
hipertensive, oferd informatii valoroase pentru detectia precoce
si managementul preeclampsiei si eclampsiei.
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CAPITOLUL 8

PARTICULARITATI ANESTEZICE SI REZULTATELE
CAZURILOR DIAGNOSTICATE CU EMBOLIE CU
LICHID AMNIOTIC- STUDIU RETROSPECTIV

8.1. Introducere

Embolia cu lichid amniotic reprezintd o complicatie
obstetricala extrem de rard, care se manifesta de obicei in timpul
travaliului, nasterii sau imediat dupa nastere (43).

Obiectivul principal al acestui studiu este de a
documenta cazurile de ELA survenite la nastere sau imediat
dupa, cu un accent deosebit pe managementul anestezic.
Obiectivele secundare includ analiza caracteristicilor clinice ale
pacientelor, managementul obstetrical, rezultatele nasterii si
evolutia ulterioara a cazurilor.

8.2. Material si metode

Am realizat un studiu observational retrospectiv care a
inclus paciente gravide sau in perioada imediat postpartum,
diagnosticate cu embolie cu lichid amniotic, internate in trei
spitale clinice din Romania.

Am utilizat un model de regresie Cox cu metoda
Breslow pentru egalarea scorurilor, In vederea identificarii
predictorilor clinici si paraclinici ai mortalititii materne,
precum si pentru cuantificarea impactului acestora prin raportul
de risc (HR) si intervalul de incredere de 95% (1C95%).

Predictorii clinici inclusi iIn model au fost: ruperea
artificiald a membranelor si nasterea complicata (de exemplu,
traumatisme obstetricale, distocie de travaliu si nastere
operativa).

Caracteristicile paraclinice incluse in model au fost:
timp de protrombina prelungit (valori ce depasesc 13 secunde),
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trombocitopenie severd (numar de trombocite < 50.000/mm?),
niveluri serice scazute de fibrinogen (< 100 mg/dL), desaturatie
severa (saturatia oxigenului < 85%) si aritmii recurente (precum
tahicardie atriala sau ventriculard, bradiaritmie etc.).

Am efectuat, de asemenea, o analizd Kaplan—Meier, iar
estimarile de supravietuire au fost reprezentate grafic pentru un
interval de timp de 72 de ore dupa nastere. Timpul median pana
la decesul matern si deviatia standard au fost raportate.

8.3. Rezultate

Din cele 13 dosare identificate utilizand metodologia
noastra de cercetare, 11 au indeplinit criteriile de includere
mentionate anterior.

Printre comorbiditatile materne si fetale identificate n
cazurile analizate se numard: preeclampsia (doua cazuri),
restrictia de crestere intrauterind asociatd cu preeclampsie (un
caz) si antecedente de microembolii pulmonare si sindrom
antifosfolipidic (un caz).

In ceea ce priveste contextul obstetrical, ELA a survenit
in opt cazuri (73%) in perioada peripartum, Tn doud cazuri
(18%) in primele 2 ore postpartum si intr-un caz (9%) in timpul
unei operatii cezariene programate. Sase paciente (55%) au fost
supuse inductiei travaliului utilizind oxitocind (5/6) si/sau
misoprostol (1/6). In toate cazurile, ruptura membranelor fetale
a avut loc fie spontan (45%), fie artificial (55%, in momentul
aparitiei ELA). Hiperactivitatea uterind a fost observata la patru
paciente (40%).

Manifestarile clinice materne sugestive pentru ELA au
inclus simptome respiratorii (precum dispnee si desaturare de
oxigen), simptome cardiovasculare (precum sincopd, colaps,
stop cardiorespirator) si/sau simptome hemoragice. In toate
cazurile, prezentarea clinicdi a evoluat spre hemoragie
postpartum prelungita, cu agravare in 91% dintre cazuri, ca
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urmare a dezvoltarii coagularii intravasculare diseminate
(CID).

Anomaliile de ritm cardiac fetal au coincis constant cu
deteriorarea maternd. Interventia obstetricald a fost necesara
pentru opt feti in viatd in momentul critic. Nasterea a fost
realizata cu succes 1n toate cazurile in decurs de 20 de minute,
iar in cinci cazuri (62,5%) In mai putin de 5 minute de la debutul
simptomatologiei, implicand sapte operatii cezariene de urgenta
si o extractie asistatd cu vacuum.

Hemoragia postpartum a aparut la toate pacientele,
necesitdnd interventii chirurgicale pentru controlul séngerarii
(histerectomie hemostaticd) in sapte cazuri (64%) in care
metodele medicamentoase sau chirurgicale de hemostaza
(oxitocina in doza mare, misoprostol, sutura B-Lynch) au fost
ineficiente. Ligatura arterelor uterine si hipogastrice a fost
efectuata in doua cazuri.

Toate paciente au necesitat aplicarea unui protocol
avansat de resuscitare cardiorespiratorie. Dintre cele sase
paciente care au suferit stop cardiorespirator, masajul cardiac
extern a fost eficient Intr-un singur caz, restul de cinci (83%)
necesitand defibrilare.

Transfuziile cu sange si produse derivate au fost
necesare in toate cazurile, media fiind de cinci unitati de
hematii, sase unitati de plasma proaspat congelata si doua
unitdti de trombocite activate per pacientd. Factorul VIla
(Novoseven) a fost administrat la sase paciente (55%). Dintre
cele 11 paciente diagnosticate cu ELA, s-au inregistrat patru
decese (36,3%) din cauza insuficientei multiorganice. Timpul
mediu pana la deces si deviatia standard au fost de 12,5 + 9,53
ore,

Pacientele care au supravietuit ELA au prezentat
complicatii neurologice (4 cazuri, 57,14%), insuficienta renala
acutd (1 caz, 14,28%), aritmii persistente (1 caz, 14,28%) si
edem pulmonar non-cardiogen (1 caz, 14,28%).
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Greutatea medie la nastere a fost de 3120 g (interval:
2340-3600 g). Sase nou-nascuti (75%) provenind din sarcini cu
ELA peripartum au necesitat resuscitare neonatald, iar doi
(25%) au decedat in a doua, respectiv a treia zi de viata.

Scorul Apgar median a fost de 5 la 1 minut si 7 la 5
minute. Patru nou-néscuti au avut scor Apgar sub 7 la 5 minute.
pH-ul arterial ombilical mediu a fost de 7,15, iar trei nou-
nascuti au avut un pH sub 7,00 (27%).

In douia cazuri, s-a ridicat suspiciunea de
tromboembolism pulmonar ca diagnostic diferential posibil,
insd aceasta a fost exclusad in urma angio-CT-ului pulmonar.

8.4. Discutii si concluzii

Rata mortalitdtii materne In acest studiu a fost de
36,3%, o valoare mai redusd comparativ cu rapoartele din
perioada 1988—-1993 (61%) (44), Insa mai ridicatd in comparatie
cu datele din studii recente realizate in tari dezvoltate din
America sau Europa.

Analiza Kaplan—Meier a aratat ca timpul mediu pana la
decesul matern a fost de 12,5 ore. De asemenea, pacientele care
au supravietuit ELA au prezentat sechele neurologice,
insuficientd renald acutd, aritmii persistente sau edem pulmonar
non-cardiogen. Conform literaturii, 50% dintre paciente
decedeaza in prima ora de la debutul ELA, iar aproximativ doua
treimi 1n primele 5 ore, In timp ce supravietuitoarele sufera
frecvent de afectari neurologice severe si persistente (45).

Diferentele privind ratele mortalitatii pot fi explicate
prin variatia strategiilor de management anestezic, unele centre
avansate beneficiind de supraveghere multidisciplinara
imediatd si de acces la tehnologii critice, precum oxigenarea
prin membrana extracorporala (ECMO).

Coagulopatia de consum a fost constant observatd in
asociere cu ELA si a impus dificultati de gestionare, fiind
abordatd conform protocoalelor nationale. In sapte cazuri,
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masurile conservatoare pentru atonia uterina au fost ineficiente,
necesitand histerectomie hemostatica asociatd cu ligatura
arterelor hipogastrice.

Toate pacientele au prezentat ruptura membranelor,
spontana sau artificiala, la momentul aparitiei ELA — un factor
de risc aditional. Studii anterioare au sugerat ca leziunile
microvasculare materne din cadrul patologiei placentare
ischemice pot constitui un factor predispozant pentru debutul
ELA (28, 46, 47).

Acest studiu are particularitatea de a prezenta cazuri de
ELA care au beneficiat de management multidisciplinar pe o
perioada de aproape 16 ani, subliniind importanta interventiei
intensive rapide pentru prevenirea complicatiilor obstetricale si
neonatale severe.

Gestionarea ELA impune o abordare multidisciplinara
si aplicarea tehnicilor avansate de suport vital pentru
optimizarea prognosticului mamei si nou-nascutului.

In ciuda progreselor in anestezie si terapie intensiva,
rata mortalititii materne asociate ELA raméne ridicata.
Subestimarea riscului individual trebuie evitata prin anticiparea
complicatiilor si interventia terapeutica precoce.

CAPITOLUL 9

PERSPECTIVE ASUPRA NASTERILOR PREMATURE
INREGISTRATE iN PERIOADA PANDEMIEI DE
COVID-19 DIN PUNCT DE VEDERE AL FACTORILOR
DE RISC EXOGENI SI RISCULUI ANESTEZIC

9.1. Introducere

Nasterea prematura este astazi corelata cu stilul de viata
al mamei, stresul, accesul la servicii medicale pe durata sarcinii,
credintele, obiceiurile si valorile familiei acesteia si ale
mediului social.
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Obiectivul principal al acestui studiu a fost reprezentat
de cercetarea literaturii de specialitate privind impactul
factorilor exogeni si al riscului anestezic 1n nasterea prematura
pentru a identifica diferente intre profilul regional de risc al
gravidelor din regiunea de Sud-Est a Romaniei si datele din
literatura de specialitate.

9.2. Material si metode

Datele au fost colectate retrospectiv pe baza foilor de
observatie ale gravidelor care au ndscut in Spitalul Clinic
Judetean de Urgenta Briila in perioada de pandemie COVID-
19 (2020-2021). Pacientele au fost segregate in grupul
experimental (EL), care au ndscut prematur, si in grupul de
control (CL) care au nascut la termen.

Ipotezele de lucru au fost urmatoarele:

Ipoteza 1: Aderenta la fumat si consumul de alcool
reprezintd factori de risc exogeni pentru riscul anestezic al
gravidei.

Ipoteza 2: Pacientele care nasc prematur si/sau dau
nastere unor nou-nascuti cu greutate mica la nastere prezinta un
risc anestezic matern mai ridicat comparativ cu pacientele care
nasc la termen, cu nou-nascuti de greutate normala.

Ipoteza 3: In cazul nasterilor premature, riscul generat
de factorii exogeni constituie doar o componentd a riscului
anestezic al pacientei. Acest risc este influentat si de structura
geneticd a mamei, antecedentele de prematuritate, sarcinile
gemelare si afectiunile aparute in timpul sarcinii.

9.3. Rezultate
Diferente semnificative au fost identificate in ceea ce

priveste nivelul de educatie (p < 0.0001). In timp ce in grupul
CL distributia a fost echilibraté intre studii gimnaziale, liceale
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si superioare, in grupul EL a predominat nivelul gimnazial
(53,87%).

In schimb, consumul de alcool a fost semnificativ mai
frecvent in randul pacientelor care au nascut prematur (29,29%)
comparativ cu grupul de control (17,93%), diferenta fiind
statistic semnificativa (p < 0.0001).

De asemenea, aderenta generala la vicii (inclusiv fumat,
alcool si alte comportamente nocive) a fost semnificativ mai
mare In grupul EL (26,60%) fata de CL (14,74%), cu o diferenta
statistic semnificativa (p < 0.0001).

Analiza privind administrarea anesteziei a ardtat o
diferenta semnificativa intre cele doud grupuri (p = 0.0323), cu
o frecventd mai mare a utilizarii anesteziei in grupul EL
(56,23%) comparativ cu CL (49,56%).

. In grupul CL, 94,62% dintre nou-niscuti au avut
greutate normald, in timp ce in grupul EL, majoritatea s-au
incadrat in categoriile de greutate micad sau foarte mica (p <
0.0001).

Rezultatele aratd ca ambele modele prezintd o
capacitate statistic semnificativa de a prezice riscul anestezic.
Cu toate acestea, modelul aplicat grupului experimental nu
reuseste sa surprinda in totalitate complexitatea factorilor care
determind riscul anestezic matern. Valorile specifice obtinute
sunt semnificativ mai mici decat cele Inregistrate in grupul de
control, fapt care sustine ipoteza 3.

In cazul nasterilor premature, factorii exogeni
constituie doar o componenta a riscului anestezic matern. Acest
risc este influentat suplimentar de structura genetica a mamei,
antecedentele de prematuritate, sarcinile gemelare si afectiunile
asociate sarcinii, subliniind necesitatea unor modele explicative
mai cuprinzatoare in evaluarea riscului anestezic la gravidele cu
nagtere prematura.

In grupul de control, am observat o corelatie pozitiva
puternica intre riscul anestezic si aderenta la fumat (r = 0.733),

30



ceea ce sugereaza faptul cd fumatul este asociat cu o
probabilitate mai mare de aparitie a unui risc anestezic crescut.

Totodatda, am  finregistrat corelatii  negative
semnificative intre riscul anestezic si rezidenta urbana (r = —
0.669), respectiv nivelul educational mediu sau elementar (r =
—0.568), ceea ce indica o asociere intre un nivel de educatie mai
scazut si un mediu urban cu o probabilitate mai mare de risc
anestezic.

Mai mult decat atat, consumul de alcool si viciile au
prezintat o corelatie pozitiva puternica intre ele (r = 0.890), ceea
ce sustine validitatea colectarii datelor, intrucat ambii factori
sunt de asemenea corelati moderat pozitiv cu riscul anestezic.

In cazul grupului experimental, riscul anestezic a
prezentat corelatii pozitive moderate cu consumul de alcool (r
=0.463) si viciile materne (r = 0.439), insd aceste valori au fost
mai reduse comparativ cu cele inregistrate in grupul de control.

Am identificat, de asemenea, o corelatie negativa
puternica intre riscul anestezic si nivelul educational (r = —
0.641), ceea ce poate sugera ca un nivel mai ridicat de educatie
este asociat cu un risc mai scazut.

Corelatia dintre consumul de alcool si viciile materne a
fost foarte de puternicd in grupul experimental (r = 0.935),
subliniind relatia strinsa dintre aceste comportamente si
confirmand, inca o datd, coerenta si consistenta datelor
colectate.

9.4. Discutii si concluzii

Fumatul in sarcina cu risc de prematuritate poate fi
corelat cu nivelul de educatie al gravidei.

Studiul a oferit o perspectiva regionald detaliatd, prin
analiza a doud grupuri distincte de paciente din sud-estul
Roméniei, acoperind un numaér relevant de cazuri (3291 in
grupul de control si 297 in grupul experimental).
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Un alt avantaj major al cercetarii il reprezinta
dezvoltarea unui model econometric de risc anestezic, validat
statistic, care permite evaluarea comparativa intre grupuri si
identificarea predictivilor semnificativi. Aceasta oferd baze
concrete pentru politici de sandtate publicd, interventii
educationale si planificare urbana.

Totodata, studiul are un caracter aplicat si contribuie la
intelegerea mecanismelor prin care stilul de viata si conditiile
sociale influenteaza sdnatatea materna si neonatald, ceea ce 1l
face valoros pentru practicienii din domeniul obstetricii,
anesteziei si sanatatii publice.

Pentru a reduce riscul anestezic in contextul pandemiei
si post-pandemic, este esentiald adoptarea unei abordari
multidisciplinare.

CAPITOLUL 11

CONCLUZII GENERALE

1. Hemoragia postpartum (PPH) si algoritmi de
invitare automata:

e Studiul a evaluat performanta algoritmilor ML (Naive
Bayes, Decision Tree, Random Forest, SVM) in
predictia riscului de PPH.

e Naive Bayes a oferit rezultate superioare fatd de
modelele traditionale (ex: regresia logisticd), prin
capacitatea de a integra variabile multiple si relatii
nelineare.

e Modelele ML au demonstrat o sensibilitate ridicata si
un potential clinic semnificativ pentru screening
precoce, mai ales in medii cu resurse limitate.

e A fost subliniatd necesitatea validarilor externe si a
unei infrastructuri digitale adecvate pentru
implementarea practica.
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2. Regimuri uterotonice in operatia cezariana:

e Compararea a trei tratamente: oxitocina, oxitocina +
metilergometrini, carbetocina.

e Carbetocina a aratat cele mai bune rezultate privind
reducerea pierderii sanguine, scaderea hemoglobinei si
necesarul de transfuzii.

e Stabilitatea termicd a carbetocinei o face potrivita
pentru utilizarea In regiuni cu infrastructura medicald
deficitara.

3. Eclampsia — risc si complicatii:

e Studiul a aritat povara majora a eclampsiei asupra
sandtatii materne si neonatale.

¢ S-a evidentiat importanta screeningului precoce si a
administrarii profilactice de aspirind pentru prevenirea
complicatiilor.

e Controlul tensiunii  arteriale si  interventiile
multidisciplinare au fost esentiale in reducerea
riscurilor.

e S-au identificat factori de risc pentru complicatii
severe: CID, HELLP, PRES.

4. Embolia cu lichid amniotic (ELA):

e Patologie rard, dar cu mortalitate materna ridicatd si
multiple complicatii neurologice si cardiovasculare.

e Diagnosticarea rapida si internarea in terapie intensiva
au fost cruciale pentru prognostic.

e ELA a fost asociata cu factori de risc precum: ruptura
membranelor, oxitocina, travaliul precipitat.

e Coagulopatia de consum a fost o caracteristica
centrald, necesitidnd interventii agresive (histerectomie,
ligaturi arteriale).

5. Factori exogeni si riscul anestezic in nasterea
prematura:
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Studiul a evidentiat impactul fumatului, alcoolului,
nivelului scizut de educatie si contextului pandemic
asupra riscului de prematuritate si complicatiilor
anestezice.

A fost validat un model econometric care identifica
predictorii riscului anestezic, oferind un instrument
valoros pentru planificarea interventiilor de sanatate
publica.

CAPITOLUL 12

ORIGINALITATE, CONTRIBUTII PERSONALE SI
PERSPECTIVE PE CARE LE DESCHIDE TEZA

1. Algoritmi de invitare automata in predictia

hemoragiei postpartum:

Am dezvoltat un model predictiv original pe baza
algoritmilor ML (Naive Bayes, etc.) antrenati pe o
cohortd multicentricd din Romania.

Naive Bayes a demonstrat performante superioare
modelelor statistice clasice in predictia PPH.
Contributii personale: design prospectiv, subclasificare
obiectiva a severitatii PPH, integrarea unor variabile
clinice complexe.

Directii viitoare: extinderea studiului la populatii
diverse, integrarea de date fiziologice in timp real,
dezvoltarea unei aplicatii clinice Al pentru sala de
nasteri.

2. Evaluarea regimurilor uterotonice in operatia

cezariana:

Studiul a comparat eficacitatea si siguranta oxitocinet,
oxitocinei + metilergometrinei si carbetocinei.
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Carbetocina a demonstrat cele mai bune rezultate
privind reducerea pierderii sanguine intraoperatorii,
fara efecte adverse notabile.

Metodologie riguroasd: utilizarea scorului de
propensitate si exprimarea pierderii sangvine in mililitri
si procente.

A fost identificat un paradox in cazul combinatiei
oxitocina + metilergometrina, sugerand un profil de risc
clinic specific.

3. Eclampsia — morbiditate materna severa:

Studiu multicentric romanesc care a evidentiat factorii
de risc pentru eclampsie (obezitate, trombofilie, FIV).
A fost introdusa o variabild compozita pentru analiza
morbiditatii materne severe.

Impactul negativ al eclampsiei asupra nou-nascutului:
greutate micd la nastere, scor Apgar scazut, internari
frecvente In terapie intensiva neonatala.

Directii viitoare: extinderea esantionului, studii
prospective si evaluarea impactului pe termen lung
asupra sanatatii materne si copilului.

4. Embolia cu lichid amniotic— management clinic si

anestezic:

Primul studiu romanesc multicentric care a analizat
sistematic ELA.

S-au identificat predictori semnificativi ai
mortalititii materne: timp de protrombina prelungit,
trombocitopenie, ruperea artificiala a membranelor.
Au fost analizate complicatii neurologice si
cardiovasculare ale supravietuitoarelor.

Propuneri pentru viitor: registru national de cazuri,
evaluarea biomarkerilor imunologici, tehnici minim
invazive (embolizare), integrarea ECMO.
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5. Riscul anestezic matern in nasteri premature in
context pandemic:

e Studiu original care a integrat factori exogeni (fumat,
alcool, educatie, pandemie) cu riscul anestezic.

e A fost dezvoltat un model econometric inovator pentru
evaluarea riscului, validat statistic.

e S-au identificat predictori semnificativi: consum de
alcool, fumat, educatie scazuta, greutate fetala.

e Directii viitoare: extinderea la nivel national, integrarea
datelor genetice, imunologice si psihosociale.

e Am propus dezvoltarea unor instrumente digitale de
screening si interventii educationale personalizate.
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