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Preeklampsija u trudnica je bolest koja uz poviSeni arterijski tlak, periferne edeme i proteinuiriju ¢esto uklju¢uje i neuroloSke
poremecaje. NeuroloSke manifestacije teske preeklampsije ili eklampsije identi€ne su simptomima hipertenzivne encefalopati-
je. Najcesci neuroloski simptomi su glavobolja, povracanje, mentalni poremecaji, poremecaji vida, gubitak osjeta i motorike te
konvulzije. Endotelna disfunkcija krvnih zila osnovni je uzrok multiorganskog zatajenja. Vazno je rano uociti simptome i zapoceti
adekvatnu terapiju. Arterijski tlak treba odrzavati u granicama koje ce sprijeciti gubitak mozdane autoregulacije. Razina serum-
skog magnezija zna¢ajno je niza u trudnica s izrazenim edemom mozga. Magnezij se pokazao u€inkovit u smanjivanju eklamp-
tickih napada jer direkino smanjuje neuralnu podrazljivost, stiti endotel od slobodnih radikala i smanjuje tlak cerebralne perfuzije.
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UVOD

Preeklampsija, poremecaj karakteriziran poviSenim
arterijskim tlakom, perifernim edemima i proteinuri-
jom, javlja se u 4-5% trudnica. U velikom broju slu¢a-
jeva preeklampsije klinicka slika ukljucuje i neuroloske
poremecaje: glavobolju, poremecaje vida, poremecaje
svijesti i konvulzije. Neuroloske manifestacije u bole-
snice s teSkom preeklampsijom ili eklampsijom iden-
ti¢ne su simptomima hipertenzivne encefalopatije, ali
za razliku od drugih bolesnika s izrazenom hiperten-
zivnom encefalopatijom kod preeklampsije arterijski
krvni tlak dostize niZe vrijednosti. Simptomi hiperten-
zivne encefalopatije u trudnica naj¢e$ée nestaju s nor-
malizacijom krvnog tlaka i porodom (1).

ETIOLOGIJA

U radu Schwartza i sur. dokazano je da je u tih trudni-
ca promijenjena morfologija eritrocita i poviSena laktat
dehidrogenaza (LDH), $§to upucuje na mikroangiopat-
sku hemolizu kao posljedicu endotelnih o$tecenja krv-
nih Zila. Endotelna disfunkcija osnovni je uzrok mul-
tiorganskog zatajenja kod preeklampsije. Morfologija
eritrocita i odredivanje LDH jednostavan je nadin na
koji dokazujemo disfunkciju endotela. Specifi¢niji bi-

ljezi endotelne disfunkcije koji su takoder prisutni u
trudnica s preeklampsijom su fibronektin, tkivni plaz-
minogen aktivator, trombomodulin, endotelin 1 i von
Willebrandov faktor. Rezultati nekih drugih istraziva-
nja ukazuju na to da endotelna oste¢enja u preeklamp-
siji nisu uzrokovana hipertenzijom nego prethode povi-
Senju krvnog tlaka. Cini se da je endotelna disfunkcija
povezana s cirkuliraju¢im endotelnim toksinima ili an-
titijelima usmjerenim na endotelne stanice (2,3). Razina
serumskog magnezija je znacajno niza u trudnica koje
imaju izrazen edem mozga. Magnezij se pokazao ucin-
kovit u smanjivanju eklamptickih napada jer direktno
smanjuje neuralnu podrazljivost, §titi endotel od slo-
bodnih radikala i smanjuje tlak cerebralne perfuzije (4).

PATOFIZIOLOGIJA I KLINICKA SLIKA

Sindrom preeklampsije, eklampsije i HELLP-a (hemo-
liza, poviSeni jetreni enzimi, nizak broj trombocita)
najcesc¢i su uzroci ishemicnog i hemoragijskog inzul-
ta u trudnodi. Preeklampsija je uzrok oko 60 000 ma-
ternalnih smrti godi$nje u svijetu. Akutne cerebralne
komplikacije, intrakranijalna krvarenja i edem mozga
¢ine oko 78% smrtnih slucajeva, a kod preeklampsije
nastaje oko 50% reverzibilnih mozdanih udara u trud-
noc¢i.
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Eklampsija je pojava tonic¢ko-kloni¢kih gréeva u trud-
nice ili rodilje s preeklampsijom. Konvulzije se ¢esce
prisutne kada je izrazen edem mozga te se ¢ini da pri-
sutnost tekucine djeluje iritativno na supkortikalno i
kortikalno tkivo. Druge rjede neurolos$ke manifestaci-
je su sljepoca, promijenjeno stanje svijesti i koma. Ob-
dukcijom je ustanovljeno u 60% slucajeva eklampsije
veliko intracerebralno krvarenje, a u ostalih kortikalno
petehijalno krvarenje u obliku traka dugih 2-4 cm koje
se Sire radijalno u korteksu, uglavnom u okcipitalnom
reznju. Cesto su prisutne i makroskopske lezije u obli-
ku supkortikalnog edema, multiplih nehemoragijskih
omeks$anja u mozgu, hemoragijskih podrucja u bije-
loj tvari, krvarenja u bazalnim ganglijima i ponsu ¢esto
s prodorom u ventrikule. Ponekad se opisuju i brojne
male kortikalne infarkcije koje konfluiraju (5).

Glavnu ulogu u patogenezi preeklampsije ima disfunk-
cija endotelnih stanica. Po jednoj teoriji dolazi do va-
zospazma cerebralne vaskulature kao odgovor na oz-
biljnu akutnu hipertenziju. Vazospazam i poremeceni
mozdani protok krvi izaziva citotoksi¢ni edem, ishe-
miju i infarkt tkiva. Po drugoj teoriji iznenadni porast
krvnog tlaka izaziva poremecaj cerebrovaskularne au-
toregulacije. Poviseni hidrostatski tlak, hiperperfuzi-
ja, ekstravazacija plazme i eritrocita kroz promijenjene
endotelne stanice dovode do vazogenog edema. Tom
se fenomenu obraca osobita pozornost u posljednjoj
dekadi te se opisije kao PRES (Posterior Reversible
leucoEncephalopathy Syndrome). PRES je prvi opisao
1996. Hinchey sa sur. Glavna obiljezja su glavobolja,
povracanje, konfuzija, vizualni poremecaji, promjene
u motorici te konvulzije. Bilateralne promjene u bije-
loj supstanciji mozga mogu se dokazati kompjutorizi-
ranom tomografijom ili magnetskom rezonancijom u
straznjoj parijeto-okcipitalnoj regiji mozdanih hemis-
fera. To¢an uzrok PRES-a nije u potpunosti razja$njen.
Cini se da nastaje kada porast arterijskog krvnog tlaka
prevlada autoregulatorni kapacitet cerebralnog krvnog
protoka. Tada dolazi do brzih promjena u dinamici
krvnog protoka i sadrzaju vode u mozgu. Poremecena
cerebralna autoregulacija je glavni ¢imbenik u razvoju
eklampticke encefalopatije (6,7).

PRES je akutna cerebralna bolest te se moze ispoljiti u
obliku glavobolje, povracanja, promijenjene mentalne
funkcije, poremecaja vida, gubitka osjeta i epilepti¢kih
napada. Najvaznije je $to prije uociti i prepoznati PRES
zbog toga §to se neuroloske komplikacije u najve¢em
broju slu¢ajeva mogu sprijeciti snizavanjem arterijskog
tlaka i lije¢enjem drugih popratnih simptoma koji pri-
donose endotelnoj disfunkciji.

Unazad tridesetak godina jedino su se EEG-om mo-

gle dokazati cerebralne promjene u preeklampsi-
ji; EEG pokazuje difuzno ili fokalno usporenje delta
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i beta valova. Ove promjene u EEG-u oporavljaju se
6-8 tjedana postpartalno. Posljednjih desetak godina
novije neuroradioloske tehnike znatno su unaprijedi-
le razumijevanje povezanosti neuroloskih simptoma i
cerebrovaskularnih hemodinamskih promjena u pree-
klampsiji. Transkranijski doplerski ultrazvuk najcesce
je koriStena neinvazivna metoda za dokazivanje pro-
mjena u cerebralnoj cirkulaciji, dok se u novije vrije-
me koristi magnetna rezonancija (MRI). Novija istra-
zivanja pokazuju da Zene s ozbiljnom preeklampsijom
imaju znacajno povecanje cerebralnog protoka u us-
poredbi s normotenzivnim trudnicama u treem tri-
mestru trudnoce. Ostaje otvoreno pitanje u kojoj mjeri
povecani cerebralni protok utje¢e na promjene u rezi-
stenciji arteriola, na povec¢anje udarnog volumena, po-
vecanje srednjeg arterijskog tlaka i drugih faktora ce-
rebralne autoregulacije (5).

U bolesnica s preeklampsijom iznenadna smrt ¢esto
nastaje u vrijeme eklamptickih napada ili kratko na-
kon napada kao rezultat masivnog cerebralnog krvare-
nja. Cerebralna krvarenja ucestalija su u starijih trud-
nica koje imaju kroni¢nu hipertenziju, a najées¢a su u
podrudju strijatuma, talamusa i cerebeluma.

Problemi s vidom u smislu pojave skotoma, amauroze,
zamagljenog vida, diplopija ili nekih drugih poreme-
¢aja vida javljaju se u oko 40% Zena s preeklampsijom.
Sljepoca se obi¢no pripisuje promjenama na retini koje
uklju¢uju: edem i vaskularne promjene, npr. vazospa-
zam retinalnih arteriola. Novijim neuroradioloskim
metodama (MRI) dokazan je fokalni cerebralni edem,
narocito bilateralni edem lateralnih genikulatnih jez-
gara. Zbog toga je uveden pojam “kortikalna sljepoca”
Prolazna kortikalna sljepoca javlja se u 1-15% Zena s
eklampsijom. U najve¢em broju slucajeva vid se postu-
pno oporavlja unutar 2 sata do 21 dana, ali su opisani i
slucajevi trajne sljepoce (8).

Trudnoca je povezana s promjenama u mozdanoj cir-
kulaciji te ¢ini mozdanu cirkulaciju izuzetno osjetlji-
vom na dilataciju i hiperperfuziju za vrijeme akutne
hipertenzije. Posljedi¢no tome, promjene u mozdanom
krvotoku kod pre-/eklampsije javljaju se unato¢ mini-
malnom povisSenju krvnog tlaka te blagoj klini¢koj sli-
ci. Iako se ¢ini da je rizik za nastanak konvulzija veci
kod razvijenije klinicke slike preeklampsije, stupanj hi-
pertenzije ima ogranicenu vrijednost te vece znacenje
ima brzina razvoja simptoma. Istrazivanje Sibai i sur.
dokazalo je da je 50% ispitivanih Zena s preeklampsi-
jom imalo najvedi sistolicki arterijski tlak <140 mm Hg
prije konvulzija, a 23% Zena najveci arterijski tlak <120
mm Hg. Medutim, znacajno je to da se radilo o mla-
dim prvorotkama u kojih je krvni tlak naglo porastao
od nizih vrijednosti (9).
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KLINICKI NADZOR

Dijagnozu treba postaviti $to ranije te primijeniti ade-
kvatno lije¢enje da bi se sprijecile ozbiljne komplika-
cije. U lijecenju je najvaznije kontrolirati hipertenziju.
Opcenito govoredi, krvni tlak treba smanyjiti da bi se
izbjegao gubitak cerebralne autoregulacije. Medutim,
samo snizenje arterijskog tlaka ne moze uvijek preve-
nirati razvoj PRES-a ili inzulta. Parenteralna primje-
na magnezijeva sulfata za sprjecavanje i lije¢enje kon-
vulzija ima prednost pred klasi¢nim antikonvulzivima.
Vedina eklampti¢kih napada javlja se u intrapartalnom
ili postpartalnom razdoblju. Simptomi se mogu javi-
ti prije konvulzija i uklju¢uju okcipitalnu ili frontalnu
glavobolju, poremecaje vida, fotofobije, epigastri¢ne
bolove te izmjenjeni mentalni status. Bolesnice imaju u
60-75% slucajeva barem jedan od tih simptoma. Neu-
roradioloske pretrage opéenito se rade samo kod bole-
snica koje imaju izrazene i neke druge neuroloske po-
remecaje, atipi¢ne ili ponavljane konvulzije, produzen
oporavak nakon poroda ili su u komi.

Donedavno se smatralo da konvulzije povezane s pree-
klampsijom nemaju dugotrajne posljedice za zdravlje
zene. Medutim, danas se to ne moze sa sigurnoscu tvr-
diti. Gotovo Cetvrtina zena s eklampsijom ima lezije bi-
jele tvari mozga sve do 6-8 tjedana postpartalno, naj-
vjerojatnije nastale za vrijeme eklamptic¢kih konvulzija.
Dokazana je visoka incidencija trajnih finih malih lezi-
ja mozga u Zena koje su nekada imale eklampticke na-
pade $to mijenja paradigmu po kojoj se kod ovih Zena
moze ocekivati puni klini¢ki oporavak i naglasava po-
trebu preveniranja eklamptickih konvulzija. Cesto se
u posljednje vrijeme upucuje na povezanost migrene i
preeklampsije. Etiologki u ta oba stanja postoji abnor-
malna vaskularna reaktivnost kao i poremecaj agrega-
cije trombocita. Kod nekih Zena koje u anamnezi imaju
preeklampsiju opisuje se kroni¢na epilepsija. Dodatno
zabrinjava ¢injenica da te Zene imaju 3-5 puta vedi ri-
zik smrti od cerebrovaskularnog inzulta u odnosu na
ostalu populaciju (10).

ZAKLJUCAK

Cilj u lije¢enju preeklampsije i eklampsije je stabili-
zacija klinickog stanja majke; prevencija konvulzija te
lijecenje hipertenzije da bi se smanjio ili prevenirao
edem mozga i krvarenje.

Magnezijev sulfat je lijek izbora u prevenciji eklamp-
tickih konvulzija. Infuzije trombocita indicirane su u
HELLP sindromu ako postoji ozbiljno krvarenje ili je
broj trombocita ispod 20 000/ul. Porod treba inducirati
i izvesti u regionalnoj anesteziji da bi se izbjegle fluktu-
acije arterijskog tlaka te posljedi¢no mozdanog protoka.
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SUMMARY

NEUROLOGICAL DISORDERS IN PREGNANCY

G.BROZOVIC, I. SKLEBAR, B. MAZUL-SUNKO and V. BLAGAIC!

University Department of Anaesthesiology, Resuscitation and Intensive Care Medicine and 'University Department
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Preeclampsia is characterized by hypertension, peripheral edema and proteinuria, but very often also includes neurologic com-
plications. Neurologic complications of severe preeclampsia are indentical to those of hypertensive encephalopathy. The most
common neurologic symptoms are headache, vomiting, mental disorders, visual disturbances, sensorimotor deficits and sei-
zures. Endothelial cell dysfunction is the main cause of multiorgan failure. It is of utmost importance to recognize these symp-
toms and initiate apropriate therapy. Systemic blood presure must not exceed the cerebrovascular autoregulatory capacity. Se-
rum magnesium level is significantly decreased in pregnant women with severe preeclampsia and cerebral edema. Magnesium
has been shown to be effective in reducing the occurrence of seizures in preeclampsia by decreasing neuronal excitability, pro-
tecting the endothelium against free radicals and reducing cerebral perfusion.

Key words: neurologic disorders, pregnancy, preeclampsia
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