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SAZETAK
Dijagnostika i lijeCenje ektopi¢ne trudnoée u KB ,,Sveti Duh“ u razdoblju od
2009.-20109.

Uvod: Ektopi¢na trudnoc¢a je svaka trudnoc¢a s implantacijom izvan fizioloskog sijela u Supljini
maternice. Javlja se u 0,25-1,4% svih trudnoca i predstavlja po Zivot opasno stanje. NajceS¢i
je uzrok maternalnog mortaliteta u prvom tromjesecju trudnoce. Najvaznije dijagnosticke
metode Cine transvaginalni ultrazvuk i mjerenje serumske razine B-hCG-a. Ektopi¢na trudnoca

moze se lijeciti medikamentozno, kirurski ili ekspektativnim postupkom.

Cilj: Cilj ovog rada bio je prikazati dijagnostiCke parametre, metode lijeCenja i trajanje
hospitalizacije pacijentica kojima je dijagnosticirana ektopi¢na trudnoé¢a u KB ,Sveti Duh“ u

razdoblju od 2009. do 2019.godine te utvrditi njihovu medusobnu povezanost.

Metode: Retrospektivno istrazivanje provedeno je prikupljanjem podataka iz bolni¢kog

informatiCkog sustava. Podaci su zatim analizirani statistiCkim programom SPSS.

Rezultati: Analizom podataka obuhvaéeno je 268 pacijentica hospitaliziranih zbog ektopi¢ne
trudno¢e u KB ,Sveti Duh®. Srednja dob pacijentica iznosila je 32,53 godine. Temelj
dijagnostike bio je ultrazvucni nalaz kojim se u 82% slu¢ajeva potvrdila dijagnoza te mjerenje
serumske razine B-hCG-a Cija je prosjecna vrijednost bila 3171,40 IU/ml. Pacijentice s najvis§im
prosje¢nim vrijednostima B-hCG-a (4439,77 IU/ml) lijeCene su kirurski, a one s najnizim
vrijednostima (547,86 1U/ml) ekspektativnim postupkom. NajceSce koriStena metoda terapije
bila je kirur§ko lijeCenje (63,8%), i to laparoskopskom salpingektomijom, a zatim
medikamentozno lijeCenje metotreksatom (20,52%) te ekspektativan postupak (15,67%).

Zabiljezena su svega 3 slu€aja rupture jajovoda (1,12%).

Zaklju€ak: Bududi da je ektopi¢na trudnoca najCes¢i uzrok maternalnog mortaliteta u prvom
tromjesecju trudnoce te predstavlja po Zivot opasno stanje, vazno je rano postaviti dijagnozu i
zapoceti lijeCenje. Sve vedi broj zena koje se lijeCe ekspektativnim postupkom i sve maniji broj

ruptura jajovoda ukazuju na pozitivan trend sve ranijeg postupanja.

Kljuéne rijeéi: dijagnostika, ektopiCna trudnoca, lije€enje, salpingektomija, ultrazvuk, B-hCG



SUMMARY

Diagnosis and treatment of ectopic pregnancy at the University hospital “Sveti Duh”
from 2009 to 2019

Introduction: Any pregnancy with implantation outside of the physiological site in the uterine
cavity is called ectopic. Ectopic pregnancy presents in 0,25 — 1,4% of pregnancies and is
considered to be a life-threatening condition. It is also the most common cause of maternal
mortality in the first trimester. The most important methods of diagnosis are the transvaginal
ultrasound and measuring the patient’s levels of f-hCG. Ectopic pregnancy can be treated with

medicaments, surgically, or by expectant management.

Objective: The aim of the study was to present the diagnostic parameters, treatment methods
and duration of hospitalization of patients diagnosed with ectopic pregnancy at the University

hospital "Sveti Duh" from 2009 to 2019 and to determine their relationship.

Methods: Retrospective research has been conducted by gathering data from the hospital’s

computer database. The data was then analyzed using the statistic program SPSS.

Results: Data analysis gathered 268 patients hospitalized for ectopic at the University hospital
Sveti Duh. Mean patients” age was 32,53. The most common diagnostic methods were
utrasound which confirmed the diagnosis in 82% of the cases, and serial measurement of 8-
hCG, whose average value was 3171,40 |U/ml. Patients with the highest average levels of (3-
hCG (4439,77 IU/ml) were surgically treated, and those with the lowest levels (547,86 1U/ml)
by expectant menagement. The most commonly used method was surgical treatment (63,8%)
by laparoscopic salpingectomy, followed by medicament-based treatment using methotrexate
(20,52%) and expectant management (15,67%). Only 3 cases (1,12% of fallopian tube rupture

were noted.

Conclusion: Considering the fact that ectopic pregnancy is the most common cause of first
trimester maternal mortality and is a life-threatening condition, early diagnosis and treatment

is vital. A growing number of women being treated by expectant management and a



diminishing number of fallopian tube ruptures indicate a positive trend of earlier diagnosis and

treatment.

Key words: diagnostics, ectopic pregnancy, treatment, salpingectomy, ultrasound, -hCG



1.UvOD

1.1. DEFINICIJA

Ektopi¢na trudnoca (graviditas ectopica) je svaka trudnoca kojoj se implantacija dogodila izvan
fizioloSkog sijela u Supljini maternice. Dobila je naziv po grckoj rije€i ektopos, Sto znaci
raseljeni, premjesteni (1,2). Ektopi¢na trudnoc¢a obuhvaca i cervikalne i intersticijske trudnoce,
stoga naziv ,izvanmaterni¢na trudnoc¢a“ nije sasvim to¢an. Javlja se u 0,25-1,4% svih trudnoca
i predstavlja po Zivot opasno stanje. Ektopi¢na trudnoca je najc¢eS¢i uzrok maternalnog

mortaliteta u prvom tromjesecju trudnoce (1,3).

1.2. KLASIFIKACIJA

Ektopi¢ne trudnoce dijelimo na tubarne i izvantubarne.

Vise od 95% ektopicnih trudnoca €ine tubarne, smjestene u jajovodu (tubi uterini) (4).

Tubarnim trudno¢ama naj¢esce mjesto implantacije je u ampularnom dijelu jajovoda (42%), a
mogu biti lokalizirane i u istmusu (28%), intersticiju (13%) (takva trudnoéa pripada
izvantubarnim) i fimbrijama (7%). lzvantubarne trudnoce Cine svega 5% ektopi¢nih trudnoca.
Moguce lokalizacije su: ovarij (0,15%), abdomen (1,40%), cerviks (0,15%), intersticij, oziljak

nakon carskog reza te rog maternice (5,6).

Zaseban entitet je heterotopiCha trudnoéa koja predstavlja istovremeno postojanje i

unutarmaternicne i tubarne trudnoce. Javlja se u 1/30000 porodaja (1).

1.3. RIZICNI CIMBENICI

Transport oplodenog jajaSca do mjesta implantacije kroz jajovod odvija se kontrakcijom

.....



trudnoce. NajCesci riziCni Cimbenici su: prijasnji kirursSki zahvati na jajovodima, operacije u
zdjelici, prijaSnje upale u zdjelici (salpingitisi, infekcija C. trachomatis), ektopi¢ne trudnoce,

uporaba IUD, sterilizacija, neplodnost dulja od 2 godine, dob iznad 35 godina, pusenje (7).

1.4. KLINICKI SIMPTOMI | ZNAKOVI

U 75%-80% ektopi¢na tubarna trudnoca javlja se u subakutnom obliku. Naj¢eS¢i simptom je
jednostrana bol u donjem dijelu abdomena, uglavhom na strani tubarne trudnoc¢e uz oskudno
krvarenje (,spotting“) koje se javlja oko 6-8 tjedana nakon posljednje menstruacije. Pacijentice
imaju amenoreju, a krvarenje koje se javlja nastaje radi niskog B-hCG-a i manjka progesterona
Sto izaziva djelomi¢no odljustenje endometrija. Zato je takvo krvarenje oskudnije i tamnije od
menstrualnog krvarenja. U praksi se klasicni trijas simptoma (bol u donjem dijelu abdomena ili
u podrucju zdjelice, amenoreja i oskudno vaginalno krvarenje ,spotting®) javlja tek u 50%

slu¢ajeva.

Ponekad mozZe doéi do rupture tubarne trudnoce (rupture tube uterine) koja za posljedicu ima
opsezno krvarenje u abdomen i zdjelicu. To je akutni oblik ektopi¢ne trudnoce koji se prezentira
jakim bolovima i kardiovaskularnim kolapsom (ortostatska hipotenzija, omaglice, sinkopa).
Uslijed opseznog abdominalnog krvarenja i podrazivanja nervusa frenicusa, bol se javlja i

ispod osita i u ramenima (1,8,9,10).

U oko 10% zena s ektopi¢nom trudno¢om javlja se asimptomatski oblik. Krvarenja i bolova jo$

nema zbog hormona Cija je proizvodnja jo$ uvijek visoka jer je plod Ziv.

Rjede se mogu javiti i simptomi poput muénine, povrac¢anja i proljeva (1,8,9,10).

Pri kliniCkom pregledu najkarakteristiCniji znak je bolnost pri palpaciji kod pomicanja vrata

maternice. U 80% Zena javlja se osjetljivost trbusne stijenke na palpaciju, a u oko 50% njih
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moze se palpirati ipsilateralna oteklina adneksa. Pri akutnom obliku, kada se javlja ruptura
jajovoda, uodljivi su znakovi poput hipotenzije, tahikardije, hipovolemije i znojenja. Maternica

je povecana u oko 20-30% zena (1,11).

1.5. DIJAGNOZA

1.5.1. Serumska razina humanog korionskog gonadotropina (hCG)

Humani korionski gonadotropin (hCG) je glikoproteinski hormon koji svojim imunolo8kim i
bioloskim karakteristikama nalikuje luteinizirajuéem hormonu (LH), folikulostimulirajuéem
hormonu (FSH) i tiroidnom stimulirajuéem hormonu (TSH). Graden je od alfa i beta lanca. Alfa
lanac identiCan je kod svih navedenih hormona, a beta lanac je specifiCan za hCG. Humani
korionski gonadotropin izlu€uje sinciciotrofoblast. (12) Odredivanje B-hCG-a vrlo je osjetljiva
metoda za rano utvrdivanje trudnoce. Vec 7. dan nakon ovulacije nalaz 3-hCG-a u krvi bude
pozitivan, a u vrijeme ocCekivane menstruacije njegova koncentracija je oko 100 i.j./L. U
normalnoj trudnoéi razina hormona se udvostruCuje svaka 2 dana za razliku od ektopic¢ne
trudnoce u kojoj je razina hormona niZza nego uobi¢ajeno te njegova razina pada ili je Cak
prisutan plato. Najpouzdaniji kemijski biljeg je serijsko mjerenje B-hCG-a svaka dva dana.
Rijetko, u 5-10% slu€ajeva, izmjerena vrijednost B-hCG-a moze biti normalna kod tubarne
ektopi¢ne trudnoée sa zivim plodom (13). Vrijednost B-hCG-a opada i kod spontanog
pobacaja, no dokazano je da je brzina pada serumske razine hormona puno sporija kod
ektopi¢ne trudno¢e nego kod spontanih pobacaja (14). Odredivanje razine B-hCG-a, kao
metoda pracenja rezultata, koristi se i u medikamentoznom lijecenju te lijeCenju ekspektativnim
postupkom. Razina B-hCG-a prati se do negativiziranja nalaza, $to ponekad moze biti tek za
4 tjedna. U slu€aju dvodnevnog porasta p-hCG-a manjeg od 50% ili prisutnosti platoa, sa
sigurno$¢u mozemo tvrditi da nije rije€ o urednoj trudnodi, ali kako bi se dijagnosticirala

ektopi¢na trudnoca, nalaz je potrebno nadopuniti ultrazvuénim pregledom (1).



1.5.2. Ultrazvucna dijagnostika

Transvaginalni ultrazvuk postao je zlatni standard u dijagnozi tubarne i ekstratubarne
ektopi¢ne trudnoée. Omogucuje preciznu vizualizaciju, postavljanje dijagnoze u ranom stadiju,
smanjuje mortalitet, potrebu za laparoskopijom i kirurS§kim intervencijama te omogucuje
konzervativni pristup lije€enju (ekspektativan postpak ili medikamentozno lije¢enje) (5).
Utvrdivanje intrauterine trudnoce prisutno$c¢u gestacijske vreée u maternici iskljuCuje dijagnozu
ektopicne trudnoée osim u slu¢aju heterotopi¢ne trudnoce (oCekivano kod Zena podvrgnutih
medicinski potpomognutoj oplodniji) (15). Gestacijska vreéa bi trebala biti vidljiva na ultrazvuku
izmedu 5. i 6. tjedna gestacije kada je razina B-hCG-a izmedu 1000 i 2000 i.j./L. U slu¢aju kada
se gestacijska vreca ne vidi, nalaz upucuje na ektopi¢nu trudnocu, a pacijentica se preporuca
na daljnje pretrage (16). U 87 do 99% tubarna ektopi¢na trudno¢a moze biti vizualizirana
transvaginalnim ultrazvukom (17). Uobi€ajeno jajovodi nisu vidljivi ultrazvuénim pregledom,
osim ako patolo3ki proces utje€e na njihov integritet (1). Visoko specifi¢ni i osjetljivi znakovi,
vidljivi ultrazvukom, koji su karakteristi¢ni za dijagnozu ektopi¢ne trudnoce, su nehomogena
adneksalna masa (eng. bagel sign) vidljiva u oko 60% sluCajeva i ektopi¢na struktura nalik na
vre¢u (eng. blob sign) prisutna u oko 20% slu¢ajeva (5,18). U 1/10 ektopi¢nih trudnoca se
ultrazvukom u maternici moze vidjeti i odvojena decidua- pseudogestacijska vreca ili
decidualna cista. Ona predstavlja nepravilnu koriodecidualnu reakciju- strukturu unutar
endometrija koja sadrzi krv ili intrauterinu tekucinu. Za razliku od prave gestacijske vrece nema
znaka ,dvostrukog prstena“ te ne¢e doci do stvaranja Zumanjéane vrece i razvoja zametka
(19). Ponekad moze biti uo€en i nalaz anehogene slobodne tekucine u jajovodu, maloj zdjelici
ili abdomenu. ,Ground glass” izgled slobodne tekucine u retrouterinom prostoru upucuje na
krvarenje, $to odmah znaci kontraindikaciju za primjenu metotreksata ili ekspektativan
postupak lijeCenja iako ne mora nuzno biti znak rupture jajovoda. U ektopicnoj trudnoci Cest je
i nalaz krvarenja s fimbrijalnog kraja (5). Transvaginalni ultrazvuk je nezamjenijiv i u dijagnozi
ostalih lokalizacija ektopi¢ne trudnoée (abdomen i cerviks) (1). U sluaju kada je prisutna

poviSena serumska razina B-hCG-a, a nema jasnih ultrazvuénih dokaza intrauterine ili



ektopi¢ne trudnoce, niti znakova pobacaja, trudnoca se kategorizira kao ,trudno¢a nepoznate

lokacije“- PUL (eng. pregnancy of unknown location) (5).

1.5.3.Kiretaza maternice

Kiretaza maternice predstavlja invazivnhu metodu kojoj se pristupa samo kada je razina -hCG-
a niska, ispod diskriminacijske razine za pouzdanu ultrazvuénu dijagnozu te kada
transvaginalni ultrazvuk ne pokazuje unutarmaterniénu trudnocu, a klinicka slika je nejasna.
Histoloski pregled tkiva dobivenog kiretazom maternice mozZe potvrditi dijagnozu ektopic¢ne
trudno¢e kada u tkivu ne nalazimo korionske resice koje su karakteristiCne za
unutarmaterni¢nu trudnoéu te kada je prisutna decidualna reakcija i Arias - Stella fenomen
(1,15,20). Arias — Stella fenomen nije patognomonian za ektopi¢nu trudnocu, buduéi da je
Cesto prisutan i kod hidatiformne mole, koriokarcinoma te kao reakcija na oralnu hormonsku
kontracepciju i hormonsku nadomjesnu terapiju. Predstavlja hormonsku promjenu endometrija
s hiperkromazijom, pleomorfizmom i mitotskom aktivno$¢u (20). Na ektopiénu trudnocéu
upucuije i razina -hCG-a koja se nakon kiretaze maternice ne snizavava za minimalno 15% u

sliedecih 12 sati (15).

1.5.4.Laparoskopija

Laparoskopija je istovremeno i dijagnostiCka i terapijska metoda koja omogucuje ranu
dijagnozu i lijeCenje ektopiCne trudnoce. Takoder je korisna u slu€aju rupture jajovoda i
hematoperitoneuma (21). Predstavljala je vode¢u metodu u dijagnostici ektopi¢ne trudnoce
zbog svoje moci vizualizacije i istovremene mogucnosti uzimanja uzoraka za patohistoloSku
analizu, ali je invazivna metoda koja zahtijeva primjenu opée anestezije, pa je u danasnje
vrijeme zamijenjena transvaginalnim ultrazvukom. Laparoskopija se koristi kada kliniCka slika

upucuje na ektopicnu trudnocu, a ultrazvukom ne mozemo potvrditi nalaz (5).

1.5.5.Kuldocenteza

Kuldocenteza- punkcija Douglasovog prostora u proslosti je predstavljala glavnu dijagnostiCku
metodu. Kroz straznji svod rodnice iglom se aspirira tekucina. Buduéi da se ranije ektopi¢na
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trudnoca dijagnosticirala uglavnom u uznapredovalom stadiju, nakon rupture jajovoda, u 80%
slu¢ajeva kuldocentezom se dobivala nezgruSana krv koja se smatrala pozitivnim testom.
Kada jo$ nije doSlo do rupture jajovoda, nalaz je serozna tekucina. U danasnje vrijeme

kuldocenteza je gotovo opsolentna metoda koju su zamijenile druge metode (1,22).

1.6. TERAPIJA

1.6.1. Ekspektativan postupak

Neke se ektopiCne trudnoée spontano povuku ili regresijom ili tubarnim pobacajem, bez
ugrozavanja pacijentice. Ekspektativan postupak predstavlja konzervativni nacin lijeCenja koji
se sastoji od promatranja i procjene napredovanija ili regresije bolesti (23). Ekspektativhim
postupkom mogu se lijeciti pacijentice koje su klini¢ki stabilne ili asimptomatske, imaju
konstantno opadajuce vrijednosti B-hCG-a te kod kojih nije doslo do rupture jajovoda. Niske
vrijednosti serumskog progesterona takoder su moguéi pokazatelji prikladnosti za
ekspektativni postupak. Pracenje razine p-hCG-a trebalo bi se provoditi 1-3 puta tjedno uz
ultrazvuéni pregled po potrebi. Ekspektativni postupak najkorisniji je kada je vrijednost -hCG-
a pri prijemu <1000 1U/ml. (24) Povoljan ishod oCekivan je i kod opadajuéeg nalaza -hCG-a
(25). U slu€aju da se razina B-hCG-a ne snizava ili opada neoptimalno, treba razmotriti
povratak na kirurdko ili medikamentozno lijeCenje. Stope uspjesSnosti navedene metode

ljeCenja su izmedu 47% i 82% (26).

1.6.2 Medikamentozno lije€enje metotreksatom

LijeCenje metotreksatom isprva se koristilo samo za lije¢enje abdominalne ektopi¢ne trudnoce
(27). Sistemska primjena metotreksata (MTX) sigurna je i ucinkovita terapija ektopicne
trudnoce. Takvo lijeCenje je jednostavnije, manje invazivno i jeftinije od kirurSkog zahvata.
Metotreksat je antagonist folne kiseline koji inhibira dihidrofolat reduktazu, a samim time i
sintezu DNA, RNA i proteina. Brzo proliferirajuce stanice, poput stanica trofoblasta, su osobite

osjetljive na djelovanje metotreksata. Metotreksat ima poluvijek trajanja 8 do 15 sati. NajceS¢e
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se pacijentice s blazom klinickom slikom i nizom razinom 3-hCG-a podvrgavaju navedenoj
terapiji (28). Chotiner je prvi u engleskoj literaturi opisao pacijenticu s tubarnom trudno¢om
koja je uspjeSno lijeCena metotreksatom (29). Metotreksat se naj¢eSée primjenjuje sistemski
(intramuskularno ili intravenozno; u tabletama oralno), a rijede lokalno. Daje se jednokratno
(1mg/kg tjelesne tezine) ili se doza ponavlja za 2 do 7 dana dok ne dode do pada vrijednosti
B-hCG-a. Za smanjenje toksi¢nosti kod viSestrukih doza, primjenjuje se u kombinaciji s folnom
kiselinom (leukovorinom). Uspjeh jednokratnog lijecenja (80,6-87%) vrlo je sliCan uspjehu
liie€enja viSestrukim dozama (89-90%) (30). Pracenje uspjeha terapije obavezno se provodi
praéenjem razine B-hCG-a (31). Negativne vrijednosti B-hCG-a mogu se ocekivati kroz 4-6
tiedana od pocetka lije€enja. Prohodnost jajovoda nakon medikemantoznog lije€enja javlja se

u 79-82% pacijentica, a rizik za ponovnu tubarnu trudnoc¢u iznosi 11% (1).

lako je metotreksat citotoksicni lijek koji moze zaostati u organizmu i dulje vrijeme nakon
prestanka lijec¢enja, nema zabiljeZenih slu¢ajeva embriopatija u djece majki prethodno lije¢enih
metotreksatom zbog ektopi¢ne trudnoée. Medutim, vazno je savjetovati Zene da najmanje 3

mjeseca nakon primjene metotreksata ne planiraju trudnocu i koriste kontraceptive (32).

1.6.3. Kirursko lije€enje

Kirursko lijeCenje predstavlja najéeS¢u terapijsku metodu za lijeCenje tubarne trudnoce.
Kirur§ka metoda moze biti laparotomija ili laparoskopija. Zahvati se mogu podijeliti na radikalne
(salpingektomija) i konzervativne (salpingotomija, resekcija jajovoda, fimbrijalna evakuacija).

NajCesSce se izvodi laparoskopska salpingektomija — radikalni kirurski zahvat (1).

1.6.3.1. Laparotomija

Krajem 19. stolje¢a, W.W. Harbert je prvi, u ameri¢koj saveznoj drzavi Kentucky, izveo
laparatomiju dovoljno rano kako bi se izbjegle smrtne posljedice krvarenja (33). Londonski
liie€nik Robert Lawson Tait istovremeno u Europi, izvodenjem autopsija na vise Zenskih
pacijenata, dolazi do zaklju¢ka o vaznosti pravovremene disekcije i podvezivanja krvnih zila

kao ucinkovite metode lijeCenja ektopicne trudnoce. U jednom od njegovih eksperimenata, Tait



je uspjeSno izveo laparotomiju s ciliem podvezivanja lig. latum uteri te uklonio rupturirani
jajovod. Do 1885. godine, Tait je prikupio relativno velik broj uspjeSnih slu€ajeva
salpingektomija laporotomijom (34,35). | dalje je bilo poteskoéa pri dijagnozi ektopi¢ne
trudnoce, no u slucaju otkrivanja stanja, lije€nici su birali izvodenje laparatomije prije rupture
jajovoda. Francuski kirurg Henri Hartmann 1913. godine zapisao je u svome udzbeniku o
ginekoloskim zahvatima kako bi se svaka ektopi¢na trudnoc¢a pri dijagnozi morala podvrgnuti
operativhom zahvatu. U to doba, smrtni ishod pacijentica iznosio je 86%, no operativni zahvati
doveli su stopu prezivjelih pacijentica do 85% (36). Salpingektomija putem laparatomije se

desetlje¢ima zadrzala kao standardna praksa.

1.6.3.2. Laparoskopija

Tijekom sedamdesetih i osamdesetih godina dvadesetog stolje¢a laparotomija je postupno
zamijenjena operativnim laparoskopskim opcijama. Shapiro i Adler (37) izvijestili su o
laparoskopskoj salpingektomiji, kao metodi lijeCenja ektopiéne trudnoée, 1973. godine.
Salpingotomija laparoskopijom prvi je put izvedena 1980. godine (38). | danas se pri lijecenju
ektopi¢ne trudnoce prednost daje laparoskopskoj kirurgiji. Ova metoda je izvediva kod gotovo
svih pacijentica te je sigurnija i jeftinija od otvorenog operativhog zahvata zbog smanjenog
morbiditeta i kraceg boravka u bolnici (39). Nakon laparoskopskih zahvata u€estalost kasnije
unutarmaterniéne trudnoce je 60-70%, a ektopi¢ne trunoée 12%. Perzistentni trofoblast se

javija u 15% (1).

1.6.3.4. Salpingotomija

Engleski lijeCnik Beckwith Whitehouse 1920. godine pokrenuo je pitanje je li opravdana odluka

Zrtvovanja jajovoda u svim prilikama lije€enja. Prvo je izvrSio salpingotomiju na svjezim



uzorcima nakon salpingektomije. Nakon provodenja eksperimenata, Whitehouse je 1921.
godine u pet razli¢itih prigoda testirao svoju metodu i zabiljeZio svoje pokusaje uspjesSnima.
Izjavio je kako vrijeme tek mora dokazati vodi li usvajanje takvog postupka i do drugih
komplikacija kao $to su ponavljanje ektopi¢ne trudnoée, razvoj hidrosalpinksa ili do ¢e&c¢e
pojave koriokarcinoma (40). U svojoj teoriji Whitehouse nije spomenuo buduéu plodnost. Prvi
slu¢aj konzervativnog kirurs§kog lije€enja, odnosno salpingotomije koji se pojavio u engleskoj
literaturi, objavljen je 1953.godine (41). Stav u korist konzervativne kirurgije predstavljao je
argument o€uvanja reproduktivne funkcije potvrden naknadnom uspjeSnom trudnoc¢om. LoSa
strana konzervativnog kirurSkog pristupa bila je opetovana ektopiéna trudnoéa, uzrokovana
kontinuiranom proliferacijom trofoblasta nakon takvog lije¢enja, $to je zahtijevalo dodatno

kirurSko lijeCenje (salpingektomiju) (42).

Do danas je metotreksat najpoznatija neinvazivha metoda lije€enja proliferacije trofoblasta.
Kombinirani rezultati dviju nasumiénih studija pokazali su da je sama salpingotomija bila
znatno manje uspjeSna nego u kombinaciji s jednom profilaktickom dozom sistemskog
metotreksata kako bi se sprijeCila proliferacija trofoblasta (43). Medutim, od deset slu€ajeva
perzistentnog trofoblasta nakon salpingotomije, nakon lije€enja metotreksatom, uspjesno je
preveniran samo jedan. Postoperativno pracenje 3-hCG-a u serumu €ini se boljom opcijom za

otkrivanje i lije€enje perzistentnog trofoblasta nakon salpingotomije.

Salpingotomija zapocinje linearnom incizijom jajovoda iznad sijela tubarne trudno¢e. Nakon
ekspresije trudnoce, slijedi evakuacija i hemostaza. Incidirano mjesto mozZe se ostaviti

otvoreno ili zasiti pojedinacnim Savovima (1).

1.6.3.3. Salpingektomija

Salpingektomija je naj¢eSc¢i radikalni kirurSki zahvat za lijeCenje tubarne trudnoce. Ona
podrazumijeva kirurSko uklanjanje jajovoda. Moze biti unilateralna ili bilateralna (44). Yao i

Tulandi su u svojoj metaanalizi iznijeli podatke da je stopa sljedece unutarmaterni¢ne trudnoce



61,4% nakon salpingotomije, 38,1% nakon salpingektomije i 54% nakon medikamentoznog
lijeCenja metotreksatom. Medutim, stopa ponovljene ektopi¢ne trudnoée je 15,4% nakon

salpingotomije, 9,8% nakon salpingektomije i 8% nakon lijeCenja metotreksatom (45).
1.6.3.5. Resekcija jajovoda

Resekcija dijela jajovoda je konzervativna kirurS§ka metoda lijeCenja tubarne trudnoc¢e. Nakon
resekcije uslijedi reanastomoza kada se radi o srednjem dijelu jajovoda (1). Resekcija jajovoda

se danas rijetko upotrebljava.
1.6.3.6. Fimbrijalna evakuacija

Fimbrijalna evakuacija ili ,milking“ metoda predstavlja istisnu¢e ektopi¢ne trudnoée iz

fimbrijalnog dijela jajovoda. Najlakde se izvodi kada se odvija tubarni pobacaj (1).
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2.CILJ RADA

Cilj ovog diplomskog rada je prikazati dijagnosti¢ke parametre, metode lije€enja i trajanje
hospitalizacije pacijentica kojima je dijagnosticirana ektopi¢na trudnoé¢a u KB ,Sveti Duh® u
razdoblju od 01. sije€nja 2009. godine do 31. prosinca 2018. godine. te utvrditi njihovu

medusobnu povezanost.
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3. ISPITANICI | METODE

Ovo retrospektivno istrazivanje provedeno je na Klinici za ginekologiju i porodnistvo u Klini¢koj

bolnici ,Sveti Duh”.

Istrazivanje obuhvacéa 268 Zenskih osoba kojima je dijagnosticirana ektopi¢na trudnoc¢a u
Klini¢koj bolnici ,Sveti Duh® u desetogodiSnjem razdoblju od 01. sijeénja 2009. godine do 31.

prosinca 2018. godine.

Podaci su prikupljeni iz bolnickog informati¢kog sustava ,SPP*. Prikupljanje podataka i

koristenje bolni¢ke baze podataka odobreno je od strane Eti¢kog povjerenstva KB ,Sveti Duh®.

Promatrani su sljedeci parametri ;. ukupni broj ektopi¢nih trudnoca, dob pacijentica, graviditet
(broj trudnoca), paritet (broj porodaja), broj abortusa, trajanje amenoreje (u danima), razina -
hCG-a pri prilemu, UZV nalaz, prisutnost slobodne tekuéine u retrouterinom prostoru,
lokalizacija ektopicne trudnoce, metoda lijeCenja i nacin kirurSkog lije€enja, trajanje

hospitalizacije te rizi¢ni ¢imbenici za razvoj ektopicne trudnoce.

Navedeni parametri prikazani su deskriptivnom analizom podataka.

Analizirana je i povezanost dobi pacijentica / graviditeta / razine B-hCG-a i metode lijeCenja te

metode lijeCenja i trajanja hospitalizacije.

18 ispitanica zbog nepotpunih podataka u otpusnim pismima nije uvrsteno u statistiCku obradu.

Navedeni podaci statisticki su obradeni pomocu statistickog racunalnog programa SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences). Za statistiCku analizu koristena je deskriptivha
analiza podataka te jednosmjerni ANOVA Kruskal-Willis test. Kao razina statisticke

signifikantnosti koriStena je P razina znac¢ajnosti P<0,05.

Podaci su prikazani tablicama i grafovima.
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4. REZULTATI

U desetogodisnjem razdoblju (2009.-2019. godine) u Kilini¢koj bolnici ,Sveti Duh®
hospitalizirano je 286 Zena kojima je postavljena dijagnoza ektopi¢ne trudnoce. Zbog

nepotpune dokumentacije, 18 pacijentica nije uvrsteno u statistiCku analizu.

N Minimum Maximum Mean SD
Graviditet (G) 268 1,00 7,00 1,9888 1,21317
Paritet (P) 268 0,00 5,00 0,5187 0,73670
Prethodni abortusi (A) 268 0,00 6,00 0,4216 0,88125
Dob (godine) 268 20,00 48,00 32,5261 5,11472
Trajanje amenoreje (dani) 264 9,00 72,00 42,2727 11,68737
B-hCG (1U/ml) 240 58,00  40224,00 3171,4016 5672,21596
Trajanje hospitalizacije (dani) 268 2,00 29,00 5,6940 4,24745

Tablica 1. Demografski i klini¢ki parametri hospitaliziranih pacijentica

Dob pacijentica hospitaliziranih zbog ektopi¢ne trudnoce bila je u rasponu od 20 do 48 godina,

s prosjecnom dobi od 32,53 godine.

Srednja vrijednost trajanja amenoreje u danima, pri prijemu, iznosila je 42,27 dana.

Najmanja zabiljezena vrijednost B-hCG-a pri prijemu bila je 58,00 IU/ml, a najveéa 40 224,00

IU/ml. Srednja vrijednost iznosila je 3171,40 IU/ml.

Hospitalizacija je u prosjeku trajala 5,69 dana, u rasponu od 2 do 29 dana.
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Slika 1. Prikaz lokalizacije ektopi¢ne trudnoce

Od ukupno 268 ektopi¢nih trudnoca, njih ¢ak 260 (97%) bilo je smjeSteno u jajovodu (tubi
uterini). Ostale (3%) zabiljezene lokalizacije bile su: ovariji, rog maternice, cerviks i oziljak

carskog reza.

Riziéni ¢imbenici

N %

Negativna anamneza 166 61,9%

Prethodna ektopi¢na 16 6,0%

trudnoca

IVF 20 7,5%

Operacija u podrucju male 17 6,3%

zdjelice

Kiretaza 21 7,8%

IUD 2 0,7%

Prijasnje upale 7 2,6%

Neplodnost dulja od 2 godine 19 7,1%

Tablica 2. Ucestalost pojedinih rizi¢nih Cimbenika za razvoj ektopi¢ne trudnocée
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Slika 2. Prikaz u€estalosti pojedinih rizicnih Cimbenika za razvoj ektopi¢ne trudnocée

Kod ¢ak 61,9% ispitanica zabiljeZzena je uredna anamneza. Naj¢e&¢i Cimbenici rizika su:
kiretaza (7,8%), IVF (7,5%), prethodne operacije u maloj zdjelici (6,3%) i neplodnost dulja od
2 godine (7,1%). Od ostalih ¢imbenika rizika spominju se i intrauterini ulozak 1UD (0,7%) i
prijasnje upale (2,6%).

Anamneza prethodnih ektopiénih trudnoéa

300
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252

100

Negativna Pozitivha

Slika 3. Prikaz u€estalosti ektopi¢ne trudnoc¢e u osobnoj anamnezi prijadnjih bolesti
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Ektopi¢na trudnoc¢a u anamnezi dosadasnjih bolesti, kao jedan od rizi¢nih €imbenika,

zabiljeZzena je kod 16 pacijentica (6 %).

UZV nalaz
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Nije vidljiva ektopiéna trudnoéa Potvrdan nalaz

Slika 4. Prikaz u€estalosti potvrdnog ultrazvucnog nalaza u dijagnostici ektopi¢ne trudnoce

U dijagnostici ektopi¢ne trudnoée zlatni standard je ultrazvuéni nalaz koji se naj¢eScée
kombinira s mjerenjem razine B-hCG-a. U 220 (82%) pacijentica ultrazvuénim pregledom

dokazana je ektopi¢na trudnoca.
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Prisutnost slobodne tekuéine u Douglasovom prostoru
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Slika 5. Prikaz uCestalosti nalaza slobodne tekucine u retrouterinom prostoru

Ultrazvu¢nim pregledom dokazana je i prisutnost slobodne tekucine u retrouterinom prostoru,

kao jedan od dijagnostic¢kih parametara, u 149 (55,60%) pacijentica.
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Slika 6. Prikaz u€estalosti koriStenja laparoskopije kod hospitaliziranih pacijentica

Laparoskopija je istovremeno i dijagnosticka i terapijska metoda za rano otkrivanje i lije€enje

ektopi¢ne trudnoce. UcCinjena je kod 168 (62,69%) pacijentica.

Metoda lijecenja
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metotreksatom Kirursko lijeéenje Ekspektativan postupak

Slika 7. Prikaz uCestalosti odabranih metoda lijecenja

18



U KB ,Sveti Duh® najceS¢a metoda lijeCenja ektopicne trudnocée bila je kirurSka terapija
(63,80%). Medikamentozno lijeCenje metotreksatom provedeno je kod 55 pacijentica

(20,52%), a ekspektativan postupak odabran je u terapiji njjh 42 (15,67%).

Medu pacijenticama koje su lijeCene kirurS8kim putem, naj¢eS¢e izabrana metoda je

laparoskopska salpingektomija (57,5%).

Od ostalih nacina kirurskog lijeCenja koriSteni su: laparotomija i salpingektomija (2,2%),

salpingotomija (2,6%), resekcija dijela jajovoda (0,7%) i ,milking“ metoda (0,4%).

Kirurska terapija

O Salpingektomija

M Laparotomija i salpingektomija
W Resekeija dijela jajovoda

M Salpingotomija

E "Milking" metoda

Slika 8. Prikaz u€estalosti pojedinih metoda kirurs§kog lije¢enja
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Metoda lijecenja

Slika 9. Prikaz povezanosti dobi pacijentica s odabranim metodama lije¢enja

Kruskal- Wallisovim testom nije dokazana statisti¢ki zna¢ajna povezanost dobi hospitaliziranih

pacijentica i metode lijeCenja (P>0,05; P=0,96). ProsjeCna dob pacijentica lijeCenih

metotreksatom iznosila je 32,64 godine, lijeCenih kirurski 32,55 godine, a ekspektativnhim

postupkom 32,29 godine.
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Metoda lijecenja

Slika 10. Prikaz povezanosti graviditeta s odabranom metodom lijeCenja

Takoder, nije dokazana statistiCki znaCajna povezanost graviditeta (G) i metode lije€enja

(P>0,05). Pacijentice lijeCenje metotreksatom u prosjeku su ostvarile 1,73 trudnoc¢a, lijeCene

kirurdki 1,97 trudnoca, a one kod kojih je primijenjen ekspektativan postupak 2,4 trudnoce.
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Slika 11. Prikaz povezanosti nalaza 3-hCG-a pri prijemu s metodom lije€enja

Pri odabiru metode lije€enja koristi se kombinacija ultrazvuénog nalaza s razinom 3-hCG-a.
Medu hospitaliziranim pacijenticama, prosje¢na razina B-hCG-a bila je najniza kod onih
ljeCenih ekspektativnim postupkom — 547,86 IU/ml, a najviSa kod onih lije€enih kirurSkim
putem- 4439,77 IU/ml. Kod pacijentica koje su lije¢ene medikamentozno metotreksatom,

prosjecna razina -hCG-a bila je 1685,48 1U/ml.

Kruskal- Wallisovim testom dokazana je znacajna statistiCka razlika razina -hCG-a izmedu
pacijentica lije€enih kirurs§kim putem i medikamentozno i izmedu onih lijecenih kirurskim putem
i ekspektativnim postupkom (P<0,05). Medutim, nema statisticki znacCajne razlike izmedu

pacijentica lije€enih medikamentozno i ekspektativnim postupkom (P>0,05; P=0,60).
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Slika 12. Prikaz povezanosti odabrane metode lije€enja i trajanja hospitalizacije

Prosje€no trajanje hospitalizacije u pacijentica s ektopicnom trudno¢om iznosilo je 5,69 dana.
Najduze vrijeme hospitalizacije zabiljezeno je u pacijentica lijeCenih metotreksatom- 11,49
dana. Pacijentice nakon kirur§kog zahvata su u prosjeku bile hospitalizirane 4,19 dana, a one
lijeCene ekspektativnim postupkom 4,24 dana. Zabiljezena je statistiCki znacajna razlika u
trajanju hospitalizacije izmedu kirurSkog i medikamentoznog lijeCenja i ekspektativhog
postupka i medikamentoznog lije€enja (P<0,05). Nije utvrdena razlika izmedu kirur§kog

lijeCenja i ekspektativhog postupka. (P>0,05; P=0,52).

Ruptura jajovoda, kao komplikacija ektopiCne trudnoce, zabiljezena je kod 3 pacijentice

(1,12%).
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5. RASPRAVA

Ovo retrospektivno istrazivanje obuhvatilo je 286 zena hospitaliziranih u Klini¢koj bolnici ,Sveti
Duh® zbog ektopi¢ne trudnoée u desetogodidnjem razdoblju 2009.-2019. godine. Podaci su
prikuplieni iz bolnicke baze podataka i obradeni statistiCkim programom SPSS. Zbog

nepotpune dokumentacije podaci 18 pacijentica nisu koristeni u statisti¢koj analizi.

Prema desetogodisnjoj studiji Bouyera i sur. ektopi¢na trudnoc¢a najcesSée je smijesStena u
jajovodu (95%), od toga % tubarnih trudnoc¢a smjesteno je u ampularnom dijelu jajovoda. 4,5%
iznosi udio izvantubarnih trudnoca (47). U Klinickoj bolnici ,Sveti Duh“ 97% ektopi¢nih trudnoca

bilo je lokalizirano u jajovodu (tubi uterini).

ProsjeCna dob pacijentica bila je 32,53 godine, u rasponu od 20 do 48 godina. Prema
retrospektivnoj studiji provedenoj u Njemackoj, prosje¢na dob pacijentica bila je 31,4 godine,
s 28,3% ispitanica bilo je u dobnom rasponu 26-30 godina i 31,4% u rasponu 31-35 godina.
Ista retrospektivna studija povezala je dobne skupine 36-40 godina i 41-45 godina s vec¢im
rizikom za nastanak ektopi¢ne trudnoce (48). Kao ostale vodece Cimbenike rizika navode
ektopi¢nu trudno¢u u anamnezi i prijadnje operacije u maloj zdjelici, koji su i prema nasim

rezultatima medu vodeé¢im ¢imbenicima rizika.

U dijagnostici ektopi¢ne trudnoce zlatni standard je ultrazvuéni pregled u kombinaciji s
mjerenjem razine B-hCG-a. Prema naSem retrospektivnom istrazivanju, na dijagnozu
ektopi¢ne trudnoce se ultrazvuénim pregledom posumnjalo kod 220 pacijentica (82%). Kod
njin 149 (55,60%) ultrazvukom je dokazana prisutnost slobodne tekuéine u retrouterinom
prostoru. Prema deskriptivnoj studiji provedenoj u Opcoj bolnici Hera, u Meki, Saudijskoj
Arabiji, prisutnost slobodne tekuc¢ine u Douglasovom prostoru dokazana je u 55,3% slucajeva
(49). Laparoskopija, koja je neko¢ bila zlatni standard medu dijagnosti¢kim metodama, u
danasnje vrijeme se za dijagnozu ektopi¢ne trudnoce, koristi samo u nejasnim slu€ajevima (5).

Promatrane pacijentice bile su kandidati za laparoskopiju, samo kod klini¢ke slike koja upucéuje
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na ektopi¢nu trudnoc¢u uz prisutnost negativnog ultrazvuénog nalaza i visokih vrijednosti -

hCG-a te su najCesce istovremeno kirurski lijecene.

Medu hospitaliziranim pacijenticama u Klini¢koj bolnici ,Sveti Duh®, srednja vrijednost B-hCG-
a pri prijemu bila je 3171,40 IU/ml. Pacijentice s najviSom srednjom vrijednosti 3-hCG-a
(4439,77 1U/ml) lije€ene su kirurski, a one s najnizom vrijednosti (547,86 1U/ml) ekspektativnhim
postupkom. Srednja vrijednost B-hCG-a kod pacijentica lije€enih metotreksatom iznosila je

1685,48 1U/ml.

U desetogodidnjem razdoblju od 2009. do 2019. godine, naj¢eS¢e koristena metoda terapije
bilo je kirursko lije¢enje (63,8%), zatim medikamentozno lije¢enje metotreksatom (20,52%) te
je najmanije pacijentica lije€eno ekspektativhim postupkom (15,67%). Medu pacijenticama koje
su lije€ene kirurskim putem, najéeS¢e izabrana metoda je laparoskopija i salpingektomija
(57,5%). Navedeni rezultati mogu se usporediti s Klinikom za Zeneske bolesti i porode u KBC
Split, gdje su prema retrospektivnom istrazivanju u razdoblju 2012.-2014. godine, pacijentice
takoder najceSce lijeCene kirurdki (50,9%), zatim medikamentozno (31,6%), a najrjede

ekspektativnim postupkom (16,7%) (50).

Prosje¢no trajanje hospitalizacije u pacijentica s ektopi¢énom trudno¢om iznosilo je 5,69 dana.
Najduze vrijeme hospitalizacije zabiljezeno je u pacijentica lijeCenih metotreksatom (11,49
dana), a nije utvrdena razlika u trajanju hospitalizacije izmedu pacijentica lijecenih kirurSkim
putem (4,19 dana) i onih lije€enih ekspektativnim postupkom (4,24 dana). Za razliku od naseg
istrazivanja, Mahboob i Mahzar izvijestili su da je prosjecno trajanje hospitalizacije iznosilo 6,5
dana kod pacijentica lijeenih kirurSkim putem, 5,9 dana kod terapije metotreksatomi 1,7 dana

kod ekspektativhog postupka (51).

Buduc¢i da su navedenom razdoblju zabiljezena samo 3 slu€aja (1,12%) rupture jajovoda,

uoCava se pozitivni trend sve ranijeg otkrivanja i lijeCenja ektopi¢ne trudnoce.
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6. ZAKLJUCAK

Ektopi¢na trudnoca najceséi je uzrok maternalnog mortaliteta u prvom trimestru trudnoée (52).
MozZe predstavljati po Zivot opasno stanje, stoga je potrebno ukazati na vaznost njezinog ranog
otkrivanja i lijeCenja. Temelj dijagnostike ektopi¢ne trudnoce u Klini¢koj bolnici ,Sveti Duh* je
odredivanje razine B-hCG-a u kombinaciji s ultrazvuénim pregledom i kliniCkom slikom
pacijentice. Prema navedenom se temelji odluka o metodi lijeCenja. NajCeSce odabrana
metoda lijeCenja bila je kirurSki zahvat (63,8%) i to laparoskopska salpingektomija, a zatim
terapija metotreksatom (20,52%) i ekspektativan postupak (15,67%). Sve vedi broj pacijentica
lie€enih ekspektativnim postupkom i sve manji broj zabiljezenih ruptura jajovoda — 3
pacijentice (1,12%) pokazuju pozitivan trend sve ranijeg otkrivanja i lije€enja ektopic¢ne
trudnoce. Prosje€na vrijednost razine B-hCG-a iznosila je 3171,40 IU/ml, a pri odabiru
lie€enja, pacijentice s najviSim vrijednostima B-hCG-a lije€ene su kirurski, dok su one s
najnizim vrijednostima lije€ene ekspektativnim postupkom. Trajanje hospitalizacije bilo je
najduze u pacijentica lijec¢enih metotreksatom (11,49 dana), a nije uo¢ena razlika u trajanju
hospitalizacije izmedu pacijentica lije€enih kirurSkim putem i onih lijeCenih ekspektativhim

postupkom
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