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Popis i objasnjenje kratica

ALT- alanin aminotransferaza

APTV- aktivirano parcijalno tromboplastinsko vrijeme

AST- aspartat amninotransferaza

CTG- Kkardiotokografija

HU-  Hounsfieldova jedinica (Hounsfield unit)

LDH- laktat dehidrogenaza

MSCT- viseslojna kompjutorizirana tomografija (MultiSlice CT)
MR- magnetska rezonancija

PV-  protrombinsko vrijeme

UzV- ultrazvuk
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Sazetak

Matija Hadzi¢

Spontana ruptura jetre u trudnoci

Spontana rupture jetre u trudnoéi rijedak je klinicki entitet. Predstavlja po zivot opasno stanje koje se
najcesce javlja kao komplikacija preeklampsije, eklampsije odnosno HELLP sindroma. Veé¢inom se
ruptura jetre javlja kod viserodilja starijih od 30 godina, U tre¢em trimestru trudnoce ili unutar prvih
24 sata postpartalno. U 75% slucajeva rijec je o izoliranoj ozljedi desnog jetrenog reznja. Lijevi jetreni
rezanj zahvacen je u 11% slucajeva dok je bilateralna ozljeda prisutna u 14% slucajeva rupture jetre.
Postoji Siroki spektar simptoma i znakova kojima se rupture jetre u trudnoc¢i moze prezentirati. Kod
odredenih bolesnica prisutni su blazi simptomi poput bolova u epigastriju, mucnine, povracanja, u
usporedbi sa naglo nastalom hipotenzijom i hemoraskim Sokom kod bolesnica u akutnoj fazi bolesti.
Jedan od prvih opstetrickih postupaka kod rupture jetre je hitno dovrsSenje trudnoée carskim rezom.
Klasi¢ni Pfanenstiel rez nije prikladan jer ne omogucuje dobru vizualizaciju gornjeg abdomena. Za
pristup u trbusnu Supljinu stoga se preporuca medijana laparotomija. Vecina bolesnica s rupturom
jetre u trudno¢i zahtijeva kirur§ko lije¢enje. NajceS¢e primjenjivani postupci u lijeenju trudnica s
rupturom jetre su: 'packing' jetre, hemostaza Savovima, embolizacija jetrene arterije i transplantacija
jetre. Zbog niske incidencije te visoke stope mortaliteta ovakvo stanje izazov je za svakog klinicara te
zahtijeva preciznu i brzu dijagnostiku u kombinaciji s odgovaraju¢im modalitetima lijecenja kako bi se

osigurao najpovoljniji ishod za majku i fetus.

KLJUCNE RIJECI : jetra, ruptura, preeklampsija, carski rez, laparotomija, 'packing’ jetre



Summary

Matija Hadzi¢

Spontaneous liver rupture in pregnancy

Spontaneous hepatic rupture is a rare but life threatening condition of pregnancy that is mostly
associated with preeclampsia, eclampsia, or a HELLP syndrome. In most cases, a liver rupture occurs
in the third trimester of pregnancy or within the first 24 h postpartum. It occurs more often in the
multiparous women above the age of 30. In 75 % of the cases, it develops as a solitary injury of the
right liver lobe, in 11 % of the left liver lobe, and a bilateral injury in 14 %. There is a wide variation
in the clinical presentation and severity of the symptoms and signs of hepatic hemorrhage/rupture.
Some patients present with very mild symptoms such as epigastirc pain,nausea and vomiting prior to
sudden and massive circulatory collapse. If a rupture occurs during pregnancy, delivery of the fetus by
caesarean section is one of the first steps. A classical Pfannenstiel incision is, however, not suitable
because the entire abdominal cavity cannot be explored unless a second upper abdominal incision is
made. A median laparotomy is therefore the recommended approach because it has the advantage of
visualizing the entire abdominal cavity, speed of execution, and less blood loss. Surgical treatment
includes liver packing, hepatorraphy, hepatic artery embolisation and liver transplantation. Due to the
low incidence and high mortality rates worldwide, this condition requires clinical suspicion, diagnostic
accuracy, precise timing and efficacy in therapeutic resource utilization to reduce its high mortality

and to offer satisfactory results to both mother and newborn.

KEY WORDS : liver, rupture, preeclampsia, caesarean section, laparotomy, liver packing



1. UvOD

Ruptura jetre, kao posljedica beznacajne ili nikakve traume (Spontana ruptura), spominje se u literaturi
visSe od 100 godina. Prvi slucaj spontane rupture jetre opisao je Vesalius, ali ne postoji dobro
dokumentirani zapis u arhivi, zbog ¢ega godina publikacije ostaje nepoznata [1]. 1829. godine Andral
je prikazao dva sluCaja rupture jetre kao komplikaciju jetrenih novotvorina. Takoder, postoje
nagadanja da je u ranije objavljenim radovima krvarenje iz Zeluca, nastalo kao posljedica jetrenih
bolesti, pogresno dijagnosticirano, te da je pozadina fatalnog ishoda u stvari ruptura jetre [1]. Prvi
slucaj rupture jetre u trudnoéi objavio je Abercrombie 1844. godine [2]. U svom detaljnom opisu
prikazao je trudnicu u dobi od 35 godina koja je unato¢ tada dostupnoj terapiji preminula 26 sati nakon
vaginalnog poroda zdravog novorodenéeta . Uzrok smrti utvrden je obdukcijom, gdje su nadene dvije
laceracije jetrenog parenhima. Kao mogu¢i uzrok rupture Abercrombie je predlozio mehanizam u
kojem intenzivne kontrakcije miSica trbusne stijenke za vrijeme trudova vrSe kompresiju na veé
patoloski promjenjenu jetru. Weingold i Thompson navode 21 slucaj rupture jetre u trudnoéi u
razdoblju od 1844. do 1958. godine. U sljedecih 6 godina opisano je u literaturi jo§ 12 sluéaja rupture
jetre u trudnod¢i, od ¢ega 5 u Sjedinjenim Americkim Drzavama, 2 u Francuskoj, te po jedan u
Filipinima, Nizozemskoj, Cileu, Kolumbiji i Engleskoj $to govori o ukupno 33 publicirana sluéaja u
razdoblju izmedu 1844-1964 godine [3]. Devic i Beriel 1906., a kasnije Mazel 1914. godine
predstavili su teoriju o patogenezi spontane jetrene rupture u trudnoci [4,5]. Novije spoznaje objavio je
Rademaker [6]. Predlozio je da se patogeneza rupture jetre prezentira kroz 4 stadija koji ukljucuju
ishemiju, remodelaciju jetrenog parenhima, supkapsularni hematom i rupturu ¢ahure. Takoder, utvrdio
je da postoje brojni rizi¢ni ¢imbenici za nastanak rupture jetre, a ne samo trauma. U objavljenim
radovima kao pozadina rupture jetre u trudnoc¢i predlagana je arterijska hipertenzija, ali nemoguce je

bilo prikupiti dovoljan uzorak koji bi tu tvrdnju odbacio ili prihvatio.



Prvi opSirniji pregledni rad na temu rupture jetre u trudnoéi objavili su Rinehart i sur [7]. U svom radu
pretrazili su literaturu u razdoblju 1960-1997. godine te prikupili 141 slucaj rupture jetre u trudnoci.
Uz rijetke iznimke, ruptura jetre javljala se kao komplikacija hipertenzije u trudnodi, prvenstveno
preeklampsije (98 %), dok je u ostalim slu¢ajevima uzrok ostao nepoznat. Vodec¢i simptomi kojima se
ruptura jetre prezentirala u njihovom istrazivanju bili su: bol u gornjem abdomenu, hipertenzija, te
hemoraski Sok. Novije rezultate dali su Vigil de Garcia i Ortega-Paz [8]. Sa 180 prikupljenih slucajeva
potvrdili su Rademakerove rezultate o hipertenziji u trudno¢i kao glavnom rizicnom ¢imbeniku za
nastanak rupture. Takoder, uo€ili su znac¢ajno smanjenje u pobolu u odnosu na radove objavljene prije

90-ih godina 20. stoljeca.



2. INCIDENCIJA

Vecina opstetricara nije se susrela s ovakvom komplikacijom u trudno¢i zbog izrazito niske
incidencije. Do sada je u literaturi opisano svega tristotinjak slucajeva spontane rupture jetre u
trudno¢i, a dovode se u vezu s hipertenzivnim poremecajima, od kojih su najznacajniji preeklampsija,
eklampsija i HELLP sindrom. Prema dostupnoj literaturi incidencija formiranog supkapsularnog
hematoma jetre sa ili bez kapsularne rupture varira izmedu 1/45,000-1/250,000 trudnoca [9]. Ruptura
jetre nastaje u 1-2% svih trudnica s preeklampsijom, dok se kod razvijenog HELLP sindroma javlja se
s ucestalos¢u od 0-8-1.4% [10,11]. S druge strane, ruptura jetre u nekompliciranoj trudnoéi izrazito je
rijetka. Turgut i sur. u svom retrospektivnom pregledu navode 8 slucajeva spontane rupture jetre na
53,127 porodaja Sto govori o incidenciji od 1/6.640 trudnoc¢a [12]. Veéina tih pacijentica su
viSerodilje, s izrazenom klini¢kom slikom preeklampsije i eklampsije. Kao razlog tako znacajno vise
incidencije u odnosu na dostupnu literaturu, oni navode ¢injenicu da je njihova klinika najveci

tercijarni centar u regiji isto¢ne i sjeveroistoéne Turske, pa stoga se sve visokorizi¢ne trudnice na tom

geografskom podrucju ondje upucuju.



3. ETIOLOGIJA

Bolesti jetre rijetke su u trudnoci. Dijele se na: a) bolesti uzrokovane trudno¢om i b) bolesti koje se
pojavljuju simultano s trudnoc¢om, ali patofiziologija im nije povezana. Prvu skupinu Cine bolesti
vezane za hipertenziju u trudnodi: intrahepaticka kolestaza u trudnoéi, akutna masna jetra u trudnoci,
preeklampsija/eklampsija i HELLP sindrom. U drugu skupinu jetrenih bolesti koje se javljaju
Simultano s trudno¢om ukljucujemo razne oblike Zari$nih bolesti jetre, prvenstveno neoplazme. lako
izrazito rijetko, neke od najces¢ih neoplazmi koje se mogu prezentirati kao ruptura jetre su:
hemangiom, hepatocelularni adenom te hepatocelularni karcinom. U literaturi su opisani i slucajevi u
kojima je ruptura jetre nastupila kao posljedica prekomjerne konzumacije kokaina za vrijeme trudnoce

[13].

Budué¢i da je arterijska hipertenzija najceS¢a bolest suvremenog druStva, tako i hipertenzivni
poremecaji u trudnoé¢i znaajno doprinose morbiditetu i mortalitetu majke i fetusa. Hipertenzivni
poremecaji odgovorni su za vise od 90% slucajeva rupture jetre u trudnoéi [8], zbog Cega Ce biti

opisani u daljnjem tekstu.

3.1 Preeklampsija

Preeklampsija je multiorganski poremecaj specifican za trudnocu. Javlja se u 3-10% trudnoca, te je
vode¢i uzrok majéina/fetalnog morbiditeta i mortaliteta u svijetu [14]. Medu nosiocima povecanog
rizika za nastanak preeklampsije na prvom su mjestu primigravide. U oko 2/3 slu¢ajeva bolest nastaje

u primigravida [15].

Osnovni klinicki znak preeklampsije jest poviSenje sistolickog krvnog tlaka za 30 mmHg (3,9 kPa)
i/ili dijastolickog za 15 mmHg (1,9 kPa), u odnosu na normalne vrijednosti krvnog tlaka prije trudnoce
ili u ranoj trudno¢i. Sljede¢i vazan znak jest proteinurija od 300 mg/24 sata. Povisenom krvnom tlaku
katkad prethode edemi. Retencija teku¢ine moze se manifestirati kao brzi porast tjelesne mase, a

porast koji je ve¢i od 800 g/7 dana dana moze upucivati na razvoj preeklampsije [15].



Dijagnosti¢ki su najvazniji edemi ruku i lica, za razliku od pretibijalnih edema koji nastaju kao
posljedica hidrostati¢kih mehanizama i Cesta su pojava u nekompliciranoj trudno¢i. Od ostalih
klini¢kih znakova i simptoma svakako treba spomenuti ascites i hidrotoraks, te uvecanje jetre. Kod
trudnica s prisutnim edemima moze se javiti napetost u rukama i nogama, te parestezije zbog retencije
tekucine. Glavobolja, smetenost i hiperrefleksija ukazuju na slabiju cerebralnu perfuziju i moguéi su

pokazatelj konvulzija.

Tri su osnovne hemodinamicke promjene koje se pojavljuju istodobno s klinickim znakovima
preeklampsije. Hipertenzija, kao glavni simptom preeklampsije, primarno nastaje zbog povisenja
perifernog vaskularnog otpora koji je rezultat arterijske i venske vazokonstrikcije. Drugo
hemodinamic¢ko obiljezje smanjen je minutni volumen u usporedbi s normotenzivnom trudno¢om. |
trece, U preeklampsiji se nalazi smanjeni ukupni volumen plazme kao posljedica povecane propusnosti
endotela i transudacije plazme u intersticij [15]. Osim hemodinami¢kih promjena u majke, jedno od
glavnih obiljezja preeklampsije je i utjecaj na fetus u vidu insuficijencije uterpolacentarnog krvotoka,

te posljedicni intrauterini zastoj u rastu.

3.2 Eklampsija

Eklampsija ozna¢uje pojavu konvulzija u trudnica sa znakovima preeklampsije, a u odsutnosti drugih
neuroloskih simptoma. Eklampti¢ni napadaj sastoji se od eklampti¢ne konvulzije epileptiformnog tipa.
Razlikuju se dvije faze. Prva je toni¢ka faza generalizirane misi¢ne kontrakcije za vrijeme koje Zzena
gubi svijest i postaje cijanoti¢na. U toj fazi moze biti prisutan opistotonus zbog snazne kontrakcije
paravertebralne muskulature. Nakon prve tonicke faze koja obi¢no traje tridesetak sekundi, slijedi
klonicka faza koja je karakterizirana naizmjeni¢nim trzajevima misi¢a, a koja moze trajati i do
nekoliko minuta. Tijekom napadaja moze doc¢i do aspiracije zeluCanog sadrzaja, ugriza za jezik ili do

drugih ozljeda.



3.3 HELLP sindrom

HELLP sindrom pojavljuje se najées¢e kao komplikacija preeklampsije, iako moze biti i zaseban
klini¢ki entitet. Akronim je na engleskom jeziku, te oznacuje: H-haemolysis/hemolizu, EL-elevated
liver enzymes/poviSeni jetreni enzimi, LP-low platelet/ trombocitopenija. HELLP sindrom javlja se u
0,2-0,6% svih trudnoca, te u 4-12% trudnica s preeklampsijom [15].

Hemoliza koja se pojavljuje kod HELLP sindroma zapravo je mikroangiopatska hemoliticka anemija,
do koje dolazi zbog sekvestracije i destrukcije eritrocita pri prolasku kroz kapilare obstruirane
fibrinskim ¢epovima. Povisene vrijednosti jetrenih enzima rezultat su opstrukcije jetrenog krvotoka na
razini sinusoidnih kapilara. Takva opstrukcija u blazim slu¢ajevima uzrokuje periportalnu nekrozu,
dok u tezim sluéajevima mogu nastati intrahepati¢no krvarenje, supkapsularni hematom ili ¢ak ruptura
jetre. Od rizi¢nih ¢imbenika vaznih za nastanak HELLP sindroma svakako treba spomenuti
multiparitet, dob visu od 25 godina, bijelu rasu, te lo$ perinatalni ishod u prethodnim trudno¢ama [15].
HELLP sindrom obi¢no nastaje tijekom tre¢eg trimestra trudnoce, iako u oko 10% trudnica moze
nastati prije 27. tjedna trudnoce. Antepartalnu prezentaciju obi¢no ima 70% trudnica, dok se
postpartalno HELLP sindrom pojavljuje u 30% trudnica, kada je pocetak simptoma tipi¢no unutar
prvih 48 sati postpartalno [15]. Nace$¢i simptomi koji se javljaju su osjecaj opce slabosti, bol ili
nelagoda u epigastriju, mucnina, povracanje te glavobolja [16]. Od laboratorijskih nalaza
trombocitopenija je najkonstantniji znak HELLP sindroma, pa takav nalaz treba pobuditi sumnju u
svake pacijentice tijekom trudnoce. Serumske transaminaze mogu biti vrlo visoke, do 4000 U/L, ali
blaza su povecanja tipicniji nalaz. Najbolji pokazatelj hemolize jest vrijednost serumskog
haptoglobina, osobito ako je nalaz hematokrita unutar referentnih vrijednosti.

Koagulacijski testovi (pV, APTV, vrijednosti fibrinogena) obi¢no su normalni, s time da pad
fibrinogena ispod 3 g/L treba pobuditi sumnju na moguc¢i nastanak diseminirane intravaskularne

koagulopatije [15].



Danas se primjenjuju dvije Klasifikacije HELLP sindroma. Tennessee klasifikacija temelji se

prisutstvu abnormalnosti [15] :

e AST>70U/I
e LDH>600U/

e broj trombocita < 100 000mm?

Prema Tennessee Klasifikaciji razlikujemo parcijalni HELLP sindrom (prisutne jedna ili dvije
abnormalnosti), te kompletni HELLP sindrom pri kojem su prisutne sve tri abnormalnosti. Kod
bolesnica s kompletnim HELLP sindromom postoji poveéani rizik za nastanak komplikacija, pa su

stoga kandidati za hitan porodaj unutar 48 sati od pocetka simptoma.

Mississippi-3 je druga klasifikacija HELLP sindroma, a temelji se na broju trombocita. Razlikujemo 3

stupnja [15]:

e l.stupanj - broj trombocita < 50x10° stanica/L
e 2.stupanj - broj trombocita izmedu 50-100x10° stanica/L

e  3.stupanj - broj trombocita izmedu 100-150x10° stanica /L

Vigil de Garcia i Ortega Paz prikazali su rezultate 180 bolesnica s rupturom jetre u trudnoé¢i. HELLP
sindrom, kao pozadina rupture jetre, prisutan je kod 147/180 trudnica. Prema njihovim rezultatima,
drugi i prvi stupanj HELLP sindroma naj¢e$¢e su zastupljeni. Kod 74/147 (50,34 %) trudnica, kao
podloga rupture jetre u trudnod¢i, drugi je stupanj HELLP sindroma, a kod 60/147 (40,81%) trudnica
prvi stupanj. Treci stupanj HELLP sindroma prisutan je kod 13/147 (8,84%) trudnica s rupturom

jetre [8].



4. PATOGENEZA

Krvarenje unutar jetrenog parenhima ili ispod Glissonove ¢ahure uzrok je rupture jetre u trudnodi.
Patofizioloski slijed dogadaja koji dovodi do takvog ishoda ukljucuje ishemiju, perifernu
hipervaskularizaciju (u sklopu remodelacije parenhima), rupturu novostvorenih krvnih zila,

intraparenhimalni/supkapsularni hematom i rupturu Glissonove ¢ahure [6].

e Ishemija - povezuje se s prethodno prisutnom preeklampsijom ili eklampsijom koja
dovodi do infarkcije jetrenog parenhima. Ishemija nastaje zbog depozita fibrina unutar
sinusoidnih kapilara i periportalne nekroze (slika 1). Opstrukcija protoka kroz jetrene
sinusoidne kapilare dovodi do distenzije jetrenog parenhima.

e Cikatricijska faza - nadovezuje se na ishemi¢nu fazu, a Kkarakterizira je remodelacija
jetrenog parenhima, te hipervaskularizacija. Zbog slabog kapaciteta tkiva za cijeljenjem,
koji nastaje kao posljedica dugotrajne intrahepatalne hipertenzije, proces cijeljenja nije u
potpunosti mogu¢ zbog Cega dolazi do stvaranja supkapsularnog hematoma.

o  Supkapsularni hematom — karakterizira ga nakupljanje krvi ispod Glissonove ¢ahure.

o Ruptura Glissonove ¢ahure - oznacava 4. fazu, te dovodi do hemoragijskog Soka. Rupturu
moze potaknuti manja trauma, naglo postpartalno smanjenje intraabdominalnog tlaka,
ponavljaju¢e hipertenzivne epizode ili pak pretjerana ekspanzija ve¢ formiranog

supkapsularnog hematoma.



Drugi autori pak predlazu da do hepatocelularne nekroze, endotelne disfunkcije te intraparenhimalnog
krvarenja dolazi zbog vazospazma, koji nastaje kao posljedica pojacane osjetljivosti sinusoidalnih

kapilara na endogene i egzogene vazopresore u sklopu preeklampsije [17].

Slika 1. Histoloska slika jetre kod HELLP sindroma [18]. (A) periportalno krvarenje i nekroza (B) depoziti

fibrina unutar sinusoidnih kapilara

Postoje brojne teorije koje pokuSavaju objasniti predispoziciju viSerodilja za nastanak rupture jetre,
prvenstveno iz razloga Sto se hipertenzivni poremecaji u trudno¢i, od kojih su najvazniji
preeklampsija, eklampsija i HELLP sindrom, uglavnom javljaju u prvorodilja. Neke od teorija govore
o desenzibilizaciji retikuloendotelnog sustava jetre u prethodnim trudno¢ama, $to dovodi do pojacanog
depozita fibrina unutar sinusoidnih kapilara, njihove opstrukcije, nekroze hepatocita te u kona¢nici

jetrene rupture [19,20].



5. KLINICKA SLIKA

U vecini slucajeva ruptura jetre javlja se u trecem trimestru trudnoce ili unutar prva 24 sata
postpartalno. Javlja se ¢eS¢e u viserodilja iznad 30-te godine zivota [21]. U 75 % slucajeva rije¢ je o
solitarnoj ozljedi desnog jetrenog reznja. Lijevi jetreni rezanj zahvacen je u 11% slucajeva, dok je
bilateralna ozljeda prisutna u 14% slucajeva [22]. Prezentacija bolesti ovisi 0 tome je li u podlozi
prijeteca ruptura ili ruptura s hemoraskim Sokom. Henny et al. opisali su simptomatologiju rupture
jetre u trudno¢i kroz dvije faze. [22]. Prva faza bolesti zapravo je prodromalni stadij koji moze trajati
i do mjesec dana, a u kojem dolazi do nakupljanja krvi ispod Glissonove cahure. Za vrijeme
prodromalne faze ¢esto se javljaju nespecifi¢ni simptomi poput bolova u gornjem abdomenu, mucnine,
povracanja, glavobolje te loSeg opceg stanja. U sklopu prodromalnog perioda takoder mogu biti
prisutni i znakovi preeklampsije. Nakon prodromalnog stadija slijedi akutna faza bolesti kada zapravo
i dolazi do rupture. Za vrijeme akutne faze bolesti u vrlo kratkom vremenu dolazi do hipotenzije i
hemoraskog Soka. Ukoliko takvo stanje ostane neprepoznato dolazi do gubitka svijesti te vrlo Cesto i
smrtnog ishoda. Klinicki se u akutnoj fazi bolesti moze naci distenzija abdomena, znakovi nadrazaja
peritoneuma i Kehrov znak, odnosno bol u vrhu ramena. Na CTG zapisu kucajevi ¢edinjeg srca

pokazuju nagle deceleracije, a mogu i posve izostati (slika 2).
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Slika 2. CTG zapis pokazuje fetalnu bradikardiju kao posljedica novonastale jetrene rupture u pacijentice sa
preeklampsijom [23] . Normalne vrijednosti 110-160 otkucaja.
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Rinehart i sur. u svom radu dokumentirali su simptome i znakove koji se javljaju s najve¢om

ucestalo$¢u kod pacijentica sa rupturom jetre u trudnodi [24].

e Bol u gornjem abdomenu 69.5%
o Hipertenzija 65.6%
e Hipovolemijski Sok 56%

e Mucnina povracanje 24.8%
e Kehrov znak 20.5%
e Glavobolja 10.6%

Mnogi autori pak govore o trijasu simptoma karakteristi¢nih za rupturu jetre u trudno¢i: preeklampsija
(hipertenzija, proteinurija, edemi), bolovi u gornjem abdomenu te naglo nastala hipotenzija i
hemoraski Sok [25]. Ovakav trijas simptoma, uz distenziju abdomena i pad vrijednosti hematokrita,

predstavlja apsolutnu indikaciju za hitan kirurski zahvat.
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6. DIFERENCIJALNA DIJAGNOZA

Budu¢i da postoji mnostvo patoloskih stanja i bolesti koje se mogu prezentirati slikom akutnog
abdomena za vrijeme trudnoce, a jednako tako postoji i razlika u terapijskom pristupu za svaki entitet,
simptomima kojima se ruptura jetre u trudnoéi prezentira. Prema Rademakerovu istrazivanju najéesci
simptom rupture jetre je bol u gornjem abdomenu [6]. Diferencijalna dijagnoza boli u gornjem

abdomenu kod trudnica prikazana je u tablici 1.

Tablica 1. Diferencijalna dijagnoza boli u gornjem abdomenu kod trudnica [26].

e Ruptura uterusa

e Ektopicna trudnoca

Ginekoloski i opstericki e Torzija adneksa

¢ Ruptura adneksalne ciste

Gastrointestinalni o Kolelitijaza, kolecistitis, kolangitis
o Hepatitis
e Pankreatitis
e Gastritis
e Zeludani ulkus

e Crohnova bolest

Kardiovaskularni e Inferiorni infarkt miokarda
e Perikarditis
Genitourinarni o Pijelonefritis
¢ Nefrolitijaza
Pulmonalni e Plu¢na embolija

e Pneumonija
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Hemoraski $ok i hipotenzija, uz bol u gornjem abdomenu, medu najvaznijim su simptomima rupture

jetre, naro€ito u akutnoj fazi bolesti. Kao posljedica rupture jetre u trudno¢i moze se javiti i

hematoperitoneum (krv u trbusnoj Supljini). Medutim, zbog male incidencije istog, ukljucene su i

diferencijalne dijagnoze hematoperitoneuma za opéu populaciju jer uvijek postoji mogucnost da se

dogodi novi slucaj, odnosno otkrije novi uzrok hematoperitoneuma u trudno¢i koji do sada nije opisan

u literaturi (tablica 2).

Tablica 2. Diferencijalna dijagnoza hematoperitoneuma u op¢oj populaciji [27].

1.Bolesti jetre

e Rupturirani adenom jetre, hemangiom,
FNH

e Rupturirani hepatocelularni karcinom,
primarni angiosarkom

e Ruptura metastatskih lezija

e Benigne infiltrativne bolesti
jetre,Amiloidoza

o Ciroza jetre/portalna hipertenzija-ruptura
intraperitonealnih varikoziteta

e Spontani bakterijski peritonitis kao uzrok
hematoperitoneuma

2.Ginekoloske bolesti

Ruptura ciste jajnika
Ruptura ektopicne trudnoce
Retrogradna menstruacija
Endometrioza

Ruptura uterinih krvnih Zila
HELLP sindrom

Ruptura lejomioma uterusa

3.Bolesti slezene

e Posttraumatska odgodena ruptura slezene

e |nfektivna mononukleoza, CMV
infekcija, AIDS, malarija

e Splenomegalija uzrokovana
hematoloskim bolestima(leukemija,
limfom)

e Ruptura tumora slezene
(hemangiopericitom, primarni/sekundarni
angiosarkom)

Cista/apsces slezene

e Torzijaslezene
Splenomegalija kao posljedica portalne
hipertenzije

o Infiltrativne bolesti
(amiloidoza, Gaucherova bolest)

4 Vaskularne bolesti

Arterijske

Venske

Ruptura aneurizme abdominalne aorte

Ruptura aneurizmi
splanhi¢nih/mezenterijalnih/ retroperitonealnih
arterija

Erozija arterija zbog infiltracije tumora

Ruptura intraperitonealnih varikozitetnih vena
Ruptura uterinih vena
Ruptura hematoma m.rectus abdominis

A-V malformacije
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5.Bubezne bolesti

e Angiomiolipom
e Karcinom bubrega
o Vaskulitis

7.Gastrointestinalne bolesti

e Perforirani divertikl

e Perforacija crijeva

e Angiodisplazija, A-V malformacije
crijeva

6.HematoloSke bolesti

Hemofilija

Idiopatska trombocitopeni¢na purpura
Antikoagulantna terapija
varfarinom/heparinom
Mijeloproliferativne bolesti

Diseminirana intravskularna koagulopatija
Kongenitalni deficit faktora X zgrusavanja
Deficit vitamina K

8. Idiopatski
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7. DIJAGNOZA

Kljuéni ¢imbenik za uspje$no lijeCenje rupture jetre u trudno¢i je postavljena klinicka sumnja, u
kombinaciji s primjenom dostupnih i pouzdanih dijagnostickih pretraga. Vrstu dijagnosti¢kih pretraga
koje se koriste za postavljanje dijagnoze odreduje hemodinamski status trudnice. Kod hemodinamski
nestabilnih trudnica sa sumnjom na rupturu jetre Cesto nema vremena za raznim dijagnostickim
pretragama, vec¢ se dijagnoza postavlja u operacijskoj sali (slika 3). Postoje opisani slucajevi u kojima
je dijagnoza postavljena slucajno, za vrijeme carskog reza koji je bio indiciran zbog novonastalih
deceleracija na CTG zapisu, a kod kojih nije ni postojala sumnja na rupturu jetre [23]. Vigil-De Garcia
i Ortega-Paz u svom radu analizirali su podatke od ukupno 180 prikupljenih slucajeva, te isticu kako
se upravo za vrijeme operativnog zahvata dijagnoza postavlja najcescée, S ucestalo$¢u od 31.7%. To je
znacajno vise u odnosu na postavljanje dijagnoze transabdominalnim ultrazvukom (20.6%) ili

kompjutoriziranom tomografijom (14.4%) [8].

| Fresh haematoma
R
- ! 8 4

Slika 3. Supkapsularni hematom/ruptura ¢ahure. Intraoperativni nalaz [28].
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Kod postavljanja dijagnoze pomazu nam razne slikovne pretrage, ukoliko to hemodinamski status
dozvoljava. Naj¢esée primjenjivane slikovne pretrage su:

e Transabdominalni ultrazvuk

o Kompjutorizirana tomografija (MSCT) abdomena i zdjelice

e Magnetska rezonancija (MR) abdomena i zdjelice

7.1 Transabdominalni ultrazvuk

Transabdominalni ultrazvuk jednostavna je i pouzdana pretraga za potvrdu rupture jetre. Iskustvo
opstetricara s koriStenjem ultrazvuka, kao i dostupnost pretrage ¢ine ga prvom pretragom izbora kod
postavljanja dijagnoze. Prednosti ultrazvuka u odnosu na druge slikovne pretrage poput MSCT-a ili
MR-a su dostupnost, jednostavnost koriStenja, izvodenje pretrage uz Kkrevet bolesnice, brze
postavljanje dijagnoze te niza cijena pretrage u odnosu na MSCT i MR. Ultrazvuk ima odredene
nedostatke. Jedan od najveéih nedostataka jest subjektivnost interpretacije nalaza (operator
dependent). Hematom se u ranoj fazi obi¢no prikazuje kao anehogena zona smjeStena ispod
Glissonove ¢ahure (slika 4). Postupnom organizacijom hematom postaje sve ehogeniji. Bitan je i nalaz
slobodne tekué¢ine u abdomenu koji ukazuje na aktivno krvarenje (slika 5). Godlin i sur. u svom radu
isticu kako ultrazvuk u odredenim situacijama ne moze detektirati supkapsularni hematom jetre.
Navode da ga je tesko uociti sve dok nije doslo do likvefakcije krvnog ugruska koji okruzuje jetru ili
dok hematom nije ve¢i od 2cm [29]. Manas i sur. isticu svoje rezultate u kojima su ultrazvuéni
pregledi bili nepouzdani. U njihovom radu 2/7 pacijentica sa slikom jetrene rupture imale su normalan
nalaz ultrazvuka za razliku od MSCT-a koji je prikazao abnormalnosti. Dosli su do zakljucka da je
ultrazvuéni prikaz jetrenog hematoma vrlo specifican te da s velikom vjerojatno$¢u potvrduje
dijagnozu. Medutim negativna prediktivna vrijednost pretrage nesto je losija u odnosu na MSCT pa

stoga ne mozemo sa sigurno$cu tvrditi da nema patologije ukoliko je nalaz negativan [30].
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Slika 4. Transabdominalni UZV prikazuje ostro ograni¢enu anehogenu zonu koja odgovara supkapsularnom

hematomu [28].

Slika 5. Desni jetreni rezanj i medijalni segment lijevog reznja na ultrazvuénom prikazu. Parenhim se prikazuje

kao heteroehogeno podrudje (A), hipoehogeno podrucje (B) oko jetre ukazuje na perihepati¢no krvarenje [31].
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7.2 Kompjutorizirana tomografija

Kod hemodinamski stabilnih trudnica, MSCT abdomena s intravenskim kontrastom pretraga je izbora
kod postavljanja dijagnoze. Visoko je specifi¢na i osjetljiva pretraga u usporedbi s transabdominalnim
UZV. Omogucuje veéu preciznost prilikom postavljanja dijagnoze, adekvatnu procjenu opsega jetrene
ozljede, a takoder je bitan faktor prilikom odluke o buduc¢im dijagnosti¢kim i terapijskim postupcima.
U kombinaciji s primjenom kontrastnog sredstva ve¢ se i najmanje intraparenhimalno krvarenje moze
prikazati ovom pretragom. Nekoliko radova govori o prikazu jetrenog krvarenja u sklopu HELLP
sindroma pomoc¢u MSCT-a [32,33]. Pri tome se supkapsularni hematom jetre prikazuje kao ostro
ograni¢ena hipodenzna lezija uz ocuvan kontinuitet Glissonove ¢ahure (slika 7). Veli¢ina
supkapsularnog hematoma varira ovisno o opsegu krvarenja. Hematom moze biti ograni¢en samo na
jedan jetreni segment, dok u tezim slu¢ajevima moze obuhvacati i Citav jetreni rezanj. Ukoliko dode
do rupture uocava se diskontinuitet ¢ahure kao i slobodna tekuc¢ina u abdomenu. Tipi¢ne apsorpcijeke
vrijednosti slobodne tekucine prikazane CT-om iznose 30-40 HU, za razliku od ve¢ formiranog
krvnog ugruska koji pokazuje apsorpcijske koeficijente 50-60 HU. Male koli¢ine hematoperitoneuma
vidljive su kraj mjesta kapsularne rupture, a ukoliko krvarenje potraje krv se slijeva parakoli¢nim

putevima sve do najnize tocke u maloj zdjelici tj. Douglasova prostora.

Opseznost hematoperitoneuma moze se procjeniti na temelju MSCT-a ovisno o broju zahvaéenih
odjeljaka [34].
e Blagi - krv se nakuplja u jednom odjeljku, najée¢e uz mjesto krvarenja. Procjenjeni gubitak
krvi iznosi 100-200 ml.
e Umjereni - slobodna tekucina u dva odjeljka. Procjenjeni gubitak krvi izmedu 200-500 ml.

o Teski — slobodna tekucina u 2 ili viSe odjeljka. Procjenjeni gubitak krvi vec¢i od 500 ml.
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Osim prikaza supkapsularnog hematoma i slobodne teku¢ine u abdomenu, vazan je i nalaz aktivnog
krvarenja koje ¢esto oznacuje apsolutnu indikaciju za kirurski zahvat. Aktivno krvarenje prikazuje se
kao podrucje ekstravazacije kontrastnog sredstva, a na MSCT-u je ono definirano kao podrucje

visokog koeficijenta apsorpcije od 85-350 HU (slika 6) [35].

Slika 6. MSCT abdomena sa kontrastom. Aksijalni (A) i koronarni (B) presjek ukazuju na diskontinuitet Glissonove ovojnice
(strelica) i nakupljanje kontrastnog sredstva (zvijezdica) perihepati¢no sugerirajuci perihepati¢no krvarenje kao posljedica

kapsularne rupture [31].
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Slika 7. (A) supkapsularni hematom jetre prikazan kao ostro ograniena hipodenzna lezija u odnosu na ostatak jetrenog

parenhima. (B) vidljiv diskontinuitet Glissonove ovojnice (strelica) [36].

U upotrebi je i model prikazivanja, Moore Klasifikacija, koja sluzi kako bi se klasificirao opseg
jetrenih ozljeda pomo¢u MSCT snimki abdomena te intraoperativnog nalaza. lako je ovaj sustav
razvijen prvenstveno kako bi se klasificirale traumatske rupture jetre, postoje slicnosti izmedu prikaza

spontane i traumatske rupture pa ¢e stoga biti prikazan (tablica 3).

Tablica 3. Moore Klasifikacija opsega jetrenih ozljeda [37].

Gradus Opseg ozljede

| e  Supkapsularni hematom < 10% povrSine

e Laceracija <1 cm u dubinu parenhima

I e  Supkapsularni hematom koji obuhvacéa 10-50% povrsine jetre ili
intraparenhimalni hematom <10cm u promjeru

e Laceracija 1-3 cm u dubinu parenhima ili duzine <10 cm

11 e  Supkapsularni hematom >o0d 50% povrSine s/bez aktivnog krvarenja,
intraparenhimalni hematom >10cm
e Laceracija >3 cm u dubinu parenhima
AV4 e Rupturirani intraprenhimalni hematom >10 cm uz aktivno krvarenje
e Disrupcija parenhima 25-75% jetrenog reznja ili 1-3 segmenta unutar
istog jetrenog reznja
V e Ruptura jetrenog parenhima >75% jetrenog reznja , > 3 segmenta

unutar reznja

20



7.3 Magnetska rezonancija

MR bolje prikazuje meka tkiva u odnosu na transabdominalni UZV ili MSCT, omogucuje precizniju
procjenu opsega ozljede te ne dovodi do ionizirajuéeg zracenja. Ova metoda unato¢ prednostima nije
toliko rasprostranjena prilikom postavljanja dijagnoze jetrene rupture. Glavni razlog je vrijeme
potrebno za izvodenje pretrage u situacijama kada je nuzna hitna lije¢nicka intervencija, a i ¢injenica
da MR nije dostupan u svim bolnicama, pogotovo u hitnoj sluzbi. Cijena pretrage puno je visa u
odnosu na ostale slikovne pretrage, Sto je takoder veliki nedostatak. Ipak, kod praéenja takvih

bolesnica MR moze biti od koristi (slika 8).

Slika 8. MR niskog polja (0.2-T) ukazuje na supkapsularni hematom kao izointenzivno podrucje u T2 mjerenoj
slici (A), kao hiperintenzivno podruéje u T1 mjerenoj slici (B) Tipi¢ne intralezijske promjene kod organiziranog

hematoma [9].
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8. TERAPIJA

Lijeenje bolesnica s rupturom jetre u trudnoéi izazov je za svakog kliniara. Takvo stanje trazi
multidisciplinaran pristup perinatologa, kirurga, opstetri¢ara i lije¢nika intenzivne medicine, a sve
kako bi se osigurao najpovoljniji ishod za majku i fetus. Terapijski algoritam kod bolesnica s rupturom

jetre prikazan je naslici 9.

Recognition of HELLP syndrome and suspected
complication of microangiopathy

'

[ Ensure delivery of baby/babies and placenta 1
— g
Patient stable Patient unstable

e s
o NS .
Computed tomographyJ Y {Urgent laparotomy andw

fo assess injury control of haemorrhage
¥ Packing, hepatic artery
Transfer to tertiary ligation, embolisation,
hepatobiliary centre fibrin gluing, suture
il I ligation, lobectomy
[ Correct coagulopathy ] Transfer to tertiary
1 hepatobiliary centre
Further imaging v
(CT/MRI) to assess [ Correct coagulopathy J
injury progression 1
Relaparotomy to
remove packs + biopsy
Patient
recovers p
1 Further Fulminant hepalic}
haemorrhage failure
) ¥
Consider \ Liver transplant )
arteriography and
embolisation or
further laparotomy

Y

Slika 9. Terapijski algoritam kod bolesnica s rupturom jetre [38].
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8.1 Opstetricki postupci

Ako je dijagnoza hematoma/rupture dijagnosticirana antepartalno hitno dovrSenje trudnoce carskim
rezom jedan je od prvih opstetrickih postupaka. Vitalitet fetusa tada nije prioritet jer svako odgadanje
intervencije moze zavrsiti fatalno po trudnicu. Klasi¢ni Pfannenstiel rez ne omogucuje adekvatnu
vizualizaciju gornjeg abdomena, stoga je optimalan pristup kod takvih bolesnica medijana
laparotomija od ksifoidnog nastavka sternuma do zdjeliéne simfize. U terapiji predlezece
preeklampsije posebnu vaznost pridajemo hemodinamskoj stabilizaciji trudnice te kontroli krvnog
tlaka. Ukoliko postoji sumnja na jetreni hematom/rupturu jetre u preeklampti¢nih trudnica s visokim
vrijednostima krvnog tlaka, agresivna kontrola hipertenzije moze sprijeciti daljnju progresiju
krvarenja. Vecina struénjaka predlaze primjenu antihipertenzivne terapija u trudnica kod kojih je
sistolicki tlak >140-170mmHg, odnosno dijastolicki >90-110mmHg. Antihipertenzivna terapija
izrazito je vazna kod hipertenzivnih kriza, kada su vrijednosti krvnog tlaka >170/110 mmHg. Ciljna
vrijednost srednjeg arterijskog tlaka kod preeklampti¢nih trudnica je <125 mmHg [39]. Najcesce
primjenjivani antihipertenzivni lijekovi u terapiji preeklampsije su: urapidil (i.v 10-50 mg ), hidralazin
( i.v 5-10 mg), labetalol ( p.o 10mg) i nifedipin (p.o 10-30 mg). Ipak, kod trudnica koje se
prezentiraju hemoraskim Sokom i hipotenzijom, antihipertenzivna terapija je kontraindicirana.
Nadoknada tekucine vazan je dio terapije preeklampsije i prijeteée eklampsije. Kod trudnica s
preeklampsijom postoji znatan nerazmjer izmedu intravaskularnog i ekstravaskularnog volumena.
Intravaskularni volumen znacajno je smanjen, dok je ekstravaskularni prostor uveéan na racun
intravaskularnog. U upotrebi su razne kristaloidne i koloidne otopine, kao i krvni pripravci. Treba biti
oprezan pri nadoknadi teku¢ine kako se prevelikom infuzijom ne bi prouzro¢io edem mozga ili pluca.
Kao profilakti¢na antikonvulzivna terapija primjenjuju se magnezijev sulfat ( bolus 4-6 mg u obliku
20% otopine, a kasnije uz dozu odrzavanja od 2 mg na sat), diazepam(10 mg i.v/2min) i fenitoin.
Velika pozornost pridaje se korekciji koagulopatije u preeklampti¢nih trudnica. Koagulacijski
poremecaji korigiraju se transfuzijama svjeze smrznute plazme u dozi od 10-15mL/kg tjelesne tezine

[40] i/ili trombocita kada je broj trombocita <50x10° stanica/L uz aktivno krvarenje[15].
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O'Brien i sur. u svom radu isti¢u vaznost primjene visokih doza kortikosteroida u terapiji predlezeceg
HELLP sindroma. Kod bolesnica koje su primile visoke doze kortikosteroida (>24mg/dan), u odnosu
na bolesnice tretirane standardnim dozama (<24mg/dan), te one bez kortikosteroidne terapije uocena
je tendencija brzeg oporavka broja trombocita i vrijednosti jetrenih proba [41]. Terapija
kortikosteroidima zapoéinje se kada je broj trombocita <100 x 10° /L, a provodi se dok se ne utvrdi
kontinuirani pad LDH, porast broja trobocita iznad 100 x 10° /L, diureza od 100ml/24h bez terapije
infuzijom i diureticima, a pacijentica je klinicki stabilna.

U postpartalnom razdoblju terapija izbora ovisi 0 hemodinamskom statusu bolesnice i opsegu jetrene
ozljede. Hemodinamski stabilne pacijentice s verificiranim supkapsularnim hematomom jetre
mozemo tretirati konzervativno. Takve pacijentice treba premjestiti u jedinicu intenzivnog lijecenja
radi pracenja hemodinamskog statusa te ostalih vitalnih parametara. Kontrolne snimke MSCT-om ili
transabdominalnim UZV-om trebaju se uciniti kako bi se pratila eventualna progresija ili ruptura
supkapsularnog hematoma. Kod hemodinamski nestabilnih pacjentica postoje dvije opcije: a)

endovaskularno lijecenje, b) kirurska eksploracija [1].

8.2 Angiografske metode

Okluzija jetrene arterije spominje se kao metoda izbora prilikom zaustavljanja krvarenja kod raznih
stanja koja ukljuéuju: traumatsku rupturu jetre, rupture jetrenih neoplazmi te spontanu rupturu jetre
[42-45]. Okluzija se moze posti¢i kirurSkim podvezivanjem jetrenih arterija ili perkutanom
angiografskom embolizacijom (slika 10). Desna ili lijeva jetrena arterija mogu se okludirati svaka
zasebno, dok u odredenim slucajevima koristimo okluziju obje jetrene arterije. Embolizacijska tehnika
omoguc¢uje nam preciznu detekciju mjesta krvarenja, te je visoko u¢inkovita u kontroli krvarenja kod
rupture jetre. Ostale prednosti perkutanih radioloskih intervencija u odnosu na klasi¢an kirurski
zahvat su manja invazivnost, krace trajanje postupka, brzi oporavak te krace trajanje hospitalizacije.
Embolizacija jetrene arterije pokazala se kao adekvatna metoda zaustavljanja krvarenja kod rupture
jetre [42,43]. Stain i sur. preferiraju okluziju jetrenih arterija u odnosu na ostale metode kontrole
krvarenja [46]. Prema njihovim rezultatima 3/8 bolesnica s rupturom jetre kod kojih je inicijalni
postupak bila embolizacija u potpunosti su se oporavile.
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Od tri bolesnice kod kojih je kirur$ki podvezana jetrena arterija, dvije su se u potpunosti oporavile dok
je jedna bolesnica preminula. Dvije bolesnice kod kojih je packing jetre koriSten kao inicijalni
postupak preminule su.

Kada je dijagnoza postavljena antepartalno, odnosno za vrijeme carskog reza, te kada je krvarenje
kontrolirano Pringleovim manevrom, Stain i sur. kao postupak predlazu selektivno podvezivanje
desne/lijeve jetrene arterije [46]. Medutim, ako takvi postupci ne dovode do adekvatne hemostaze
predlazu packing jetre kao privremenu metodu, sve dok se bolesnica ne transportira u operacijsku salu
gdje se se moze izvesti embolizacija jetrenih arterija kao definitivni terapijski postupak. Ako je
dijagnoza rupture jetre postavljena postpartalno, kao inicijalni postupak hemostaze predlazu
embolizaciju jetrenih arterija. Terasaki i sur. prikazali su Cetri slu¢aja postpartalno nastale rupture
jetre. Kao terapiju koristili su embolizaciju jetrenih arterija, a sve bolesnice u potpunosti su se
oporavile [47].

Nakon embolizacije jetrenih arterija, prolazne elevacije jetrenih enzima, poput AST, ALT, LDH,
mogu biti prisutne. Kod patolo§ki promjenjene jetre kao posljedica prekida arterijskog krvotoka moze
do¢i do pogorSanja jetrene insuficijencije. Ako okluziju jetrenih arterija izvr§imo proksimalnije od
polazi$ta cisti¢ne arterije kao komplikacija moZe se javiti ishemijski kolecistitis [46]. Takoder, mogu
se javiti podru¢ja segmetalne nekroze jetre sa ili bez sekundarne infekcije. Vazna je agresivna
resuscitacija teku¢inom i krvnim pripravcima kako bismo izbjegli hipotenziju te maksimalizirali
arterijski protok kroz jetru.

Kod rupture jetre u trudno¢i svi se terapijski postupci, pa tako i embolizacija jetrenih arterija, vrSe sa
zadr§kom, odnosno nakon S§to se trudno¢a dovr$i carskim rezom. Iz tog razloga ne postoje
dokumentirani radovi koji govore 0 zadrzanoj trudno¢i nakon embolizacijskog zahvata, te 0 moguc¢im
posljedicama ishemije jetre nakon embolizacije na plod. Reperfuzija jetre putem arterijskih kolaterala
nastaje ve¢ nakon 10 sati od okluzije jetrenih arterija [48], a gelfoam kao embolizacijsko sredstvo
resorbira se kroz nekoliko tjedana. Takoder, djelomi¢na rekanalizacija okludiranih krvih Zzila nastaje

ve¢ nakon 10-14 dana zbog ¢ega su utjecaji ishemije jetre na fetus tek spekulativni [49].
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Slika 10. Angiogram pacijentice sa spontanom rupturom jetre. Strelice ukazuju na multiple pseudoaneurizme sa
aktivnim krvarenjem. B) Arteriogram nakon embolizacije desne jetrene arterije (strelica) [44].

8.3 Kirursko lijecenje

Unato¢ dosadasnjem trendu konzervativnog ili pak minimalno invazivnog pristupa lijeCenju, ve¢ina
bolesnica s rupturom jetre zahtijeva brzu kirur§ku intervenciju. U jednom retrospektivnom istraZivanju
konzervativno lijeCenje pacijenata s rupturom jetre rezultiralo je mortalitetom od ¢ak 96% u usporedbi

sa 33% kod pacijenata lije¢enih hitnim kirurskim zahvatom [50].

Indikacije za kirurski zahvat su: [51]
e Hemodinamska nestabilnost
o Kontinuirano krvarenje
e Intenzivna bol ili nadrazaj peritoneuma
e Progresija hematoma

e Sekundarna infekcija hematoma
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8.3.1 Inicijalna kontrola krvarenja

Prije eksploracije abdomena nuzna je opseZna preparacija koze antiseptiCkim sredstvima u slucaju
potrebe za ekstenzijom incizije zbog prikaza tesko dostupnih podrucja. Kada je dijagnoza postavljena
carskim rezom, ekstenzija incizije jedna je od klju¢nih odluka, jer klasi¢ni Pfannenstiel rez ne
omogucuje adekvatnu vizualizaciju gornjeg abdomena. U slucaju velikog opsega jetrene ozljede i
masivnog krvarenja, inicijalna kontrola krvarenja moze se posti¢i privremenom tamponadom gornjeg
abdomena, okluzijom hepatoduodenalnog ligamenta (Pringleov manevar), bimanualnom kompresijom
jetre ili ¢ak kompresijom (postavljanje kleme) abdominalne aorte proksimalno od izlazista celijaénog
trunkusa.

Jedan od najc¢esce primjenjivanih postupaka u inicijalnoj kontroli krvarenja jetre je Pringleov manevar
(slika 11). Otkako ga je prvio put opisao J Hogarth Pringle 1908. godine pokazao se kao vrijedan
dodatak kirur§koj tehnici kod zbrinjavanja jetrenih ozljeda [52]. Oznacuje kompresiju
hepatoduodenalnog ligamenta pomo¢u atraumatske stezaljke. Prije postavljanja stezaljke preporuca se
digitalna kompresija hepatoduodenalnog ligamenta kako bi operater mogao procijeniti uc¢inkovitost
takvog postupka. Pringleov manevar ucinkovit je u kontroli krvarenja iz intrahepatalnih ogranaka
jetrene arterije i portalne vene. Jetreni krvotok reduciran je na svega 10% normalnih vrijednosti, ali
kontrola krvarenja iz jetrenih vena ovim postupkom nije moguca [53]. Takoder, bitno je posvetiti
paznju okludiranju krvnih zila hepatoduodenalnog ligamenta, a da se pritom ne osteti zajednicki zuéni
vod.

Brojne rasprave vode se o vremenu koliko dugo jetra moze tolerirati ovakav postupak. lako neki autori
smatraju da se okluzija Pringleovim manevrom do 1 sat dobro podnosi te da ne postoje $tetni ucinci na
jetrenu funkciju, vecina strucnjaka predlaze da se takav postupak primjenjuje u vremenskim
intervalima od 15-20 minuta, izmedu kojih se stezaljka popusti. Takva ,topla ishemija* znacajno
smanjuje vrijeme prekida cirkulacije kroz jetru te umanjuje rizik od nastanka ishemijskih komplikacija
[54-56]. Okluzija hepatoduodenalnog ligamenta ne preporuca se za vrijeme manualne kompresije
jetrenog tkiva. Produljeno vrijeme reduciranog jetrenog krvotoka moze rezultirati povecanim

mortalitetom bolesnica [57].
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Slika 11. Pringleov manevar [58].

Nakon inicijalne kontrole krvarenja daljnji postupci trebaju se vr$iti sa zadr§kom sve dok se bolesnica
hemodinamski ne stabilizira. Pokusaji evaluacije jetrenih ozljeda prije adekvatne resuscitacije mogu
zavrsiti daljnjim krvarenjem 1 refrakternom hipotenzijom. Kad je bolesnica hemodinamski stabilna i
krvarenje je pod kontrolom, pristupa se adekvatnoj mobilizaciji jetre u svrhu temeljite inspekcije i
procjene opsega jetrene ozljede. Jetra se mobilizira presjecanjem falciformnog, triangularnog i
koronarnog ligamenta, te postavljanjem sterilnih kompresa posteriorno kako bi jetra ostala u polozaju
za daljnju manipulaciju. Ovakav postupak omogucuje kirurgu da odredi prirodu i opseg jetrene ozljede
te je bitan Cimbenik koji odreduje sljedeci kirurSki postupak. Potreban je oprez kako se prilikom

mobilizacije jetre ne bi prekinuo venski krvotok u desno srce kompresijom donje Suplje vene [59].

8.3.2 '"Packing’ jetre

'Packing' jetre izvrsna je metoda za neiskusne kirurge u svrhu zaustavljanja krvarenja za vrijeme
transporta takvih pacijentica u specijalizirane hepatobilijarne centre gdje se vrSe definitivni zahvati,
odmah ili unutar 48-72 sata [60]. Cesto je i prva metoda kontrole krvarenja, posebice kod veéih

disrupcija jetrenog parenhima. Oznacuje direktan pritisak na jetru pomocu sterilnih kompresa.
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U postupku je bitna manualna adaptacija rubova rupture nakon ¢ega slijedi postavljenje kompresa
inferiorno, anteriorno i superiorno u odnosu na jetru. U tom polozaju komprese se mogu zadrzati
pomocu retraktora koji se povlace prema kranijalno kako bi se jetra komprimirala izmedu retraktora i

osita (slika 12).

Incision

Pack

Pack

Pack

L Pack

Retractor

Slika 12. 'Packing’ jetre kao privremena metoda kontrole krvarenja. (A) nakon manualne adaptacije rubova
komprese se postavljaju superiorno i inferiorno u odnosu na jetru. (B) upotrebom retraktora jetra se dodatno

komprimira uz dijafragmu [60].
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Kao komprese se koriste razni oblici sterilnih kirurSkih gaza i spuzvi, a u nedostatku sredstava kao
privtemeno rjeSenje moze se Kkoristiti i sterilni prezervativ ispunjen fizioloSkom otopinom.
Postavljanje tamponade u samo mjesto rupture danas je opsolentno jer postoji mogucénost ijatrogenog
pogorsanja ozljede i opseznijeg krvarenja. 'Packing' jetre metoda je rezervirana za slu¢ajeve u kojima
je dijagnoza rupture jetre postavljena za vrijeme carskog reza, ali i kada Pringleov manevar i ostali
postupci nisu dovoljni za adekvatnu hemostazu. Nekontrolirana koagulopatija apsulutna je indikacija
za 'packing' jetre [62]. Ostale indikacije ukljuc¢uju: bilobarnu ozljedu jetre, avulziju Glissonove ¢ahure,
te opsezni supkapsularni hematom [59].

U hemodinamski nestabilnih bolesnica kod kojih se komprese ne uklanjaju po zavrSetku zahvata
preporuca se upotreba sterilnih folija od sintetskih materijala koji se postavljaju izmedu jetre i
kompresa kako bi se sprijeéilo krvarenje prilikom uklanjanja tamponade (slika 13). Naime, kod
apliciranih kompresa direktno na mjesto rupture uocena je tendencija da se komprese osuse prilikom
agresivne kontrole krvarenja. Iz tog razloga dolazi do adherencije kompresa uz jetru te moguceg

krvarenja prilikom uklanjanja istih [61].
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Slika 13. Aplikacija sintetske folije izmedu jetre i kompresa smanjuje rizik od krvarenja prilikom uklanjanja

tamponade [60].
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McHenry et al predstavili su tehniku zbrinjavanja ozljeda jetre koja kombinira 'packing' jetre sa
omentoplastikom (slika 14) [63]. Nakon §to se selektivno podvezu vece intrahepatalne krvne Zile te
segmentalni zuéni vodovi, odrziva peteljka velikog omentuma postavlja se u mjesto rupture. Sterilni
neprijanjanjuci listovi od sintetskog materijala postavljaju se preko povrsine jetre i omentuma, nakon
cega slijedi postavljanje kompresa anteriorno i posteriorno u odnosu na jetru. Za vrijeme reoperacije
perihepati¢na tamponada uklanja se zajedno sa sintetskom folijom, za razliku od velikog omentuma

koji se ostavlja na mjestu defekta bez Sivanja.

Slika 14. 'Packing' jetre u kombinaciji s omentoplastikom [60].

Glavni nedostatak ovih metoda kontrole krvarenja potreba je za relaparotomijama u svrhu uklanjanja
kompresa, a ponekad i za postavljanje novih kad krvarenje ne mozemo kontrolirati. Potreba za
relaparotomijom oznacuje ponovni ulazak u operacijsku salu, opetovano izlaganje opc¢oj anesteziji i
njenim komplikacijama, a isto tako i daljnju manipulaciju s ve¢ ozlijedenom jetrom zbog ¢ega moze
nastati novo krvarenje.

Poznato je da 'packing’ jetre dovodi do povecanja intrabdominalnog tlaka te moze prouzro¢iti sindrom
abdominalnog kompartmenta [64]. Takoder, prema nekim autorima, 'packing' jetre dovodi se u vezu s
ve¢om incidencijom septi¢kih komplikacija od 20-30% [65]. Ipak, Cini se da se smanjenje incidencije
postoperativnih komplikacija moze posti¢i ranim uklanjanjem tamponade uz evakuaciju krvi i

koaguluma iz abdomena te debridmentom nekroti¢nog tkiva.
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Uklanjanje tamponade preporucuje se kada je bolesnica hemodinamski stabilizirana, te kad su
koagulopatija, hipotermija i acidoza pod kontrolom. Naj¢es¢e se komprese vade nakon 12-36 sati
[66]. Caruso i sur. usporedili su ishode 39 bolesnika kod kojih su komprese uklonjene unutar 36 sati
od postavljanja, s ishodima 29 bolesnika kod kojih su komprese uklonjene u vremenskom razmaku od
36-72sata [67]. Novo krvarenje kao posljedica uklanjanja kompresa s ve¢om ucestaloséu (21% prema
4%) javilo se u bolesnika kod kojih su komprese uklonjene unutar 36 sati. Medutim, nije postojala
znacajna statistiCka razlika ucestalosti ostalih jetrenih komplikacija i mortaliteta izmedu te dvije

skupine .

8.3.3 "Mesh wrapping'

Koristenje ove relativno nove tehnike preferira se kod veéih disrupcija parenhima jetre, laceracija
gradusa Il1-IV, za tamponadu opseznih intrahepati¢nih hematoma, a sve kako bi se smanjio rizik od
odgodene rupture [59,65]. Postoji nekoliko tehnika za 'mesh wrapping' opisanih u literaturi. Dva lista
sinteticke resorbiraju¢e mrezice povezuju se Savovima na dva susjedna kraja ili longitudinalno, kako
bi se rupturirana jetra mogla omotati (slika 15) . Kako ne bi doslo do odvajanja, postavljena mreZica
fiksira se anteriorno i posteriorno. Kolecistektomija se izvodi kada se mrezica postavlja na desni
jetreni rezanj da bi se izbjegla nekroza stijenke Zuénog mjehura [66]. Relaparotomije u svrhu
otklanjanja stranog materijala kod ove metode nisu potrebne. Takoder, ¢ini se da 'mesh wrapping' ne
utjeCe na respiratornu ili bubreznu funkciju i ne poveéava intrabdominalni tlak, kao $to je to sluc¢aj kod
tamponade jetre. Unato¢ brojnim prednostima ovakvog postupka, postoji zabrinutost oko vremena
potrebnog za aplikaciju sintetske mrezice kod hemodinamski nestabilnih bolesnica zbog ¢ega odredeni
autori ipak preporucuju 'packing' jetre kao bolji terapijski postupak [68].

Brojne eksperimentalne studije na zivotinjama sugeriraju kako 'mesh wrapping' u pravoj indikaciji
znacajno smanjuje krvarenje sa mjesta rupture te ima pozitivni utjecaj na prezivljenje [69,70]. Do
danas postoji skromno klini¢ko iskustvo koriStenja ove metode. lako su dosada$nji rezultati
ohrabrujuci su sa ukupnom stopom mortaliteta ispod 20%, nuzna je daljnja evaluacija ove tehnike

kako bi se mogla uvrstiti u svakodnevnu klini¢ku praksu [65].
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Slika 15. 'Mesh wrapping'. Intraoperativni prikaz [71].

8.3.4 Hemostaza Savovima

Hemostaza Savovima jedna je od najstarijih tehnika zbrinjavanja jetrenih ozljeda. Prvi put se u
literaturi spominje 1897. godine [72]. Najjednostavnija je, a i ponekad najucinkovitija metoda kontrole
krvarenja iz jetre [73,74]. Koristi se prvenstveno kod manjih laceracija, 1-3 cm u dubinu parenhima,
gradusa I-II. Postavlja se resorptivni horizontalni madrac $av vece tenzijske snage, koristenjem
atraumatske igle, u svrhu adekvatne adaptacije rubova i kompresije mjesta krvarenja. Prije
postavljanja Savova izrazito je vazna temeljita inspekcija rupturiranog tkiva kako bi se podvezale
krvare¢e krvne zile te intrahepatalni zuéni vodovi. Selektivno podvezivanje tih struktura Cesto je
otezano u bolesnica kod kojih se razvila koagulopatija te kod vecih laceracija. Stoga se predlaze
postavljanje Savova s ve¢im odmakom od slobodnog ruba laceracije te u dubinu parenhima, kako bi se
krvarenje iz intrahepatalnih krvnih zila pokuSalo zaustaviti kompresijom izmedu rubova laceracije.
Klini¢ko iskustvo Sivanja jetre pod napetos¢u ukazuje na Cinjenicu da jako stegnuti Savovi mogu
rezultirati nekrozom parenhima u postoperativnom periodu [73,74]. Zato, kad god je to moguce
pristupamo podvezivanju krvnih zila nakon ¢ega se rubovi laceracije aproksimiraju manjom snagom.
Hemostaza $avovima Cesto je oteZana i zbog meke konzistencije jetrenog parenhima koja nastaje kao
posljedica krvarenja i hepatocitne nekroze. U takvim slucajevima odredeni autori preporucuju

koriStenje fibrinskog ljepila kao alternativnu metodu [75].
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8.3.4 Omentoplastika

Stone i Lamb prvi su opisali koriStenje velikog omentuma u svrhu adekvatne hemostaze kod
opseznijih ozljeda jetre [76]. Nakon inicijalne kontrole krvarenja, odrziva peteljka velikog omentuma
moze se umetnuti u mjesto rupture kako bi se sprijeCilo profuzno krvarenje iz jetrenog parenhima.
Veliki omentum fiksira se resorptivnim Savovima koji adaptiraju rubove laceracije. Umetanje velikog
omentuma u rupturirani parenhim ispunjava defekt i onemogucuje stvaranje apscesa, prvenstveno
zbog dobre vaskularizacije velikog omentuma. Naime, dolazi do mobilizacije peritonealnih makrofaga
u potencijalno ZariSte infekcije. Retrospektivne studije pokazuju da je apsces jetre nastao u 8 i 8.6 %
bolesnika kod kojih je u¢injena omentoplastika [77,78]. Takoder, veliki omentum izvor je stromalnih
stanica koje imaju bitnu ulogu u efikasnijem i brZzem cijeljenju rane. lako do danas ova metoda nije u
Sirokoj upotrebi, potencijalne prednosti omentoplastike leze u ¢injenici da bolesnice ne zahtijevaju
relaparotomiju jer se radi o autogenom tkivu. Postoje naznake da koriStenje omentoplastike u terapiji
jetrenih ozljeda, za razliku od drugih metoda, smanjuje rizik od sustavnih postoperativnih infekcija

[59,79].

8.3.6 Argonski koagulator

Argonski koagulator koristi visokofrekventnu izmjeni¢nu struju za koagulaciju tkiva. MoZe se Koristiti
kao zasebna metoda ili pak u kombinaciji sa tamponadom jetre, kako bi se smanjio intenzitet
krvarenja. Ionizirani argon, teSko je zapaljiv i kemijski inertan zbog Cega se koristi kao medij za
koagulaciju. Energija stvorena argonskim koagulatorom iznosi 40-150W $to je tek neznatno vise u
odnosu na monopolarnu elektrokoagulaciju (10-120 W) [80]. Rasprseni ionizirani argon u usmjerenom
snopu djeluje kao aktivna elektroda (za razliku od metalne elektrode primjenjene kod
elektrokauterizacije). Kada snop argona poveze ru¢ni dio elektrode i tkivo, elektri¢na struja prolazi
plinom u tkivo te izaziva koagulaciju. Energija stvorena na taj nain mozZe se koristiti kod veéih

krvarecih povr§ina, posebice na povrSini jetre.
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8.3.7 Resekcija jetre

Anatomsku resekciju jetre kod zbrinjavanja jetrenih ozljeda treba izbjegavati zbog visoke stope
mortaliteta. Smith i sur. prikazali su rezultate u kojima je prezivljenje kod bolesnica lijeCenih
resekcijom iznosilo svega 25 %, §to je znacajno manje u odnosu na bolesnice kod kojih je ‘packing'
jetre bila metoda izbora (82%) [50]. Razlog tako visokoj stopi mortaliteta kod bolesnica tretiranih
resekcijom treba traziti u veCem opsegu jetrenih ozljeda, prisuthnom hemoragijskom Soku,
trombocitopeniji te diseminiranoj intravaskularnoj koagulopatiji. Resekcija se preporuéa u bolesnica s

jetrenom rupturom kod kojih ostale metode ne postizu adekvatnu kontrolu krvarenja.

8.3.8 Transplantacija jetre

Kada su iskoristene sve terapijske opcije, transplantacija jetre spominje se kao posljednji pokusaj
zbrinjavanja vitalno ugrozenih bolesnica s rupturom jetre u trudnoc¢i [81,82]. Ostali uzroci akutne
jetrene insuficijencije u trudnoéi, a koji mogu zahtjevati transplantaciju su: [83]

e Preeklampsija/HELLP sindrom

e Akutna masna jetra u trudnoci

e Virusni hepatitis

e Budd-Chiari sindrom

e Toksini/narkotici

Postupak nakon eksplantacije bolesne jetre ukljucuje stvaranje portokavalnog $anta, te se bolesnice u
ahepati¢noj fazi smjestaju na jedinicu intenzivnog lije¢enja dok se ne pronade prikladni organ. U
literaturi ne postoje dobro dokumentirani radovi o vremenskom periodu u kojem je moguce odrzavati
pacijenta na zivotu bez jetre. Smatra se da je rije¢ o svega nekoliko dana [78]. Prilikom implantacije
jetre najprije se Siva anastomoza donje Suplje vene. Osim donje Suplje vene potrebno je rekonstruirati
strukture hepatobilijarnog ligamenta: portalnu venu, hepaticnu arteriju i bilijjarne strukture. Stopa

prezivljenja transplantiranih bolesnica zbog rupture jetre vrlo je visoka (76.9%- 88%) [84,85].
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U literaturi su opisani slucajevi transplantacije jetre bez dovrsetka trudnoce (slika 16). Jarufe i sur. te
Maddukuri i sur. prikazali su dvije bolesnice sa klinickom slikom akutnog zatajenja jetre, zbog
virusnog hepatitisa u ranoj trudno¢i (1l.tjedan / 22. tjedan gestacije) [86,87]. Nakon ucinjene
transplantacije, uz imunosupresiju, trudnoca je uspjesno zadrzana do 30. , odnosno 27. tjedna gestacije
uz povoljan ishod za majke i fetusa. 1z tog razloga, unato¢ logistickim i etickim dilemama, postoji
teorijska vjerojatnost da se transplantacija jetre mozZe uciniti i kod bolesnica s rupturom,a da se

trudnoca pritom ne dovrsi.

Slika 16. Transplantacija jetre u 22.tjednu gestacije. Prikazani gravidni uterus( GU) i nekroti¢na jetra [86].
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9. PROGNOZA

Ishod majke i fetusa znacajno se promjenio unazad nekoliko desetlje¢a. Bis i Waxman su 1976. godine
izvjestili o mortalitetu majke 59% i fetusa 62% [88]. Vecinu fatalnih ishoda majke pripisali su
komplikacijama hemoraskog Soka i koagulopatije, dok su fetalni smrti ishodi bili posljedica
hemodinamske nestabilnosti majke, abrupcije placente te nedonoSenosti. Vigil de Garcia i Ortega Paz
dali su novije rezultate te uocili znacajni pad ukupnog mortaliteta majke i fetusa [8]. U njihovom
instrazivanju izmedu 1990.-2010.godine mortalitet majke iznosio je 22,2%, a mortalitet fetusa 30.7%.
Razlog tome oni navode napredak u svim modalitetima lijeCenja takvih bolesnica, posebice u visoko
razvijenim zemljama. Nekoliko radova govori o ishodima narednih trudnoca u bolesnica koje su u
anamnezi imale podatak o rupturi jetre. Dok odredeni autori piSu o nekompliciranim kasnijim
trudno¢ama u takvih bolesnica [88-91], Greenstein je prikazao slucaj trudnice kod koje je i sljedeca
trudno¢a komplicirana rupturom jetre [92]. Zbog niske incidencije, veéina spoznaja o rupturi jetre u
trudno¢i temelji se na pojedinaénim prikazima slucaja opisanim u literaturi. Takoder, ne postoji
znacajan broj preglednih radova koji govore o riziku, odnosno vjerojatnosti, recidiva rupture jetre u
kasnijoj trudno¢i. Moguée je pretpostaviti nastanak rupture jetre kod trudnica ¢ije kasnije trudnoce
budu komplicirane hipertenzivnim poremecajima. Studije o dugorocnoj prognozi trudnica s HELLP
sindromom izvjes€uju o vjerojatnosti recidiva HELLP sindroma u sljede¢oj trudno¢i od 2-27%

[93,94]. Rizik od nastanka preeklampsije/eklampsije u sljedecoj trudnoéi, procjenjuje se na 43% [93].
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