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Streszczenie
Cel pracy: Przedmiotem pracy byto ustalenie w jakim stopniu czas i sSposob rozwigzania cigzy wptywa na zmiany
ilosciowe limfocytow CD3+ i ich subpopulacji CD4+, CD8+, CD25+ oraz limfocytow CD19+ i ich subpopulacji
CD5+, CD23+ we krwi pepowinowej noworodkow.
Materiat i metody: Przebadano 49 noworodkow zdrowych urodzonych w latach 1998-2003 w Klinice Perinatologii
i Ginekologii Slgskiej Akademii Medycznej w Zabrzu.
Uwzgledniajgc czas trwania cigzy oraz sposob jej rozwigzania, podzielono dzieci na dwie nastepujgce grupy:
Grupa Ib — 23 noworodki urodzone o czasie cieciem cesarskim, w tym: 15 noworodkdw ze wskazar elektywnych
(Ibe), 8 ze wskazan nagtych (lbn).
Grupa lIb — 26 noworodkow urodzonych przedwczesnie cieciem cesarskim, w tym: 18 ze wskazarn elektywnych
(llbe) i 8 ze wskazan nagtych (llbn).
W badaniach zastosowano metode znakowania krwi pepowinowej z nastepczg lizg krwinek czerwonych.
Wyniki: U noworodkow urodzonych o czasie cieciem cesarskim wykazano istotnie statystycznie nizszg srednig
liczbe limfocytow B CD5+ w poréwnaniu z noworodkami urodzonymi przedwczesnie tym samym sposobem.
Podobne réznice dotyczyty noworodkow urodzonych elektywnym cieciem cesarskim o czasie i przedwczesnie.
Stwierdzono istotnie statystycznie nizszg srednig liczbe limfocytow CD3+, CD4+ i CD25+ u noworodkdow urodzo-
nych przedwczesnie elektywnym cigciem cesarskim w porownaniu z noworodkami urodzonymi przedwczesnie
drogg ciecia cesarskiego ze wskazan nagtych.
Whioski: Czas ukoriczenia cigzy u matki drogg ciecia cesarskiego moze wigzac sie z wystepowaniem u jej nowo-
rodka istotnych zmian ilosciowych limfocytéw B CD5+.
Ciecie cesarskie wykonane u matki z nagtych wskazar moze wigzac sie ze zwigkszeniem sredniej liczby limfo-
cytow T, limfocytow T pomocniczych, limfocytow T aktywowanych u jej noworodka urodzonego przedwczesnie.
Nie stwierdzono natomiast istotnych roznic w srednich wartosciach pozostatych parametrow immunologicznych
pomiedzy badanymi grupami.
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Abstract

Aim of study: To define to what degree time and the way of delivery cause changes in CD3+ lymphocytes and
their subpopulations CD4+, CD8+, CD25+ and CD19+ lymphocytes and their subpopulations CD5+, CD23+.
Material and methods: 49 healthy neonates born in the years 1998-2003 in the Clinical Ward of Perinatology and
Gynecology of Silesian Medical University in Zabrze were examined. Taking into account the time of pregnancy and
the way of delivery, the children were divided into the following groups: Group Ib - 23 full-term neonates born by Ce-
sarean section, including 15 neonates with elective indications (Ibe), 8 with emergency indications (Ibn). Group Ilb —
26 pre-term neonates born by Cesarean section, including 18 with elective indications (llbe) and 8 with emergency
indications (llbn). Our study applied a method of umbilical blood sampling with the following red blood cells lysis.
Results: Statistically significant lower mean number of B CD5+ lymphocytes was found in full-term neonates born
by Cesarean section in comparison to pre-term neonates born by the same method. Similar differences concern
full-term and pre-term neonates born by elective Cesarean section. Statistically significant lower mean number of
CD3+, CD4+ and CD25+ lymphocytes was found in pre-term neonates born by elective Cesarean section in com-
parison to pre-term neonates by emergency Cesarean section.

Conclusions: Time of pregnancy termination in a mother by Cesarean section can be related to the occurrence of
statistically significant changes in B CD5+ lymphocytes quantities in her neonate. Emergency Cesarean section in a
mother can be related to the increased quantity of T lymphocytes, helper T lymphocytes , activated T lymphocytes
in her pre-term born neonate. No statistically significant differences were found in mean values of other immuno-

logical parameters among study groups.

Key words: neonate / umbilical cord blood / pregnancy / T lymphocytes

B lymphocytes

Wstep

Uktad odpornosciowy noworodka pomimo wielu odrgbnosci
i niedoskonato$ci w momencie przyjscia na swiat nie jest calko-
wicie bezbronny. Chronia go mechanizmy odpornosci nieswoi-
stej, dobra odpowiedz zapalna i matczyne przeciwciata otrzyma-
ne przez lozysko [1].

Roéznorodne perinatalne czynniki zwiazane z niefizjologicz-
nym przebiegiem cigzy i porodu u matki oraz morfologiczna nie-
dojrzato$¢ moga zaburza¢ adaptacj¢ noworodka do zycia pozama-
cicznego. Powiklania zwigzane z nieprawidlowym przebiegiem
porodu, zwlaszcza pordd przedwczesny lub operacje potoznicze
takie jak cigcie cesarskie, majq istotne znaczenie dla procesow
adaptacyjnych noworodka. Wybor sposobu rozwiazania ciazy jest
wynikiem analizy przebiegu ciazy, aktualnej sytuacji potozniczej
i troski o stan zdrowia noworodka. Aktualnie cigcie cesarskie jest
jedna z najczesciej wykonywanych operacji potozniczych, co jest
zwigzane z ciaglym poszerzaniem si¢ listy wskazan, zaréwno
potozniczych, jak i pozapotozniczych. Upowszechnienie cigé ce-
sarskich istotnie przyczynito si¢ do obnizenia wskaznikéw umie-
ralno$ci noworodkéw z cigz powiktanych réznymi rodzajami
patologii. Biorac jednak pod uwagg szereg zagrozen zwiazanych
Z operacyjnym rozwiazaniem ciazy, a takze wzgledy ekonomicz-
ne, w ostatnim czasie podejmowane sa dziatania majace na celu
obnizenie odsetka cig¢ cesarskich [2].

Cel pracy

Ustalenie zwiazku migdzy czasem i sposobem rozwiazania
ciazy a zmianami ilo$ciowymi limfocytéw CD3+ i ich subpopu-
lacji CD4+, CD8+, CD25+ oraz limfocytow CD19+ i ich subpo-
pulacji CD5+, CD23+.

Materiat i metody

Badaniami objgto 49 noworodkéw zdrowych urodzonych
w latach 1998-2003 w Klinice Perinatologii i Ginekologii Slaskiej
Akademii Medycznej w Zabrzu.
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Uwzgledniajac czas trwania cigzy oraz sposob jej rozwiazania
podzielono dzieci na nastgpujace grupy.

Grupa I b — 23 noworodki urodzone o czasie cigciem
cesarskim, w tym:

I be — 15 noworodkéw ze wskazan elektywnych,

I bn — 8 ze wskazan nagtych,
Grupa II b — 26 noworodkéw urodzonych przedwcezesnie
cigciem cesarskim, w tym:

II be — 18 ze wskazan elektywnych,

IT bn — 8 ze wskazan nagtych.
Oceng stopnia dojrzato$ci noworodka przeprowadzono

w pierwszych 12 godzinach zycia w oparciu o skalg Ballard

uwzgledniajaca kryteria morfologiczne i neurologiczne oraz

siatki centylowe opracowane dla noworodkow $laskich [3, 4].

Noworodki urodzone o czasie to te, ktore urodzity si¢ migdzy

38 a 42 tygodniem ciazy, a przedwczesnie to urodzone przed 37

tygodniem ciazy.

Noworodki o masie ciata (m.c.) mieszczacej si¢ migdzy 10

a 90 centylem uznano za noworodki z prawidtowa m.c.

Kryteria wlaczenia noworodkéw do badan:

1. noworodki urodzone z prawidtowa m.c. w stosunku do wieku
ptodowego;

2. pochodzace z ciaz o przebiegu prawidtowym,;

3. noworodki z cigz o przebiegu prawidtowym, urodzone o cza-
sie, drogg cigcia cesarskiego ze wskazan elektywnych (stan
po cigciu cesarskim, stan po odplynigciu ptynu owodniowego
— bez cech zakazenia wewnatrzmacicznego, stan po leczeniu
nieptodnosci, wskazania okulistyczne);

4. noworodki z ciaz o przebiegu prawidtowym, urodzone o cza-
sie drogg cigcia cesarskiego ze wskazan nagtych (oddzielenie
lozyska, nieprawidtowy zapis kardiotokogramu — zagrazajaca
wewnatrzmaciczna zamartwica ptodu);

5. noworodki z ciaz o przebiegu prawidtowym, urodzone
przedwczesnie — blisko terminu porodu, droga cigcia
cesarskiego ze wskazan elektywnych (stan po cigciu cesarskim,
stan po odptynigciu ptynu owodniowego — bez cech zakazenia
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wewnatrzmacicznego,
wskazania okulistyczne);
6. noworodki z ciaz o prawidlowym przebiegu, urodzone przed-
weczesnie — blisko terminu porodu, droga cigcia cesarskiego ze
wskazan nagtych (oddzielenie tozyska, nieprawidlowy zapis
kardiotokogramu, wypadnigcie pgpowiny i czgsci ptodu).

Badania immunologiczne obejmowaly jednorazowa oceng
w krwi pgpowinowej odsetka i liczby limfocytow CD3+ i ich
subpopulacji CD4+, CD8+, CD25+ oraz limfocytow CD19+ 1 ich
subpopulacji CD5+, CD23+.

W badaniach zastosowano metodg znakowania krwi pgpowi-
nowej z nastgpcza liza krwinek czerwonych. Krew pgpowinowa
pobierang w iloéci 1ml opracowywano do 4 godzin od jej pobra-
nia. Krew pgpowinowa inkubowano przez 30 minut z odpowied-
nimi przeciwciatami monoklonalnymi firmy Becton-Dickinson
sprzezonymi z fluorochromami: izotiocyjanianem fluoresceiny
(FITC), fikoerytyna (PE) oraz PerCP, a nastgpnie przez 10 minut
z ptynem lizujacym FACSLysis (Becton-Dickinson) w celu usu-
nigcia erytrocytow. Po dwukrotnym przeptukaniu buforem PBS,
znakowane komorki wprowadzono do cytometru przeptywowego
FACScan firmy Becton-Dickinson, rejestrujac 10 000 przeptywa-
jacych komorek.

Wyniki badan immunologicznych opracowano za pomo-
ca pakietu STATISTICA w wersji 6.0. Po okresleniu rozktadu
zmiennych testem Kotmogorowa-Smirnowa, zastosowano dla
zmiennych o rozkladzie normalnym test t-Studenta, natomiast dla
zmiennych o rozktadzie innym niz normalny test U Manna-Whit-
neya. Wyniki przedstawiono w postaci $redniej i odchylenia stan-
dardowego. Jako znamienny przyjgto poziom istotnosci p<0,05.

Wyniki

Podjgto probeg analizy warto$ci badanych wskaznikow im-
munologicznych u noworodkéw w zaleznosci od czasu rozwigza-
nia cigzy u ich matek. Wykazano, ze noworodki urodzone o cza-
sie cigciem cesarskim maja istotnie statystycznie nizsza (p=0,04)
$rednia liczbg limfocytow B CD5+ (0,37+0,21G/1) w poréwnaniu
ze $rednig wartoscia (0,78+0,75G/1) u noworodkéw urodzonych
przedwczesnie cigeiem cesarskim. (Rycina 1).

Srednia liczba limfocytéw B CD5+ w grupie noworodkow
urodzonych o czasie cigciem cesarskim ze wskazan elektyw-
nych wynosita 0,35+0,21G/1 i byta istotnie statystycznie niz-
sza (p=0,03) w poréwnaniu ze $rednia wartoscia (0,59+0,3 G/1)
w grupie noworodkéw urodzonych przedwczesnie cigciem cesar-
skim ze wskazan elektywnych. (Rycina 2).

Analizowano réwniez warto$ci badanych wskaznikow im-
munologicznych u noworodkéw urodzonych przedwczesnie
w zaleznosci od sposobu ukonficzenia cigzy u ich matek. Stwier-
dzono, ze $rednia liczba limfocytow CD3+ (2,69+1,43G/1) w gru-
pie noworodkow urodzonych przedwczesnie cigeiem cesarskim ze
wskazan elektywnych byla istotnie statystycznie nizsza (p=0,01)
w poréwnaniu ze $rednig wartoscia (4,92+2,92G/1) u noworod-
kow urodzonych przedwczesdnie cigciem cesarskim ze wskazan
naglych. (Rycina 3).

Wykazano, ze w grupie noworodkéw urodzonych przed-
wczesnie cigeiem cesarskim ze wskazan elektywnych $rednia
liczba limfocytow CD4+ wynosita 2,02+1,22G/1 i1 byla istot-
nie statystycznie nizsza w poroéwnaniu ze S$rednig wartos$cia
(3,87£2,74G/1) w grupie noworodkow urodzonych przedwczes-
nie cigciem cesarskim ze wskazan naglych. (Rycina 4).

stan po leczeniu nieplodnosci,
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Rycina 1. Porwnanie wartosci $rednich odsetka limfocytow CD19+/CD5+ we krwi
pepowinowej noworodkow urodzonych o czasie i przedwczesnie cigciem cesarskim.
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Rycina 2. Poréwnanie wartosci $rednich liczb bezwzglednych limfocytow
CD19+/CD5+ we krwi pepowinowej noworodkéw urodzonych o czasie
i przedwczes$nie cigciem cesarskim ze wskazan elektywnych.
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Rycina 3. Poréwnanie wartosci $rednich liczb bezwzglednych limfocytow CD3+
we krwi pgpowinowej noworodkéw urodzonych przedwczesnie cigciem cesarskim
ze wskazan elektywnych i nagtych.
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Srednia liczba limfocytéw CD25+ u noworodkéw urodzo-
nych przedwczesnie cigciem cesarskim ze wskazan elektywnych
wynosita 0,41+0,23G/1 1 byla statystycznie nizsza (p=0,04) w po-
réwnaniu ze $rednig wartos$cia (0,76+0,62G/1) w grupie noworod-
kéw urodzonych przedwczesdnie cigeciem cesarskim ze wskazan
naglych. (Rycina 5).

Nie stwierdzono natomiast istotnych réznic w $rednich war-
tosciach pozostalych parametrow immunologicznych pomigdzy
grupami.

Dyskusja

Powiktania porodu, sposob rozwiazania ciazy, okotoporo-
dowe czynniki zagrozenia niedotlenieniem lub zakazeniem, za-
burzenia wzrastania wewnatrzmacicznego ptodu oraz choroby
ogodlnoustrojowe matki moga oslabia¢ mozliwosci obronne no-
worodka. Dotyczy to przede wszystkim zmian w dystrybucji lim-
focytéw T i B i ich subpopulacji.
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Rycina 4. Poréwnanie warto$ci $rednich liczb bezwzglednych limfocytéw CD4+
we krwi pgpowinowej noworodkéw urodzonych przedwczesnie cieciem cesarskim
ze wskazan elektywnych i nagtych.
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Rycina 5. Poréwnanie wartosci $rednich liczb bezwzglednych limfocytow
CD3+/CD25+ we krwi pepowinowej noworodkow urodzonych przedwczes$nie
cigciem cesarskim ze wskazan elektywnych i nagtych.

© Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

W badaniach wlasnych stwierdzono, ze u noworodkow uro-
dzonych przedwczesnie cigciem cesarskim ze wskazafh nagtych
$rednia liczba limfocytow CD3+ byla istotnie wyzsza, co moze
$wiadczy¢ o szybkim rozwoju ich odpowiedzi immunologicz-
nej w odpowiedzi na stres zwigzany z cigza i porodem. Wzrost
odsetka tych limfocytow moze by¢ réwniez jednym z waznych
elementéw obrony noworodka przed zakazeniami. Podobne ob-
serwacje poczynili Karpe i wsp., ktorzy wykazali wzrost $redniej
liczby limfocytow T u noworodkéw z ciaz i porodéw niefizjolo-
gicznych w poréwnaniu do noworodkdéw bez zagrozen [5].

Pittard i wsp. wykazali, Ze stres poporodowy, zwiazany z po-
wiktaniami porodu, obniza ogdlna liczbg limfocytéw z markerem
CD4+ [6]. Podobnych obserwacji dokonata Banasik wykazujac
niewielkie réznice w warto$ciach bezwzglednych i odsetkowych
tych limfocytow u noworodkow pochodzacych z porodow zabie-
gowych w stosunku do noworodkéw z porodéw fizjologicznych
[7]. W badaniach wlasnych wykazano istotny wzrost $redniej licz-
by limfocytow CD4+ u noworodkéw urodzonych przedwcezesnie
cigciem cesarskim ze wskazan naglych w stosunku do noworod-
kow urodzonych przedwcezesnie elektywnym cigciem cesarskim.

W przeprowadzonych badaniach wykazano réwniez istotnie
wyzsza liczbg limfocytow CD25+ u noworodkow urodzonych
przedwczesnie cigeciem cesarskim ze wskazan naglych. Zigcina-
Krawiec i wsp. stwierdzili u donoszonych noworodkéw obcia-
zonych perinatalnymi czynnikami ryzyka zwigkszony istotnie
odsetek i liczbg limfocytow z receptorem dla interleukiny 2 [8].
Banasik wskazata, ze odsetek i liczba tych komorek u nowo-
rodkéw urodzonych przez cigceie cesarskie ze wskazan naglych
byta istotnie wyzsza w poréwnaniu z noworodkami urodzonymi
cigciem cesarskim ze wskazan elektywnych [7]. Obserwacje te
potwierdzaja, ze samo zagrozenie perinatalne jest waznym im-
munomodulatorem uktadu odpornosciowego noworodka. Wzrost
liczby tych limfocytéw moze by¢ jednym z waznych elementow
obrony noworodka przed rozwojem u niego cigzkiego zakazenia.
Zdaniem Rabiana-Herzog i wsp. az 68% limfocytow B w krwi
pepowinowej ma marker CDS5 [9]. Zdaniem Osugi i wsp. taki
uktad ilo$ciowy dowodzi niedojrzatosci uktadu immunologiczne-
go nawet u zdrowego noworodka bez obciazen okotoporodowych
a tym samym decyduje o niewystarczajacej dla celow obronnych
produkcji swoistych przeciwciat [10].

W wykonanych badaniach wykazano, ze czas ukoncze-
nia ciazy wplywa istotnie na zmiany ilosciowe limfocytow B
CD5+. Stwierdzono istotnie statystycznie nizszy odsetek tych
komorek u noworodkow urodzonych o czasie cigciem cesarskim
oraz cigciem cesarskim ze wskazan elektywnych w poréwnaniu
z noworodkami urodzonymi przedwczesnie tym samym sposo-
bem. Szczegodlny udziat w obnizeniu liczby limfocytow B CD5+
w krwi pgpowinowej noworodka moze mie¢ wykonanie u matki
cigcia cesarskiego ze wskazan elektywnych. Niekorzystne oko-
licznosci zwiazane z ta operacja potoznicza moga by¢ przyczyna
ostabienia uktadu obronnego noworodka.

Podobnych obserwacji dokonali Karpe i wsp., ktorzy stwier-
dzili zmniejszenie liczby limfocytow B z markerem CD5+ u do-
noszonych noworodkéw urodzonych cigciem cesarskim w stanie
niedotlenienia [11]. Natomiast Wilson i wsp. wykazali, Zze nie-
dotlenienie wewnatrzmaciczne u noworodkoéw zaréwno dono-
szonych, jak i urodzonych przedwczesnie powoduje zwigkszenie
liczby limfocytow B z makerem CD5+ we krwi pgpowinowe;j
[12]. Interesujace wyniki badan dotyczace limfocytéw B CDS5+
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przedstawili Behrendt i wsp. u noworodkéw donoszonych z po-
socznica. Nie wykazali wplywu tej choroby na odsetek i liczbg
subpopulacji CD5+, jak réwniez wspotudziatu u tych chorych
noworodkéw réznych perinatalnych czynnikoéw zagrozenia na
zmiany ilo§ciowe limfocytow B CD5+ [13].

Wyniki badan wlasnych wskazuja na istnienie pewnych fizjo-
logicznych zmiennoséci w sktadzie limfocytoéw B i T i ich subpo-
pulacji we krwi pgpowinowej w pierwszych dniach zycia u nowo-
rodkéw zdrowych. Krew pgpowinowa moze stanowi¢ znakomite
zrodto do badan przesiewowych zwlaszcza w przypadku podej-
rzen o zaburzenia funkcjonowania uktadu odpornosciowego lub
do monitorowania w przypadku podejrzenia infekcji wewnatrz-
macicznej. Poznanie potencjalnych czynnikoéw poglebiajacych
niesprawno$¢ uktadu immunologicznego jest szczegdlnie waz-
nym zagadnieniem. Swiatowa Organizacja Zdrowia podaje, ze
rocznie na $wiecie umiera 7,1 milionéw niemowlat migdzy 1 a 12
miesigcem zycia z powodu infekcji wywotanych drobnoustrojami
chorobotworczymi [14].

Whnioski

1. Czas ukonczenia ciazy u matki droga cigcia cesarskiego moze
wigza¢ sig z wystgpowaniem u jej noworodka istotnych zmian
ilodciowych limfocytow B CD5+.

2. Cigcie cesarskie wykonane u matki z nagtych wskazan moze
wigzac sig¢ ze zwigkszeniem S$redniej liczby limfocytow T,
limfocytow T pomocniczych i limfocytow T aktywowanych
u jej noworodka urodzonego przedwczesnie — blisko terminu
porodu.

Praca zgloszona na XXX Jubileuszowy Kongres Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego ,,Jakos¢ Zycia kobiety - Salus feminae suprema lex
esto” w dniach 16-19 wrzesnia 2009 r. w Lublinie
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SEKCJA GINEKOLOGII DZIECIECE]
[ DZIEWCZECE] PTG

oraz

SEKCJA ENDOKRYNOLOGII
GINEKOLOGICZNE] PTG

zapraszajg na

SYMPOZJUM NAUKOWO-SZKOLENIOWE

»Aktualne problemy w ginekologii

wieku rozwojowego”

16-17 kwietnia 2010 roku w Wisle

Tematyka Sympozjum:

¢ PMS/PMDD - problem rzadko zauwazany,
diagnozowany i leczony

¢ Przewlekty bél miednicy mniejszej w ginekologii
dzieciecej i dziewczecej

¢ Problemy ginekologiczne dziewczat uprawiajgcych
aktywnie sport oraz dziewczat niepetnosprawnych

» Skrining cytologiczny w ginekologii dziecigcej
i dziewczecej

* Rola szczepien w profilaktyce pierwotnej zakazen
wirusem HPV

e Zaburzenia okresu pokwitania u dziewczat

¢ Zaburzenia miesigczkowania u mtodocianych

¢ Edukacja seksualna w praktyce ginekologicznej
* Problem dziecka molestowanego seksualnie

e Zagrozenia prawne w ginekologii dzieciecej
i dziewczecej

¢ Otytos¢ wieku dzieciecego
¢ Cukrzyca i zaburzenia endokrynologiczne
¢ Problemy higieny osobistej wieku dojrzewania

W dniu 15 kwietnia 2010 odbedg sie warsztaty:

* Problem dziecka molestowanego seksualnie

¢ Edukacja seksuologiczna

¢ Badanie USG w ginekologii dzieciecej i dziewczecej

Adres Gtownego Komitetu Organizacyjnego:

Katedra Zdrowia Kobiety
Slaski Uniwersytet Medyczny
40-752 Katowice, ul. Medykow 12
tel. (032) 20 88 629

adres e-mail: cor111@poczta.onet.pl
www.kzk.medforum.pl
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