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1.UVOD

HELLP (engl. Hemolysis, Elevated Liver enzymed, Low Plateletes) sindrom predstavlja tesko
klinicko stanje trudnica obiljezeno anemijom, poviSenim jetrenim enzimima i
trombocitopenijom (1). Prvi put je opisan 1982. godine od strane Weinsteina i sur. (2). U praksi
se za dijagnozu ovog sindroma koriste dvije klasifikacije, Mississipi-Triple i Tennessee
klasifikacija (1). Komplikacije povezane s HELLP sindromom, poput diseminirane
intravaskularne koagulacije, akutnog respiracijskog distres sindroma, akutnog zatajenja
bubrega, rupture jetre i subkapsularnog hematoma jetre, fulminantnog zatajenje jetre i
multiorganskog zatajenja, najces¢i su razlozi hospitalizacije trudnica u jedinicama intenzivnog
lijecenja. Osim toga postoje 1 brojne fetalne komplikacije poput prematuriteta, neonatalne
trombocitopenije neutropenije i leukopenije, intrauternini zastoj u rast i respiracijskog distres
sindrom. Za lijeCenje trudnica s HELLP sindromom vazan je multidisciplinarni pristup
ginekologa, anesteziologa, kirurga, pedijatra (neonatologa), oftalmologa, nefrologa i
hepatologa. Ne postoje nikakve adekvatne prevencijske mjere stoga je od velike vaznosti
poznavanje raznolikosti simptoma, dijagnoze i diferencijalne dijagnoze kako bi se trudnice s
HELLP sindromom na vrijeme prepoznale, pruZila im se adekvatna terapija te izvrsio transport
u tercijarnu zdravstvenu ustanovu, koja ima dostupnu jedinicu intenzivnog lijeCenja.
Maternalna smrtnost i perinatalni mortalitet najbolji su pokazatelji kako kvalitete antenatalne
skrbi tako 1 opremljenosti zdravstvenog sustava neke drZave. lako je vidljiv napredak
antenatalne zaStite 1 kvaliteta zdravstvene skrbi opcéenito, maternalna smrtnost i perinatalni

mortalitet kod trudnica s HELLP sindromom i dalje ostaje visok, osobito u zemljama u razvoju

2).



2. SVRHA RADA

Svrha ovog preglednog rada je opisati dosadaSnje spoznaje lijeCenja trudnica s HELLP
sindromom. Cilj rada je definirati HELLP sindrom te ukratko prikazati njegovu etiopatogenezu
1 rizi¢ne ¢imbenike, opisati slozenost dijagnoze, diferencijalne dijagnoze i lijeCenje trudnica s

HELLP sindromom.

3. DEFINICIJA HELLP SINDROMA

HELLP sindrom je akronim za skup znakova koji ¢ine hemolizu eritrocita s mikroangiopatskom
anemijom, poviSene vrijednosti jetrenih enzima u serumu i smanjen broj trombocita. Najcesce
predstavlja komplikaciju i1 progresiju teske preeklampsije, no neka istraZzivanja govore o tome
kako ta stanja mogu imati 1 razli€itu etiologiju (1). Ovaj sindrom javlja se u 0,2-0,6% svih
trudno¢a, dok je uclestalost preeklampsije 5-7%. Od 4-12% trudnica s razvijenom
preeklampsijom, razvit ¢e HELLP sindrom (2). Bolest se naj¢es¢e ocituje izmedu 32. 1 34.
tjedna gestacije, a u 30% trudnica razvije se nakon poroda (3). Ako se bolest razvije prije 27.
tjedna trudnoce u 20-30% trudnica razvit ¢e se teZak oblik bolesti s brzim nastupom klinickih

simptoma te se povezuje sa zastojem fetalnog rasta (4).

3.1. Etiopatogeneza HELLP sindroma

Etiologija HELLP sindroma nije u potpunosti razjaSnjena, no neka istraZivanja svoje hipoteze
o etiopatogenezi ovog sindroma temelje na odredenim genskim mutacijama (majéinim i
fetalnim) te upalnim procesima (4).

Sustavni upalni proces u HELLP sindromu potaknut je ishemijsko-reperfuzijskom ozljedom
placente. Ona nastaje kada se spiralne arterije ne uspijevaju remodelirati zbog neadekvatne
invazije trofoblasta. U takvim uvjetima aktivira se endotel luceci antiangiogene ¢imbenike i

dolazi do multiorganskih mikrovaskularnih ozljeda. Ako fetus ima nasljedni defekt u oksidaciji



masnih kiselina, njihova abnormalna oksidacija i otpusStanje metabolickih posrednika takoder
uzrokuju disfunkciju endotela (1). Vaskularni endotelni Cimbenik rasta (engl. vascular
endothelial growth factor, VEGF) glavni je faktor rasta endotelnih stanica i1 regulator fizioloSke
1 patoloske angiogeneze. Njegova je koncentracija u serumu i izrazaj njegovih receptora na
stanicama visi u trudnih Zena (4). Polimorfizam za VEGF gen ima ucinak na razvoj HELLP
sindroma (5). U trudnica s HELLP sindromom povecane su koncentracije topljivog endoglina
(engl. soluble endoglin, sEng) i topljivog receptora vaskularnog endotelnog ¢imbenika rasta-1
(engl. soluble vascular endothelial growth factor receptor-1, sVEGFR-1) koji sprjecavaju
vezanje VEGF za njegov receptor (4). Galektin-1 (Gal-1) je bjelancevina koja ima kljucnu
ulogu u diferencijaciji stanica trofoblasta 1 angiogenezi te imunoloskoj prilagodbi majke (6). U
serumu trudnica s HELLP sindromom nadeno je da je Gal-1 znacajno poviSen. Otkriveno je
kako postoji negativna korelacija izmedu razine Gal-1 u serumu i broja trombocita (4). U tkivu
placente nalazi se dimetilaminohidrolaza (engl. dimethylaminohydrolase, DDHA). To je enzim
koji razgraduje asimetricni dimetilarginin (engl. asymmetric dimethylarginine, ADMA). U
trudnica s HELLP sindromom povecane su vrijednosti ADMA koji inhibira sintezu duSikova
oksida (NO) uzrokuju¢i endotelnu disfunkciju (4). Nekroza jetrenih sinusoidalnih endotelnih
stanica (engl. liver sinusoidal endothelial cells, LSECs) jedan je od poremecaja u podlozi
HELLP sindroma (4). Povisene koncentracije angiopoetina-2 (engl. angiopoietin-2, Angs-2) uz
visoke vrijednosti heat-shock protein 70 (Hsp 70) dovode do aktivacije LSECs i njihove
nekroze. U trudnica s HELLP sindromom LSECs pokazuju povecan izrazaj Fas receptora (Fas)
na koje se veze Fas ligand (FasL) porijeklom iz placente uzrokuju¢i njihovu apoptozu (4).
Varijante gena Fas povezane su s rizikom nastanka HELLP sindroma (5). U trudnica s HELLP
sindromom poremecena je ugradnja placentarnog proteina 13 (engl. placental protein 13, PP
13) u membranu sinciciotrofoblasta. Ova molekula ima snazno imunomodulacijsko djelovanje

polariziraju¢i neutrofile prema fenotipu koji dopusta rast posteljice. Osim toga povisuje



koncentracije faktora tumorske nekroze-alpha (engl. tumour necrosis factor-alpha, TNF-a) koji
aktivacijom LSECs, dovodi do njihove nekroze (4). Inhibina A je glikoproteinski hormon koje
proizvodi posteljica ve¢ od 4. tjedna trudnoce. Njegova precizna bioloska funkcija u trudnoci
ostaje nejasna, no odredene studije pokazuju kako postoji njegova povecana proizvodnja u
ekstraviloznom trofoblastu trudnica s HELLP sindromom (4, 7). Inhibin A inhibiraju¢i Aktivin
A smanjuje izrazaj VEGF (4). Povisene vrijednosti Endotelina-1 (ET-1) znacajne su u
patogenezi preeklampsije, no zbog svojih uc¢inaka (poticanje hipertenzije, hemoliza, smanjenje
trombocita) vazne su i u etiopatogenezi HELLP sindroma (4, 8).

Do danas nije pronaden tocan genski uzrok nastanka HELLP sindroma. Pokazano je kako je
moguca odredena povezanost izmedu polimorfizma gena metilentetrahidrofolat reduktaze
(MTHFR) C677T 1 razvoja HELLP sindroma. MTHFR gen ima ulogu u metabolizmu
homocisteina, aminokiseline koja potencijalno ima toksi¢ni u¢inak na endotel. Istrazivanje je
pokazalo kako polimorfizam ovog gena nema utjecaja na razvoj preeklampsije, Sto ukazuje na
razliCitu etiologiju ovih dvaju poremecaja. Takoder su ustanovljene moguée veze izmedu
polimofizam Bcl-1 i1 razvoja HELLP sindroma te kako Bcl-1 nositeljstvo ima utjecaj na
koncentraciju jetrenih enzima i broj trombocita. Mutacije TLR-4 (engl. toll-like receptor-4)
povezuju se s razvojem HELLP sindroma (5).

3.2. Cimbenici rizika za razvoj HELLP sindroma

Preeklampsija je klinicko stanje koje karakterizira hipertenzija i znacajna proteinurija, u
prethodno zdrave Zene, koje se javlja nakon 20. tjedna trudnoce (9). HELLP sindrom najcesce
se razvije kao komplikacija teske preeklampsije, no ponekad se on javlja samostalno (1). Stoga
postoje odredeni rizi¢ni ¢imbenici koji se razlikuju kod zena s HELLP sindromom u odnosu na
one s preeklampsijom. Viserotke su u povecanom riziku od razvoja HELLP sindroma, dok se
nuliparitet smatra rizicnim ¢imbenikom za preeklampsiju. Pokazalo se da Zene starije od 25

godina ¢esc¢e razviju HELLP sindrom dok su Zene mlade od 20 i starije od 45 u vecem riziku



od razvoja preeklampsije (2). Losi ishodi u prethodnim trudno¢ama, lijeCenje metodama
potpomognute oplodnje i poremecaji placentacije takoder su ¢imbenici rizika za razvoj HELLP
sindroma. (2,10). Kroni¢ne bolesti srca, sistemski lupus eritematozus (SLE) i kroni¢ne bolesti
jetre stanja su prije trudnoce koje povecavaju rizik za razvoj HELLP sindroma (10).

Malmstrom i sur. u svojem su kohortnom istrazivanju pokazali da postoje razlike u cimbenicima
rizika za nastanak HELLP sindroma u prvoj u odnosu na drugu trudnoc¢u. Tako je indeks tjelesne
tezine (engl. Body Mase Indeks, BMI) znacajan faktor rizika za prvu trudnocu, ali ne i za drugu.
U ovu grupu ¢imbenika rizika pripada i dijabetes melitus (DM) koji je znacajan Cimbenik rizika
u prvoj, ali ne i u drugoj trudnoéi. Zene kod kojih se neki od hipertenzivnih poremecaja razvio
ranije u toku prve trudno¢e imaju vecéi rizik za razvoj HELLP sindroma u drugoj trudno¢i u
odnosu na zene kod kojih se poremecaj razvio kasnije u toku prve trudnoce. Ipak HELLP
sindrom u prvoj trudno¢i predstavlja zastitni cimbenik rizika u drugoj trudno¢i (11). Leeners 1
sur. izvijestili su kako razlika izmedu dviju trudno¢a manja od 24 mjeseca predstavlja dodatan

¢imbenik rizika (12).

3.3. Dijagnoza trudnica s HELLP sindromom

Ako se HELLP sindrom javlja neovisno o preeklampsiji njegova dijagnoza moze biti veoma
izazovna. Prema Tennessee klasifikaciji (Tablica 1.) dijagnoza HELLP sindroma postavlja se
kada je prisutna hemoliza s poviSenim vrijednostima laktat dehidrogenaze (LDH) (>600 IU/L),
bilirubinom (>1,2 mg/dL) i smanjenim vrijednostima haptoglobina (<Ig/L) te povecanim
koncentracijama jetrenih enzima aspartat transaminaze (AST) i alanin aminotransferaze (ALT)
(>70 IU/L) i trombocitima (< 100 x 10°/L). Mississippi-Triple klasifikacija (Tablica 1.) temelji
se na broju trombocita. Prema toj klasifikaciji razlikuju se tri klase. Prva i druga povezane su s
hemolizom koju prati LDH (=600 IU/L) te AST i ALT (=70IU/L), a broj trombocita u prvoj

klasi iznosi (< 50x10°/L), a u drugoj izmedu (50 i 100 x10°/L). Klasa tri ukljuéuje samo LDH



(>600 IU/L) dok su vrijednosti AST i ALT (>40IU/L), a vrijednosti trombocita (>100x10°/L)

(13). Osim toga ovisno u prisutnosti ili odsutnosti odredenih znakova HELLP sindroma, on

moze biti potpun ili nepotpun. Potpuni HELLP sindrom je stanje kad su prisutna sva tri

poremecaja, a nepotpun ako je odsutan neki od njih (hemoliza eritrocita, smanjen broj

trombocita, poviSena razina jetrenih enzima) (13).

Tablica 1. Tennessee 1 Mississippi-Triple klasifikacija HELLP sindroma(13)

HELLP sindrom

Tennessee klasifikacija

Mississippi-Triple klasifika-

cija

Klasa 1.

trombociti < 100x10°/L
AST >70IU/L

LDH > 600 IU/L

trombociti < 50x10°/L
AST or ALT > 70 IU/L

LDH > 600 IU/L

Klasa 2.

trombociti <100x10°/L >
50x10°/L
AST or ALT > 70 IU/L

LDH > 600 IU/L

Klasa 3.

trombociti <150x10%/L >
100x10°/L
AST or ALT > 40 IU/L

LDH > 600 IU/L

Mikroangiopatska hemoliticka anemija (MAHA) nastaje kada crvena krvna zrnca velikom
brzinom prolaze kroz lumen malenih krvnih Zila s oSte¢enom intimom, disfunkcionalnim

endotelom 1 naslagama fibrina. Kao odraz ove MAHA-e u perifernom razmazu krvi mogu se



naci fragmentirani (shizociti) eritrociti 1 kontrahirane (Burrove) stanice. Uslijed hemolize dolazi
do povecane koncentracije LDH u serumu, te smanjenih vrijednosti haptoglobina. Oslobodeni
hemoglobin se u plazmi veze za haptoglobin, smanjujuci tako njegovu slobodnu frakciju.
SniZena vrijednost haptoglobina (<1g/L) glavni je pokazatelj hemolize (13).

Povecanje jetrenih enzima AST 1 ALT pokazatelji su oStecenja jetrenih stanica (hepatocita) koji
nastaju uslijed Stetnog djelovanja posrednika koji dovode do nekroze LSECs (4). Kada se u
trudnica pojave poviSene vrijednosti jetrenih enzima te jaka boli u gornjem desnom kvadrantu
ili boli u epigastriju potrebno je nekom od slikovnih metoda (engl. computed tomography, CT/
engl. magnetic resonance imaging, MRI) iskljuciti hematom jetre. To je ozbiljna komplikacija
koja zahtjeva hitnu kirurSku intervenciju (1). Pra¢enjem ovakvih trudnica pokazalo se kako
laboratorijske vrijednosti jetrenih enzima ne koreliraju sa stupnjem jetrenog ostec¢enja (2).
Trombocitopenija  (<150x10°/L) u trudnoéi moZe biti uzrokovana gestacijskom
trombocitopenijom, imunoloSkom trombocitopenicnom purpurom, preeklampsijom 1 HELLP
sindromom. U patogenezi HELLP sindroma nalazimo o$te¢en endotel koji uzrokuje povec¢anu
potros$nju trombocita i u kona¢nici smanjenje njihovog broja (13).

Tipicni klinicki simptomi su bol u desnom gornjem kvadrant, bol u epigastriju, mucnina,
povracanje, malaksalost. Moguce su i glavobolje te smetnje s vidom (13). Opca slabost ¢e se
javiti u 90% trudnica, u 65% bol u epigastriju, 30% imat ¢e mucninu i povracanje, a njih 31%
glavobolju (2). Pri fizikalnom pregledu moZe se uociti Zutica, ascites, edem nogu i vrijednosti
krvnog tlaka >140/90 mmHg. Ozbiljniji simptomi i znakovi su vaginalna krvarenja, akutna
ozljeda bubrega, hematom jetre i ablacija retine (1). Ponekad se u trudnica HELLP sindrom

o€ituje nespecificnom klinickom slikom u obliku viroze (13).



3.4. Diferencijalna dijagnoza trudnica s HELLP sindromom

Zbog prilicno nespecificnih simptoma, HELLP sindrom se moze pogresno dijagnosticirati kao
virusni hepatitis, kolangitis i druge akutne bolesti jetre. Druga opasna stanja poput idiopatske
trombocitopeni¢ne purpure (ITP), akutna masna jetra u trudno¢i (eng. acute fatty liver of
pregnancy, AFLP), hemoliticko-uremicki sindrom(HUS), sistemski eritematozni lupus (SLE) 1
antifosfolipidni sindrom (AFS) takoder mogu oponasSati HELLP sindrom, stoga ih je vazno
uzeti u obzir kod diferencijalne dijagnoze (13).

Virusni hepatitis je upalna bolest jetre uzrokovana hepatotropnim virusima (hepatitis A virus,
hepatitis B virus, hepatitis C virus, hepatitis D virus, hepatitis E virus). U svojoj akutnoj fazi
pokazuje simptome i znakove slicne onima u HELLP sindromu poput povecanih jetrenih
enzima, malaksalost i bol u gornjem desnom kvadrantu. Dijagnoza se potvrduje seroloskim
testovima na viruse (14). Kolangitis je naziv za upalu zu¢nih vodova, a moze biti uzrokovana
opstrukcijom, virusima i autoimunim bolestima. Bolest se potvrduje ultrazvuc¢nim ili CT
nalazom, ako je uzrok opstrukcija ili nalazima protutijela ako je bolest autoimune etiologije
(15). Idiopatska trombocitopeni¢na purpura je klinicki sindrom koji se prezentira poremecajima
krvarenja s petehijama i purpurama, a kao posljedica sniZzenih vrijednosti trombocita. U
bolesnica s AFLP moZe se ultrazvu¢no vidjeti pove¢ana ehogenost jetre Sto moze pomoci
razlikovanju AFLP i HELLP sindroma (13). Takoder u laboratorijskim nalazim povecane su
vrijednosti izravnog bilirubina, amonijaka i hipoglikemija (1). HUS najces¢e se javlja u post
porodajnom razdoblju i primarno se o€ituje znakovima bubreZnog zatajenja. SLE je autoimuna
bolest u kojoj naslage kompleks antigen-antitijelo u kapilarama utjeCu na brojne organske
sustave (bubreg, jetra, srce, plu¢a, mozak). Dijagnoza se postavljam postojanjem kombinacija
odredenih klini¢kih simptoma i znakova te vrijednostima protutijela (13). AFS moze se
oCitovati hemolizom 1 trombocitopenijom, hipertenzijom i proteinurijom, no dominantna

obiljezja ovog sindroma su rekurentna arterijska/venska tromboza i1 habitualni rani spontani



pobacaji. Za dijagnozu potrebni su poviseni nalazi: lupus antikoagulansa, antikardiopilinska

antitijela i f2-glikoproteinskih antitijela (1).

4. LIJECENJE TRUDNICA S HELLP SINDROMOM

Lijecene je individualno i ovisi o duljini trajanje trudnoce te opéem stanju majke i fetusa. Ako
se HELLP sindrom javi nakon 34. tjedna trudnoce, jedina metoda izbora lijeCenja je indukcija
1 dovrSenje poroda. U svim ostalim slucajevima primarni je cilj produziti trudnocu $to smanjuje
perinatalni mortalitet i smanjuje broj dana provedenih u neonatalnim jedinicama intenzivne
medicine. Tada se prvo kre¢e s konzervativnim metodama lijeenja $to ukljucuje mirovanje,
prac¢enje opceg stanja i nadoknadu tekucéine. Ako se ovim metodama postignu vrijednosti
krvnog tlaka (<160/110 mmHg), dobar bubrezni odgovor na tekuc¢inu i nije prisutna bol u
gornjem desnom kvadrantu moze se dalje nastaviti s ovakvim pristupom. Nakon stabilizacije
za pracenje klinickog stanja koriste se vrijednost LDH u serumu i broj trombocita. Ako pak ne
dolazi do stabilizacije klinickog stanja jedini izbor lijecenja ostaje indukcija i dovrSenje poroda.
U klini¢koj praksi pokazalo se, kako se kod trudnica koje se nalaze u <32 tjednu gestacije,
konzervativnom metodom trudnoc¢a se produzuje za 15 dana. Tendencija je da se porod zavrsi
vaginalnim putem, no ako dode do razvoja diseminirane intravaskularne koagulacije (DIK) 1
gestacijske dobi < 32 tjedna, indicirano je uliniti carski rez (2). Ahmed 1 sur. u svojem su
istrazivanju uocili kako je u sluc¢aju HELLP sindroma u 40,9% trudnica porod zavrSen
vaginalno §to je veci postotak u usporedbi s Zenama koje su imale druge hipertenzivne
poremecaje (preeklampsija, eklampsija ) (16). Ipak, drugim istraZzivanjem, pokazano je da u

slu€aju porodaja carskim rezom nema smanjenja maternalne smrtnosti (17).



4.1 Kortikosteroidna terapija u trudnica s HELLP sindromom

Martin i sur. u svojem su istrazivanju pokazali da je agresivna upotreba kortikosteroidne terapije
znacajno smanjila maternalni mortalitet u trudnica s HELLP sindromom (18). Preporucene su
doze od 10 mg intravenski (i.v.) deksametazona svakih 12 sati, osobito ako su vrijednosti
trombocita (<100x10%/L). Kortikosteroidi se primjenjuju sve do stabilizacije vrijednosti jetrenih
enzima i regulacije vrijednosti trombocita. Pokazalo se kako ovakva upotreba kortikosteroida
dovodi do produljenja trajanja trudnoce, stabilizacije bolesnice i brzeg oporavka. Bez obzira na
to primjena kortikosteroidne terapije nece utjecati na pogorSanje laboratorijskih nalaza koje se
uvijek dogada nakon poroda (2).

Osim toga kortikosteroidna terapija koristi se za poticanje sazrijevanja pluca fetusa kod
prijete¢eg prijevremenog poroda (13). Primjena kortikosteroidne terapije nije u¢inkovita prije
26. tjedna trudnoce jer tada joS nisu stvoreni pneumociti tipa II koji ¢e reagirati na terapiju
stvaranjem surfaktanta (19). Odnedavno betametazon ima prednost pred deksametazonom u
svrhu poticanju sazrijevanja fetalnih pluca (13).

Vidaeff 1 Yeomas u svojem istrazivanju ipak ne podupiru rutinsku primjenu kortikosteroidne

terapije u trudnica s HELLP sindromom (20).

4.2. Primjena magnezijeva sulfata u trudnica s HELLP sindromom
Cesto se u svrhu prevencije epileptiénog napada u trudnica s HELLP sindroma koristi 20%
magnezijev sulfat u bolus dozi od 4-6 g i.v., a nakon toga u kontinuiranoj infuziji od 2 g/h. Kod

primjene ove terapije vazno je pazljivo titriranje 1 pracenje toksi¢nih u¢inaka (2).
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5. LIJECENJE KOMPLIKACIJA U TRUDNICA S HELLP SINDROMOM U
JEDINICAMA INTENZIVNE MEDICINE

Prema istrazivanju provedenom u tri francuske regije u razdoblju od godine dana pokazano je
kako je HELLP sindrom bio naj¢es¢i uzrok hospitalizacije trudnica u jedinicama intenzivnog
lije¢enja (JIL) (17). To je povezano s komplikacijama HELLP sindroma. Pokazalo se kako
maternalna smrtnost iznosi 3,5-24,2% u sluc¢aju razvoja komplikacija (akutna ozljeda bubrega,
DIK, akutni respiracijski distres sindrom, hematom jetre), dok je perinatalni mortalitet ¢ak 7,7-
60% (2). Proucavanjem trudnica s HELLP sindromom i onih koje su uz to razvile eklampsiju,
pokazalo se kako je opéenito maternalna smrtnost i potreba za transfuzijom veca u pacijentica
s HELLP sindromom, neovisno o eklampsiji (16). Trudnicama s HELLLP sindromom u JIL
moze biti pruzena adekvatna suportivna terapija poput strojne ventilacije, hemodijalize,
regulacije krvnog tlaka, nutritivna potpora i monitoring te kontrola boli intravenskim
narkoticima (1,2). Agacgayak 1 sur. u svojem istrazivanju navode kako je prosjean broj dana
provedenih u JIL bio ve¢i u trudnica koje su primile viSe transfuzija eritrocita, §to se povezuje

s razvojem tezih komplikacija (21).

5.1. Regulacija krvnog tlaka u trudnica s HELLP sindromom

Visoke vrijednosti krvnog tlaka (>160/110 mmHg) mogu prouzrokovati hipertenzivnu
encefalopatiju, edem mozga i intrakranijalno krvarenje (22). U terapiji sniZzavanja krvnog tlaka
koristi se hidralazin u bolus dozi od 5-10 mg i.v. (2). Terapija se moZe ponavljati svakih 20
minuta do maksimalne doze od 20 mg/h. Ako se ovom terapijom ne postignu Zeljene vrijednosti
krvnog tlaka ili se razvije glavobolja i tahikardija daljnja terapija nastavlja se s labetalolom u
dozi od 20-40 mg i.v. svakih 15 minuta do maksimalne doze od 220 mg/h. Regulaciju krvnog

tlaka moguce je posti¢i i s nifedipinom u dozi od 10-20 mg svakih 30 minuta (23).
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5.2. Diseminirana intravaskulrna koagulacija (DIK) u trudnica i rodilja s HELLP
sindromom

Diseminirana intravaskularna koagulacija klinicki se prezentira trombozama ili krvarenjem.
Proces se odvija na mikrovaskularnoj razini gdje oste¢eni endotel potice stvaranje mikrotromba
1 oStecenje organa, dovodeci do aktivacije koagulacijske kaskade te u konacnici do potrosnje
koagulacijskih faktora i krvarenja. Za potrebe dijagnoze DIK u trudnica osmisljen je poseban
bodovni sustav (Tablica 2.). Grani¢na vrijednost za postavljanje visoke sumnje na razvoj DIK
iznosi >26. Erez 1 sur. pokazali su da trudnice s DIK skorom >26 imaju vece potrebe za
transfuzijom krvi i duljom hospitalizacijom. DIK predstavlja vode¢i uzrok maternalne smrtnosti

(0,03-0,35%) (24).

Tablica 2. Modificirani DIK-skore u opstetriciji(24)

Broj trombocita (10x10°/L) <50=1
50-100 =2
100-185 =1

>185=0

Protrombinsko vrijeme (sekunda) <0,5=0
0,5-1=5
1,0-1,5=12

>1,5=25

Fibrinogen u serumu (g/L) 3,0=25
3,0-40=06
4,0-45=1

>4,5=0
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Terapija trudnica s DIKom ovisi o laboratorijskim nalazima i kliniCkom stanju trudnice. U
slucaju razvoja DIK bit ¢e potrebna transfuzija svjeze smrznute plazme (SSP) i trombocita. Kod
trudnica koje krvare indicirano je trombocite nadoknaditi ako je njihova vrijednost <50x10°/L.
Opéenito je prihvaéeno da se trombociti nadoknaduju ako su njihove vrijednosti <10-20x10%/L,
a ako nema znakova krvarenja. Za ispravak koagulacije potrebne su velike koli¢ine svjeze
smrznute plazme u dozi od 15 ml/kg. Postoje dokazi kako doza od 30ml/kg SSP u potpunosti
ispravlja razine faktora koagulacije (25).

Kako je DIK stanje koje moze biti praceno hipofibrinogenemijom, jedna od metoda lijecenja je
davanje koncentrata humanog fibrinogena. Prednosti ove terapije je mogucénost davanja velike
koli¢ine fibrinogena u relativno malom volumenu transfuzije. Jednostavan je za ¢uvanje na
sobnoj temperaturi ili hladnjaku. Negativna strana je $to ovaj koncentrat fibrinogena nije lako
dostupan u cijelom svijetu (24).

Traneksamicna kiselina je snazan antifibrinoliti¢ki lijek. Traneksami¢na kiselina se moze
primijeniti intravenozno 1 peroralno, a izlucuje se urinom. U razli¢itim koncentracijama ulazi u
tkiva 1 tekucine, a prolazi i kroz posteljicu. Nisu pronadeni dokazi o trombogenom djelovanju
traneksamicne kiseline, ali produljuje otapanje ve¢ nastalih fibrinskih naslaga (26). Osman 1
sur. u svojem su istrazivanju zakljucili kako se traneksamicna kiselina pokazala korisnom u
lijecenju trudnica s HELLP sindromom (27).

Nisko molekularni heparin (engl. low molecular weight heparin, LMWH) moze se koristiti u
lijecenju DIK-a s prevladavaju¢im hiperkoagulacijskim fenotipom (24).

Rekombinantni humani topljivi trombomodulin (engl. Recombinant Human Soluble
Thrombomodulin, rhTM) predstavljen je kao antikoagulant koji smanjuje pretjeranu aktivaciju
trombina 1 regulira ravnoteZu koagulacijskog sustava. Pokazalo se da njegova primjena

smanjuje mortalitet i morbiditet pacijentica s DIKom (24).
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5.3. Strojna ventilacija u trudnica s HELLP sindromom

Akutni respiracijski distres sindrom (ARDS) je ozbiljna komplikacija koja se javlja u <1% svih
trudnica s HELLP sindromom. Strojna ventilacija potrebna je u 30% trudnica s HELLP
sindromom smjestenih u JILu. Strojno ventilirane trudnice s HELLP sindromom imaju loSiju
prognozu (19). Maternalni mortalitet u trudnica s HELLP sindromu iznosi 23-50% ako se
razvije ARDS (22). Istrazivanje koje su proveli Bedir i sur. potvrduje kako je potreba trudnica
s HELLP sindromom za strojnom ventilacijom lo§ prognosti¢ki znak. Takoder su primijetili
kako postoji statisticki znacajna razlika u trajanju strojne ventilacije kod trudnica s HELLP

sindromom koje su izlijecene i1 onih koje su preminule (28).

5.4. Hemodijaliza u trudnica s HELLP sindromom

Akutna ozljeda bubrega javlja se u 7,7-19,6% svih trudnica s teSkim hipertenzivnim
poremecajima. Takve trudnice zahtijevaju nadoknadu tekuéine, regulaciju elektrolita i ako
nema adekvatnog odgovora na ove suportivne mjere potrebno je uciniti hemodijalizu (29). Za
pracenje akutne bubreZne ozljede potrebno je izmjeriti serumske vrijednosti kreatinina te pratiti
diurezu (30). Prema istrazivanju koje su proveli Osmanagaoglu i sur. potrebe za dijalizom bila
je najveca kod trudnica s HELLP sindromom cija se koncentracija kreatinina udvostrucila
unutar 48 sati. Vrijednost kreatinina u serumu predikcijski je pokazatelj maternalne smrtnosti u
trudnica s akutnom bubreZznom ozljedom, kao komplikacijom HELLP sindroma (17). Ye i sur.
proveli su istrazivanje na 108 trudnica s HELLP sindromom, 52 bolesnice razvile su akutno
zatajenje bubrega, a njih 11 trebalo je hemodijalizu. Skupina trudnica s HELLP sindromom u
kojih se razvilo akutno zatajenje bubrega imale su veci broj poroda, krvarenje >400 ml, teSku
sistolicku hipertenziju (>160 mmHg), infekciju i nizak hemoglobin (31). Selguk i sur. u svojem
su istrazivanju naveli kako nema porasta maternalnog mortalitet u trudncia s HELLP

sindromom kod kojih se razvila akutna ozljeda bubrega (29). Takoder ovo stanje je reverzibilno
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1 samo ¢e malen postotak Zena razviti kroni¢no bubrezno zatajenje (29,31). No ipak Selcuk i
sur. u svojem su istrazivanju pokazali kako je kod trudnica HELLP sa sindromom duze vrijeme

potrebno za oporavak bubrezne funkcije (29).

5.5. Ruptura i subkapsularni hematom jetre u trudnica s HELLP sindromom

Subkapsularni hematom javlja se u 0,9-1,6% trudnica s teSkim HELLP sindromom. Ruptura
subkapsularnog hematom vodi do fatalnog ishoda. U takvom teSkom stanju potrebna je hitna
kirurska i1 anestezioloska intervencija. Ako se razvije manji subkapsularni hematom moguce je
1 konzervativno lijecenje koje ukljucuje transfuziju krvi, korekciju koagulacijskih faktora i
ultrazvucno pracenje (22). Preporucuje se da se u slucaju sumnje na subkapsularnni hematom
jetre stave na raspolaganje 30 paketa eritrocita, 20 paketa SSP, 30-50 paketa trombocita i 20-30
paketa krioprecipitata, kako bi se na vrijeme pruzila adekvatna skrb (23). Ruptura jetre povezuje
se s visokom smrtno$¢u (oko 40%) (32). Za Sto bolji ishod vazna je pravovremen dijagnoza. U
sluc¢aju pojave iznenadne jake boli u abdomenu, akutne anemije i hipotenzije vazno je odmah
posumnjati na mogucu rupturu jetre. Kombinacija kirur§kog lijecenja, podvezivanjem jetrene
arterije sa suportivnom terapijom ucinkovita je u smanjenu maternalnog mortaliteta kod
trudnica s rupturom jetre (33). Vigil De-Gracia i1 Ortega P analiziraju¢i maternalnu smrtnost
zakljucili su da je ona najmanja kod trudnica s HELLP sindromom kod kojih izvedena
transplantacija jetre (34). Kada nije mogu¢e odmah uciniti transplantaciju (nema adekvatnog
davatelja) moze se uciniti privremenu hepatektomija uz ocuvanje donje Suplje vene i

portokavalnog Santa. Bez jetre moguce je prezivjeti oko 48 sati (35).

15



5.6. Terapijska izmjena plazme (eng. therapeutic plasma exchange, TPE) u trudnica s
HELLP sindromom

Porod cCesto predstavlja najucinkovitiju metodu lijecenja trudnica s HELLP sindromom, no u
nekim se slucajevima pokazalo kako porod, kortikosteroidna terapija ni suportivna terapija (krv
1 krvni derivati, antihipertenzivna terapija, i intravenska tekuc¢ina) nisu bili dovoljni za
stabilizaciju trudnica s HELLP sindromom u klasi I HELLP sindroma prema Mississippi
klasifikaciji. Mehmet i1 sur proveli su istrazivanje u trudnica s HELLP sindromom kod kojih je
na posljetku provedena terapijska izmjena plazme (TPE) (36). TPE je tehnika kojom se plazma
odvaja od cijele krvi u izvantjelesnim uvjetima. Stanicne komponente krvi vracaju se bolesnici
zajedno sa zamjenskom teku¢inom (37). U istraZivanju koje su proveli Mehmet 1 sur. trudnice
s HELLP sindromom su primile 3 ciklusa TPE. Izvadeni su im laboratorijski nalazi prije i nakon
terapije te je utvrdeno kako je doslo do statisticki znacajne razlike u vrijednostima ukupnog
bilirubina, LDH, AST 1 ALT 1 broja trombocita. Njihov zakljucak je da je u trudnica s HELLP
sindromom klase I HELLP sindroma prema Mississippi klasifikaciji, a koji ne reagiraju na
druge metode lijecenja, nuzno upotrijebiti TPE terapiju unutar 24 sata kako bi se smanjio

maternalni mortalitet (36).

6. BODOVNI SUSTAVI U JEDINICAMA INTENZIVNE MEDICINE U TRUDNICA S
HELLP SINDROMOM

Ne postoji jedinstveni stav koji bodovni sustav za procjenu tezine bolesti i prognoze
opstetri¢kih bolesnica primljenih u JIL je najbolje upotrijebiti (38). O sloZenosti opstetrickih
bolesnica u JIL govori nam i Koch koji smatra da je kod tesko bolesnih trudnica u akutnoj fazi
bolesti teSko predvidjeti konacan ishod (39). Souza i sur. u svojem istrazivanju zakljucuju kako
ni APACHE II ni SAPS II nisu prikladni za procjenu stanja trudnica smjestenih u JIL (38).

Devabhaktuni 1 sur. u svojem su istraZzivanju pokazali kako postoji dobra korelacija izmedu
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stvarne smrtnosti 1 one predvidenom bodovnim sustavima (APACHE II, SAPS II, MPM i SOFA

skor) (40).

6.1. APACHE 11

APACHE bodovni sustav (engl. Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) jedan je od
sustava koji je osmisljen kako bi se procijenio rizik od smrti u bolesnika smjestenih u JIL
(Tablica 3.). Postoje kratki racunalni programi na internetu koji olakSavaju izracun APACHE II
skora. APACHE II skore izracunava se na temelju odredenih vitalnih parametara,
laboratorijskih i klinickih nalaza (41). Bedir i sur. navode kako prema njihovom istrazivanju
postoji statisti¢ki znacajna razlika u APACHE bodovanju kod trudnica s HELLP sindromom
primljenih u JIL te bi taj sustav bodovanja mogao biti koristan kod procjene rizika od smrti
nakon prijema u JIL (28). Neka su istrazivanja pak pokazala kako opstetricke bolesnice imaju

bolju prognozu nego $to je predvideno APACHE II sustavom bodovanja (38, 42-44).

Tablica 3. Tablica za izracunavanje APACHE II skora(45)

APS +4 +3 +2 +1 0 +1 +2 +3 +4
Temperatura(rektalno)°C | >41 39- 38,5-38,9 36- 34- 32- 30- | <299

40,9 38,4 | 359 | 33,9 | 31,9

Srednji arterijski >160 | 130- 110-129 70- | 50- | 40- <49

tlak(mmHg) 159 109 69 54

Frekvencija srca >100 | 140- 110-139 70- 50-69 40- | <39

179 109 54
Frekvencija disanja >50 | 35- 25-34 12- 10- 5-9 <5

49 24 11
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Oksigenacija 200- | 350-
a) ako je F102>0,5(A-a) <200 349 499 | =500
b)ako je Fi0,<5(Pa0y) <54 | 55- 61-70 >70
60
pH arterijski >7,7 | 7,6- 7,5-7,59 7,33- | 7,25-732 | 7,15- | <7,15
7,69 7,49 7,24
HCOs;(mEq/l) >52 | 41- 32-40,9 22- 18-21,9 15- | <15
51,9 31,9 17,9
K(mEqg/1) >7 | 6-6,9 5-5,9 3,5- [ 334 2,5-2,9 <2,5
5,4
Na(mEq/1) >100 | 160- | 155- | 150- | 130- 120-129 111- | <110
179 | 159 | 154 | 149 119
Kreatinin(s) (mqm/dl) >3,5 | 2-3,4 1,5-1,9 0,5- <0,6
1,4
Hematokrit(%) >60 50-59,9 46- | 35- 20-29,9 <20
49,9 | 45,9
TLC(10%/cc) >40 20-39,9 15- 3- 1-2,9 <1
19,9 | 14,9
GCS 15-GCS=BODOVI
CHP elektivan operacija=2BODA

BODA

postoperativna komplikacija ili hitni prijem u JIL bez operacija=5

Godine Zivota

BODA; >75=6 BODA

<44=0 BODOVA; 45-54=2 BODA; 55-64=3 BODA; 65-74=5

APACHE II= APS+CHP+bodovi za godine
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6.2. GCS

GCS (engl. Glasgow Coma Scala) korisna je kod opisivanja svijesti kod svih akutnih bolesnika.

Pomoc¢u ove skale procjenjuju se tri aspekta reakcije (otvaranje oc€i, motoric¢ki i verbalni

odgovor) (Tablica 4.) (46). DI XD i sur. u svojem su istrazivanju pokazali kako je znacajno veca

smrtnost u trudnica koje uz eklampsiju imaju i HELLP sindrom u odnosu na trudnice koje su

razvile samo eklampsiju. U prvoj skupini bolesnica bilo je viSe onih koje su imale GCS<§ po

prijemu u JIL (47). Medutim nije pronadeno ni jedno istrazivanje koje bi pokazalo da je GCS

dobar predikcijski pokazatelj maternalne smrtnosti. Bedir i sur. u svojem su istrazivanju nisu

pronasli statisticki znacajnu razliku u rezultatima GCS kod trudnica s HELLP sindromom koje

su preminule u odnosu na one koje nisu (28).

Tablica 4. Tablica za izraCunavanje GCS(46)

OTVARANJE OCIJU

MOTORICKI ODGOVOR

VERBALNI ODGOVOR

Spontano otvorene=4 BODA

Izvr$ava naredbe=6 BODA

Orijentiran=5 BODA

Otvara o¢i na poziv=3

BODA

Lokalizira bol=5 BODA

Konfuzan=4 BODA

Otvara o¢i na bolni podra-

7aj=2 BODA

Odmice se od bolnog podra-

#aja=4 BODA

Daje neprikladne odgo-

vore=3 BODA

Ne otvara o¢i= 1 BOD

Na bol odgovara fleksi-

jom=3 BODA

Nerazumljiv govor=2

BODA

Na bol odgovara ekstenzi-

jom=2 BODA

Ne odgovara verbalno=1

BOD

Ne odgovara na bol=1 BOD
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6.3. SOFA SKOR

SOFA (engl. Sequential Organ Failure Assessment) skor je bodovni sustav koji procjenjuje rad
svih vitalno vaznih organskih sustava (Tablica 5.). Bodovi se dodjeljuju na temelju
laboratorijskih i klinickih parametara. Ovaj bodovni sustav u $irokoj je uporabi u JIL i moze
biti dobar predikcijski pokazatelj konacnog ishoda (48). Fadiloglu i sur. u svojem su istrazivanju
dosli do zakljucka kako SOFA bodovni sustav predvida maternalnu smrtnost s vecom
specificnos¢u u odnosu na APACHE sustav bodovanja (42). Soni i sur. provodeci istrazivanje
na trudnicama u JIL, a kojima je bila potrebna strojna ventilaciju pokazali su kako je SOFA
skore idealan predikcijski pokazatelj (49). Hasan 1 sur. u svojem su istrazivanju pokazali kako
su vrijednosti APACHE II 1 SOFA skora prvi dan prijema u JIL bili zna¢ajno visi u trudnica s
HELLP sindromom koje nisu prezivjele. Ipak u usporedbi s ova dva bodovna sustava SOFA

skore prvoga dana prijema u JIL pokazao se kao najprikladniji predikcijski pokazatelj (50).

Tablica 5. Tablica za izracunavanja SOFA skora(48)

Parametri 0 bodova 1 bod 2 boda 3 boda 4 boda
PaO2/Fi02 >400 <400 <300 <200 <100
(mmHg)
Trombociti(u- >150 <150 <100 <50 <20
mol/L)

Kardiovaskularni | MAP>70mmHg | MAP<70mmHg | Dopamin <5 | Dopamin Dopamin

sustav mcg/kg/mln 5,1-15 ili >15 ili Adre-
Adrenalin . .
(doze katekola- ili u bilo ko- nalin >0,1 ili
<0,1 ili Norad i
mina(mecg/kg/min)) joj dozi . oradrenalin
Noradrenalin
>(0,1
<0,1
GCS 15 13-14 10-12 6-9 <6
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Kreatinin(umol/L) <110 110-170 171-299 300-400 >400
diureza(ml/h) <500 <200

Bilirubin(umol/L) 20 20-32 33-101 102-204 >204
6.4. SAPS 11

SAPS II (engl. Simplified Acute Physiological Score) bodovnih je sustava za procjenu
konacnog ishoda pacijenata smjestenih u JIL, a u obzir uzima parametre kao $to su starost
bolesnika, spol, broj dana provedenih u bolnici prije prijema u JIL itd. (51). Gliber i sur. navode
kako je SAPS II sustav bodovanja u korelacijom s duljinom boravka u JIL, ali ne i s duljinom
boravka u bolnici (52). Istrazivanja su pokazala kako SAPS II sustav bodovanja moze biti

koristan u predvidanju ishoda kod opstetri¢kih bolesnica primljenih u JIL (53-55).

6.5. MPM

MPM (engl. Mortality Probability Model) je sustav bodovanja koji se temelji na fizioloskim
rezultatima, dobi 1 podatcima o organskim sustavima. MPM se izraCunava odmah po prijemu u
JIL, nakon 24, 48 1 72 sata. MiSljenja oko koriStenja ovog bodovnog sustava za procjenu
smrtnosti, su proturjecna (56). U jednoj o studija zabiljezeno je kako je visoki MPMO bio
povezan s nepovoljnim ishodom (40). Levinson 1 sur. izvijestili su kako MPMO-II precjenjuje
smrtnosti (57). U dugim studijima pokazano je kako je konacan ishod bio 1osiji od onog kako

je bilo predvideno MPM II bodovnim sustavom (38,58).

7. RASPRAVA
HELLP sindrom je Zivotno ugrozavajuce stanje. NajceS¢e se razvija u zadnjem trimestru
trudnoce 1 moZe biti povezano s loSim ishodom po majku i dijete (1). Prema definiciji Svjetske

zdravstvene organizacije maternalni mortalitet racuna se kao broj Zena umrlih tijekom trudnoce,
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porodaja ili unutar 42 dana od zavrSetka trudnoce (59). Maternalni mortalitet dobar je pokazatel]
zdravstvenog stanja Zena kao i1 ucinkovitosti zdravstvenog sustava (60). Usprkos razvoju
medicine maternalni mortalitet u zena s HELLP sindromom i dalje je visok, osobito u zemljama
u razvoju (28). Ono S$to pridonosi ovakvom ishodu zasigurno je otezano rano prepoznavanje
bolesti. Od klini¢ke prezentacije do konacne dijagnoze protekne u prosjeku 8 dana (2). Kako bi
se poboljsali ishodi vazno je bolest prepoznati na vrijeme i sprijeciti komplikacije. Prije svega
vazno je poznavati odredene ¢imbenike rizika kao Sto su: viSerotke, zene starije od 35 godina
ili ako je kod trudnice od ranije postavljena sumnja na neki od hipertenzivnih poremecaja
(preeklampsija) (2). Za postavljanje dijagnoze bit ¢e dovoljno uliniti samo osnovne
laboratorijske pretrage. Vrijednosti AST,ALT ukazuju na oStecenje jetrenih stanica. Prisutnost
hemolize potvrdit ¢e se vrijednostima LDH i haptoglobinom. U trudnica s HELLP sindromom
mogu biti snizene vrijednosti trombocita u serumu. HELLP sindrom moZe oponasati i druge
bolesti pa je vazno, kod postavljanja dijagnoze, razmisljati o stanjima poput hemoliticko-
uremickog sindroma, antifosfolipidnog sindroma, idiopatske trombocitopeni¢ne purupure,
virusne bolesti jetre, kolecistitisa i drugih (2). Kao i1 kod svake druge bolesti jedini ispravan
nacin lije¢enja je djelovanjem na uzrok bolesti. U trudnica s HELLP sindromom najuc¢inkovitija
metoda lijeenja je indukcija i dovrSenje poroda. U sluCajevima kada se radi o niskoj
gestacijskoj dobi cilj je ipak produziti trajanje trudnoce kako bi se smanjile perinatalne
komplikacije. Tada se primjenjuju konzervativne metode lije¢enja. Kod sumnje na razvoj
HELLP sindroma vazno je ¢eS¢e kontrolirati laboratorijske nalaze i pratiti opce stanje kako bi
trudnica na vrijeme bila upucena u tercijarnu zdravstvenu ustanovu. Vazno je klini¢ki 1
laboratorijski pratiti trudnice s HELLP sindromom i nakon porod zbog toga jer se laboratorijski
nalazi pogorSavaju, s pikom od 48 sati od poroda (2). HELLP sindrom jedan je od naj¢e$¢ih
uzroka hospitalizacije trudnica u JIL. To je povezno s razvojem komplikacija poput DIK,

ARDS, cerebralnog krvarenja, septickog Soka, akutnog zatajenja bubrega i rupture jetre. Za

22



povoljan ishod potrebno je ¢im prije zapoceti lijeCenje nastalih komplikacija, stoga je vazna
blizina tercijarne zdravstvene ustanove. Jedan o vaznih ¢imbenika maternalnog mortaliteta je i
broj dana provedenih u JIL Sto je povezano s razvojem najtezih komplikacija. Yesiler 1 sur. u
istrazivanju su uocili nisku stopu DIK iako su trudnice imale HELLP sindrom klasse I prema
Mississippi klasifikaciji, a takav rezultat pravdaju: brzim porodom, dobrom kontrolom
hemostaze i brzim premjestajem u JIL (19). Svakom bolesniku primljenom u JIL, pa tako 1
opstetrickim bolesnicama, potrebno je procijeniti tezinu zdravstvenog stanja. Tome sluze
bodovni sustavi koji su se u nekim studijama pokazali kao dobri predikcijski pokazatelji, Neki
od njih su APACHE II, SOFA score, GCS, SAPS II i MPM. Svi ovi bodovni sustavi prvotno su
osmisljeni za neopstetricke bolesnike. U nedostatku specifi¢nih bodovnih sustava za trudnice
oni su koriSteni 1 kod opstetrickih bolesnica u JIL. Zbog fizioloskih promjena u trudnoci
potrebno je osmisliti bolje i prikladnije bodovne sustave za opstetricke bolesnice (60). Medutim
ne postoji usuglaSeno misljenje koji od tih sustava je najprikladniji, stoga ovo podrucje ostavlja
jo§ mnoge mogucénosti za istrazivanje i pronalazenje odgovaraju¢ih bodovnih sustava. Pravilna
upotreba odgovarajuceg sustava bodovanja moze pomoci u donosenju odluke oko ispravnog
nacina lijjeCenja 1 primjene odgovarajucih resursa. Trudnice ¢iji bodovni sustavi predvidaju
losije ishode zahtijevat Ce agresivniju terapiju i CeS¢e nadgledanje od strane lije¢nika u

jedinicama intenzivne medicine.
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8. ZAKLJUCAK

HELLP sindrom karakteriziran je hemolizom, poviSenim jetrenim parametrima i
trombocitopenijom. Predstavlja tesku komplikaciju trudnoce, a moze biti poguban za majku i
dijete. Komplikacije koje se razviju u sklopu HELLP sindroma predstavljaju najces¢i razlog
hospitalizacije trudnica u JIL te on ostaje 1 dalje najceS¢i uzrok maternalne i neonatalne
smrtnosti. Od izuzetne je vaznosti poznavanje simptoma, dijagnoze i diferencijalne dijagnoze
kako bi se ovo stanje na vrijeme prepoznalo 1 primijenila adekvatna terapija. U slucaju razvoja
HELLP sindroma vazan je multidisciplinarni pristup. Trudnice s HELLP sindromom najcesce
zahtijevaju posebnu skrb 1 stalno nadziranje, stoga je JIL mjesto gdje ¢e im se pruZiti
najadekvatnija zdravstvena zaStita. Zbog sloZzene fiziologije trudnode i1 iznimno sloZene
patofiziologije HELLP sindroma vazno je razvijati nove bodovne sustave za procjenu tezine
stanja. Novi bodovni sustavi olakSat ¢e trijaziranje trudnica s HELLP sindromom u JIL i
poboljsat ¢e raspodjelu dostupnih resursa uz najbolji ishod. HELLP sindrom je komplikacija s
izrazito nepovoljnim ishodom, stoga je vazno poznavanje njegove etiopatogeneze i

pronalaZenje adekvatne terapije kako bi se smanjio maternalni mortalitet.
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9. SAZETAK

HELLP sindrom je ozbiljna komplikacija tijekom trudnoce s hemolizom, sniZenim
vrijednostima trombocita i poviSenim vrijednostima jetrenih enzima. Etiopatogeneza HELLP
sindroma nije u potpunosti poznata. Postoje brojni ¢imbenici rizika za razvoj HELLP sindroma.
Za postavljanje dijagnoze korisna su dva klasifikacijska sustava (Tennessee i Mississippi-
Triple). Simptomi su najceSc¢e nespecificni i postoji Sirok spektar diferencijalne dijagnoze.
Lijecenje HELLP sindroma veoma je slozeno i ¢esto zahtjeva multidisciplinarni pristup, osobito
ako se razviju komplikacije. Komplikacije poput, diseminirane intravaskularne koagulacije,
akutnog respiracijskog distres sindroma, akutne ozljede bubrega i ruptura jetre najcesce su
indikacije za hospitalizaciju pacijentica u jedinice intenzivnog lije¢enja. Kod trudnica s HELLP
sindromom 1 dalje je visoka stopa maternalnog mortaliteta. Pacijentici s HELLP sindromom
potreban je stalni nadzor 1 adekvatna suportivna terapija. U jedinicama intenzivnog lije¢enja
koriste se brojni bodovni sustavi (APACHE II, MPM, GCS, SAPS II, SOFA score) za ranu
procjenu tezine bolesti, ni jedan od tih sustava nije u potpunosti prilagoden opstetrickim

pacijenticama.

Kljuéne rije¢i: HELLP sindrom, opstetri¢ke pacijentice, komplikacije, jedinica intenzivnog

lijecenja, maternalni mortalitet
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10. SUMMARY

HELLP syndrome is a serious complication durirng pregnancy associated with hemolysis,
low platelets count and elevated liver enzymes. The etiopathogenesis of HELLP syndrome is
not known. There are many risk factors for HELLP syndrome. Two classification systems
(Tennessee and Mississippi-Triple classification) are usefull for the diagnosis of HELLP
syndrome. Symptoms are often nonspecific and there are many differential diagnosis.
Treatment of HELLP syndrome is complex and requires a multidisciplinary approach,
especially when complications arise. Complication such as, disseminated intravascular
coagulation, acute respiratory distress syndrome, acute kidney injury and liver rupture, are the
most common reasons for admission to an intensive care unit (ICU). The maternal mortality
rate due to HELLP syndrome is still very high. Obstetric patients with HELLP syndrome
require monitoring and supportive therapy. In the intensive care unit some predictive scoring
systems (APACHE II, MPM, GCS, SAPS II, SOFA score) are used as an early prognostic
indicator of disease severity. These scoring systems are not fully suitable for obstetric

patients.

Keywords: HELLP syndrome, obstetric patients, complications, the intensive care unit,

maternal mortality
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