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Izvorni rad

MIJENJA LI RUTINSKA PATOHISTOLOSKA ANALIZA
KIRETMANA POREMECENE RANE TRUDNOCE DALJNJI TIJEK
LIJECENJA?

SLAVICA KORDIC i RATKO MATIJEVIC

Klinicka bolnica Sveti Duh, Zagreb, Hrvatska

U cilju utvrdivanja svrsishodnosti rutinske patohistoloske analize kiretmana nakon evakuacije uterusa poradi poremecéene
rane trudnoce proveli smo retrospektivno istraZivanje kojim su obuhvacene sve pacijentice koje su, tijekom jednogodisnjeg
razdoblja, nakon dijagnoze poremecéene trudnoce u prvom tromjesecju, imale evakuaciju uterusa kiretazom. Od ukupno
335 bolesnica tijekom godine dana, 312 ih je imalo nalaz patohistoloSke analize te su uklju¢ene u konac¢nu analizu. U
272 (87,2 %) histopatoloSkom analizom potvrdeno je tkivo trofoblasta, dok u ostalih 40 (12,8 %) tkiva trofoblasta nije
nadeno unato¢ uputnoj dijagnozi. U 10 (3,2 %) ispitanica histopatoloSkom analizom postavljena je dijagnoza gestacijske
trofoblasti¢ne bolesti na koju se nije sumnjalo prije evakuacije uterusa. Kod jedne je ispitanice (0,3 %) sumnja na gestacijsku

trofoblasti¢nu bolest isklju¢ena histopatoloSkom analizom.

Zakljuéno, rutinska patohistolo$ka analiza kiretmana nakon evakuacije uterusa indicirane poreme¢enom ranom trudno¢om
potencijalno utjec¢e na daljnji tijek lije¢enja u 16,3 % ispitanica te je unato¢ troSkovima opravdana u rutinskoj klini¢koj

praksi.
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UvOD

U poremecenu ranu trudno¢u ili patolosku ranu trud-
nocu ubrajamo zadrzani pobacaj, nepotpuni pobacaj,
zapoceti pobacaj te anembrijsku trudnocu, ali i ekto-
pi¢nu te molarnu trudnocu (1). U dijagnostici nave-
denih stanja koristimo razlicite postupke: od anamne-
stickih podataka, interpretacije klinicke slike, preko
klinickog ginekoloskog pregleda, pregleda ultrazvu-
kom te analize vrijednosti humanog korionskog gona-
dotropina (hCG) ili njegove beta podjedinice. Nakon
postavljene dijagnoze poremecene rane trudnoce, u
vecini slucajeva indicirana je evakuacija uterusa kire-
tazom, a patohistoloska analiza dobivenog tkiva tako-
der se rutinski koristi u svakodnevnoj praksi (2).

Upotreba transvaginalnog ultrazvuka (TVS) bitno je
promijenila nase razumijevanje fiziologije i patofizi-
ologije trudnoce, ali i indicirala postupke kod dija-

gnosticirane poremecene rane trudnoce. Poznavanje
ultrazvucnih karakteristika klju¢no je za dijagnostiku i
lije¢enje ne samo poremecene, nego i za pracenje nor-
malne rane trudnoce (3,4). Unato¢ tome, i dalje po-
stoje misljenja da se to¢na dijagnoza poremecene rane
trudno¢e moze postaviti tek nakon patohistoloske
analize tkiva dobivenog nakon evakuacije uterusa (5).
Medutim, stvarna klini¢ka vaznost informacija koje
dobivamo na ovaj nacin nije jo$ utvrdena s obzirom da
je 0 ovoj temi provedeno vrlo malo istrazivanja. Pre-
gledna studija iz Velike Britanije ukljucila je ukupno
12 istrazivanja koja su sva pokazala da se rutinskom
patohistoloskom analizom kiretmana nakon evaku-
acije uterusa poradi poremecene rane trudnoce, moze
utvrditi molarna trudnoca te neki drugi pokazatelji
abnormalne trudnoce poput dismorfije korionskih
resica ili periviloznih fibrinskih depozita (6). Medu-
tim, zakljucak je autora da se unato¢ tim navedenim
potencijalnim prednostima, u veéini sluc¢ajeva patohi-
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stoloskom analizom ne moze utvrditi uzrok pobacaja
niti razlikovati sporadi¢ne od opetovanih pobacaja
te da ona ne nudi klinicki znacajne informacije (6).
Ove rezultate potvrduju Houwert de Jong i sur. koji
su utvrdili da nema statisti¢ki znacajne razlike medu
patomorfoloskim karakteristikama kod sporadi¢nih i
opetovanih pobacaja (7) te Heath i sur. koji su u na
uzorku od 1465 pacijentica podvrgnutih terapijskoj
kiretazi nakon gubitka trudnoée u prvom tromjesecju
zakljucili da analiza tkiva dobivenog kiretazom u vri-
jeme zavr$etka trudnoce vjerodostojno ne potvrduje
niti korigira dijagnozu (8). Isti autori navode da nije
moguce utvrditi je li je materiste u potpunosti ispraz-
njeno te je li trudnoc¢a ucinkovito prekinuta (8). U di-
jagnostici rezidualnog tkiva nakon evakuacije uterusa
ultrazvuk se pokazao metodom izbora (9).

S druge strane, u retrospektivnom istrazivanju prove-
denom u Turskoj dokazano je da se histopatoloskom
analizom moze do¢i do vaznih spoznaja koje utjecu
na daljnji tijek lije¢enja poradi postavljene dijagnoze
gestacijske trofoblasti¢ne bolesti i/ili ektopicne trud-
noce, §to podrzava rutinsku patohistolosku analizu
kiretmana kod navedenih klinickih situacija (10).

S obzirom da zakljuéci u literaturi nisu jednoznacni, u
ovom smo istrazivanju pokusali utvditi utjece li nalaz
patohistoloske dijagnoze kiretmana dobivenog evaku-
acijom uterusa na postavljenu dijagnozu te utjece li na
daljnje dijagnosticko terapijske postupke s nadim bo-
lesnicama ¢ime bi opravdao svoju rutinsku primjenu.

ISPITANICE I METODE

Ovo je retrospektivna studija kojom su bile obuhva-
¢ene sve bolesnice koje su u Klinici za ginekologiju i
porodnistvo Medicinskog fakulteta Sveucilista u Za-
grebu i Klinicke bolnice Sveti Duh, nakon dijagno-
ze poremecene rane trudnoe podvrgnute zahvatu
dilatacije, evakuacije i kiretaze u jednogodi$njem
razdoblju. Kriteriji uklju¢ivanja u istrazivanje bili su
ultrazvuénim pregledom postavljena dijagnoza zadr-
zanog, nepotpunog ili potpunog pobacaja, pobacaja u
tijeku, anembrionalne trudnode te sumnje na gestacij-
sku trofoblasi¢nu bolest. Ukljucene su i bolesnice kod
kojih je radena dijagnosticka kiretaza kod sumnje na
izvanmateri¢nu trudnocu te one koje su imale prekid
tudnoce zbog medicinskih indikacija; sve u prvom tri-
mestru do 12 tjedana gestacije.

Kriteriji isklju¢enja bili su gestacija dulja od navrsenih
12 tjedana, prekid trudnoce na zahtjev trudnice unu-
tar zakonski dopustenih okvira te kiretaze zbog ostat-
nog tkiva nakon poroda ili prethodne kiretaze.
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Ispitanice su identificirane u Knjizi protokola malih
zahvata, nakon ¢ega smo pretrazivanjem arhive Klini-
ke izdvojili njihove povijesti bolesti i nalaze patohisto-
loske analize.

Podatci koje smo prikupljali ukljuc¢ivali su: identifika-
cijski mati¢ni broj ispitanice, datum zahvata, uputnu
dijagnozu, tjedne trudnoce, vrstu zahvata, te histopa-
tolosku dijagnozu. Buduci da nismo sakupljali podat-
ke po kojima bi se mogla narusiti privatnost pacijen-
tica i njihova prava, istrazivanje je s etickog stanovista
prikazano na kolegiju Klinike bez potrebe za informi-
ranim pristankom.

Primarni cilj istrazivanja bio je utvrditi utjece li nalaz
patohistoloske analize na daljnji postupak s bolesni-
com; dok je sekundarni cilj ovog istrazivanja bio us-
porediti troskove analize patohistoloskog nalaza po
ugovorenim cijenama Hrvatskog zavoda za zdravstve-
no osiguranje te vidjeti, opet usporedno s primarnim
ciljem istrazivanja, procijeniti je li opravdano s eko-
nomske strane rutinski svim bolesnicama koje idu na
evakuaciju uterusa zbog navedenih dijagnoza slati ma-
terijal na patohistolosku analizu.

REZULTATI

U jednogodisnjem razdoblju izmedu 1. 1. 2012. i
31.12.2012. ukupno je 335 pacijentica koje su udovo-
ljavale kriterijima ukljuc¢enja identificirano u protoko-
lu malih zahvata. Za 312 (93,1 %) ih je putem mati¢nog
broja u arhivi naden patohistoloski nalaz kiretmana te
one ¢ine ispitivanu skupinu. Za preostale 32 bolesnice
dvostrukom provjerom (arhiva Klinike i arhiva Zavo-
da za patologiju) utvrdeno je da materijal dobiven eva-
kuacijom uterusa nije poslan na analizu. Iz dostupnih
nam podataka nije bilo moguce utvrditi zasto.

Od 312 ispitanica 216 (69,2 %) ih je imalo uputnu di-
jagnozu zadrzanog pobacaja, 29 (9,3 %) nepotpunog
pobacaja, 24 (7,7 %) anembrionalne trudnoce, 23 (7,4
%) pobacaja u tijeku, 6 (1,9 %) sumnje na ekstraute-
rinu gestaciju, 3 (1 %) potpunog pobacaja, 2 (0,6 %)
sumnje na molarnu trudnocu, a 9 (2,9 %) ih je imalo
prekid trudnoce iz medicinskih razloga. Svih 9 preki-
da trudnoce zbog medicinskih razloga bilo je indicira-
no zbog malformacija ploda.

Rezultati patohistoloske analize prikazani su u tablici
1.
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Tablica 1.
Rezultati patohistoloske analize tkiva nakon evakuacijea:;erc:sa kiretazom u usporedbi s uputnom dijagnozom [n (%)]
. Trofoblast Decidua Endometrij Krv Ukupno
Uputna dijagnoza
n % n % n % n n% n %
ZadrZani pobacaj 200 64,1 16 513 - - - - 216 69,23
Inkompletni pobacaj 19 6,09 9 2,88 1 0,32 - - 29 9,29
Anembrionalna trudnoca 22 7,05 2 0,64 - - - - 24 7,69
Pobacaj u tijeku 18 5,77 4 4 - - 1 0,32 23 7,37
Prekid trudnoce, medicinska indikacija 9 2,88 - - - - - - 9 2,88
Sumnja na izvanmateriénu trudnocu - - 5 1,6 1 0,32 - - 6 1,92
Kompletni pobacaj 2 0,64 1 0,32 - - - - 3 0,96
Sumnja na molu 2 0,64 - - - - - - 2 0,64
Ukupno 272 87,32 37 11,9 2 0,64 1 0,3 312 100,0

Produkti zaceéa, definirani kao nalaz tkiva trofoblasta
na patohistoloskoj analizi nadeni su u 272/312 (87,2
%) ispitanica. Od ostalih 40, samo decidua nadena je u
37 (11,9 %), u 2 uzorka (0,6 %) je nadeno samo tkivo
endometrija, a u jednom slucaju (0,3 %) materijal po-
slan na patohistolosku analizu sadrzavao je samo krv.

Od dvije ispitanice upucene na zahvat pod sumnjom
na molarnu trudno¢u, ona je potvrdena u jednom
slu¢aju, dok u drugom nisu nadene patomorfolos-
ke karakteristike molarne trudnoce. Medutim, pa-
tohistoloskom analizom utvrdene su patohistoloske
karakteristike molarne trudnocée (uvecane, avasku-
larne, hidropski promijenjene resice s proliferacijom
trofoblasta) te je patolog postavio dijagnozu mole u
10 (3,2 %) ispitanica koje su podvrgnute zahvatu pod
drugim uputnim dijagnozama (zadrzani pobacaj u 7
ispitanica, anembrionalna trudnoca u 2 te pobacaj u
tijeku u jednom slucaju).

Kod ukupno 43 (13,8 %) ispitanice patohistoloskom
analizom nadene su uvecane i edematozne avaskular-
ne resice te zariSna proliferacija trofoblasta, te je po-
stavljena dijagnoza hidropske degeneracije posteljice.

Od 6 ispitanica koje su upucene na zahvat pod sum-
njom na ekstrauterinu trudnocu, tkivo trofoblasta nije
nadeno ni u jednom sluc¢aju. U 5 od 6 ispitanica (83,3
%) pronadena je samo decidua uz pozitivan fenomen
Arias Stella. U jedne ispitanice s ovom uputnom di-
jagnozom patohistoloskom analizom naden je samo
endometrij.

RASPRAVA

Ovo je retrospektivna studija provedena s ciljem utvr-
divanja svrsishodnosti rutinske histopatoloske analize
kiretmana poremecene rane trudnoce u prvom tro-

mjesecju, ¢ija je nuznost i opravdanost jos uvijek pred-
metom rasprave. Primarni cilj bio je utvrditi u koliko
slucajeva je histopatoloska analiza tkiva dobivenog
evakuacijom uterusa promijenila uputnu dijagnozu te
utjecala na daljnji postupak s pacijenticom. Smatramo
da je nalaz histopatoloske dijagnoze utjecao na dalj-
nji postupak s bolesnicom u nekoliko skupina. Prva
je skupina od njih 11 (3,5 %) kod kojih je u 10 (3,2 %)
histopatoloskom dijagnozom dijagnosticirana kom-
pletna mola na koju se nije sumnjalo prije obavljanja
kiretaze, te jedna (0,3 %) kod koje je sumnja na molu
isklju¢ena istom analizom.

Ucestalost molarne trudnoce u literaturi opisuje se
prosje¢no 1:1000 trudno¢a no u pojednim studijama
ona je opisana i znatno ve¢om. Imajuci na umu da su
rezutati ovog istrazivanja obuhvatili razdoblje od go-
dinu dana, na broj poroda, nasa ucestalost od 2,8:1000
identi¢na je objavljenoj u istrazivanju Simms-Stewarta
i sur., ali ¢ak i realno manja, jer nasa Klinika kao terci-
jarni centar za dijagnosticki ultrazvuk prima pacijente
iz cijele Hrvatske te broj molarnih trudnoca zasigurno
treba promatrati u odnosu na ve¢i broj poroda od re-
alnog (11).

Druga skupina ukljucuje 40 (12,8 %) ispitanica kod
kojih patohistoloskom analizom kiretmana nije nade-
no tkiva trofoblasta (37 slu¢ajeva decidue, 2 endome-
trija te u jednom samo krv). Ona takoder predstavlja
skupinu u kojoj je rezultat histopatoloske analize kire-
tmana utjecao na daljnje postupke s bolesnicom jer je
ostavio otvorenu mogucnost ektopi¢ne trudnoce. Da-
kle, unato¢ odli¢noj ultrazvuénoj dijagnostici koja se
potvrdila u ovome slucaju prije evakuacije uterusa, a i
u nasem ranijem istrazivanju i nakon evakuacije ute-
rusa (9); u ukupno 51 (16,3 %) ispitanice patohisto-
loskom analizom kiretmana dobili smo podatke koji
potencijalno mijenjaju i utjecu na daljnji tijek bolesti
opravdavajudi svoju rutinsku primjenu.
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Histopatoloska analiza kiretmana pokazala se i vrlo
korisnom kod bolesnica s postavljenom sumnjom na
izvamaterni¢nu trudnoc¢u jer kod njih svih 6 nisu pro-
nadeni produkti zace¢a u kiretmanu, te je kod 5 od
6 (83,33 %) dokazana decidua i pozitivan fenomen
Arias-Stella.

Nasi rezultati dakle ne potvrduju rezultate Heatha i
sur. (8) koji zaklju¢uju da patohistolosku analizu ne
treba provoditi uvijek, nego samo u slu¢ajevima u ko-
jima je preoperativna dijagnoza nesigurna i kada ona
treba potvrdu. S ovim se podudaraju zakljucci ostalih
istrazivanja koja su dosada provedena o toj temi (6,7).
No, nesuglasje s navedenim istrazivanjem postoji u
ucestalosti otkrivenih molarnih promjena u patohisto-
loskoj analizi kada na molu nije postojala sumnja prije
evakuacije uterusa koja je u naSem uzorku bila znatno
veca ali u okviru ocekivanih granica. Medutim, nasi
rezultati potvrduju zakljucke Frama (12) koji tvrdi da
je svako tkivo dobiveno kiretazom potrebno slati na
analizu u svrhu iskljucenja prisutnosti molarnog tki-
va. Isto su svojim radom na ovom podrudju potvrdila
i neka druga istrazivanja koja naglasavaju vaznost hi-
stopatoloske analize, s usmjeravanjem pozornosti oso-
bito na slucajeve molarne trudnoce, koje je uz danas
nam dostupnu opremu jo$ uvijek tesko dijagnosticira-
ti samo klinickim i ultrazvu¢nim pregledom (6,10).
Kako je ovo podrucdje i dalje slabo istrazivano, nasi
reultati kao i rezultati Ernsta i sur. ukazuju u prilog
potrebe histopatoloske analize produkata zace¢a na-
kon kiretaze jer se mogu dobiti bitne informacije za
daljnje postupke (13).

Sekundarni cilj ovog istrazivanja bio je procijeniti
ekonomsku isplativost provodenja rutinske analize
tkiva dobivenog kiretazom. Priznata cijena jedne pa-
tohistoloske analize je 250.29 kn, ako se promatra kao
izolirani postupak (Sifre: 291502, 29001x6, 29010x6 i
29019x6). Prema tome, na 261/312 kiretiranih bole-
snica kod kojih smo procijenili da nalaz nije utjecao
na daljnji tijek lijeCenja, da se materijal nije slao na
patohistolosku analizu ustedjeli bismo 65 325,69 kn
u godini dana. Imajudi u vidu potencijalne probleme
troskova lijeCenja samo 10 bolesnica kod kojih nije
prepoznata gestacijska trofoblasti¢na bolest do kojih
bi moglo do¢i, a uopée ne imaju¢i na umu moguce
troskove potencijalnih sudskih procesa zbog pogresno
postavljene dijagnoze s istim pitanjem, misljenja smo
da je ovaj trosak opravdan.

ZAKLJUCAK

Rutinska histopatoloska analiza kiretmana nakon
evakuacije uterusa pod dijagnozom poremecene
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rane trudnoce za veliki broj pacijentica nije donijela
promjenu dijagnoze niti buduceg postupka s paci-
jenticom. Medutim, u 16,3 % ispitanica potencijalno
je utjecala na daljnji tjek lije¢enja te smatramo da je
unato¢ znakovitoj cijeni opravdana u svakodnevnoj
klinickoj praksi.
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SUMMARY

DOES ROUTINE PATHOLOGY EVALUATION OF UTERINE CONTENT FOLLOWING
EVACUATION FOR ABNORMAL EARLY PREGNANCY INFLUENCE FURTHER
MANAGEMENT?

S. KORDIC and R. MATIJEVIC

Sveti Duh University Hospital, Zagreb, Croatia

The aim was to determine usefulness of routine pathologic evaluation of uterine content after uterine evacuation following
the diagnosis of abnormal early pregnancy. This retrospective descriptive study performed during a one-year period included
all patients diagnosed with abnormal early pregnancy clinically or by ultrasound in the first trimester. All patients had uterine
evacuation. During the study period, 335 women were diagnosed with abnormal early pregnancy and referred for uterine
evacuation. Pathology results were available for 312 women included in the analysis. In 272 (87.2%) women, trophoblast
tissue was found on examination and therefore intrauterine pregnancy was confirmed. In the remaining 40 patients,
trophoblast was not found. In 10 (3.2%) patients, gestational trophoblastic disease was diagnosed, not being suspected
on pre-evacuation assessment. In one patient, suspected molar pregnancy was excluded by pathology evaluation. Based
on 51/312 (16.3 %) patients where pathology examination of uterine content influenced further management and treatment,
we believe that routine pathology examination of uterine content after uterine evacuation in the first trimester following
abnormal early pregnancy is justifiable in clinical practice.

Key words: abnormal early pregnancy, uterine evacuation, pathology evaluation

101



