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SAZETAK. Prikazana je primarno neplodna pacijentica s dijagnosticiranim sindromom policisti¢nih jajnika, koja je u
postupku potpomognute oplodnje stimulirana GnRh agonistom i gonadotropinima, te koja je razvila teski oblik sindroma
hiperstimulacije jajnika. Stanje pacijentice se dodatno pogorsalo nakon $to je nastupila trudno¢a. Na odjelu intenzivne
njege provela je 21 dan, u bolnici ukupno 55 dana. Trudnoca je zavrsila porodom zdravog djeteta carskim rezom u 38.

tjednu trudnoce.

Case report
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SumMARY. We present a case of a primary infertile patient with diagnosed polycystic ovary syndrome, who in an
assisted reproduction procedure was stimulated with GnRh agonists and gonadotropins, and who subsequently developed
a severe ovarian hyperstimulation syndrome. The patient’s condition was further worsened after the pregnancy was con-
firmed. She spent 21 day at the intensive care unit and 55 days in the hospital. The pregnancy resulted in the birth of the
healthy child, delivered by caesarean section at 38th week of pregnancy.

Uvod

Sindrom hiperstimulacije jajnika (OHSS — ovarian hy-
perstimulation syndrome) je najozbiljnija komplikacija
postupaka stimulacije ovulacije, pri ¢emu dolazi do po-
veéanja jajnika i razvoja mnogobrojnih folikula. Uspo-
redno s tim dolazi do poremecaja kapilarne propusnosti
te do prijelaza intravaskularne tekucine u ekstravasku-
larni prostor i stvaranja ascitesa, hidrotoraksa i anasarke,
Sto su simptomi teskog oblika sindroma hiperstimula-
cije jajnika. Posljedi¢na hipovolemija stvara cirkulator-
ne i ekskrecijske probleme koji u ekstremno teskim sluc¢a-
jevima mogu dovesti i do pluéne embolije i letalnog isho-
da. Uzroci i to¢na patofizioloska osnova za nastanak sin-
droma hiperstimulacije nisu poznati.'

Poznato je da je rizik za pojavu sindroma hiperstimu-
lacije poviSen u pacijentica s dijagnosticiranim sindro-
mom policisti¢nih jajnika (PCO — polycystic ovary syn-
drome), kada se u stimulacijskom protokolu koriste gona-
dotropini i GnRh (gonadotropin releasing hormone) ago-
nisti, kada se u lutealnoj fazi ciklusa za podrsku zutom
tijelu dodaje HCG (human chorionic gonadotropin), kada
je razina estradiola na dan aspiracije vrlo visoka (>2500
pg/L) i kada se stimulacijom dobije veliki broj (>15) fo-
likula. Ukupna incidencija hiperstimulacija je u do 24%
stimuliranih ciklusa, a ucestalost teskog oblika je 0,5—
5% svih stimuliranih ciklusa.’

Po prihvaéenoj podjeli postoje blagi, umjereni i teski
oblik sindroma hiperstimulacije.’ Blagi i umjereni oblik

ne zahtijevaju hospitalizaciju ve¢ je dovoljan ambulant-
ni nadzor. Teski oblik sindroma hiperstimulacije zahtijeva
hospitalizaciju te intenzivni nadzor pacijentice. Lijecenje
je konzervativno, a terapija simptomatska, uz odrzavanje
i regulaciju ravnoteze elektrolita, tekucine i respiracije.
Nastoji se prevenirati nastanak hemokoncentracije i po-
sljedi¢nog tromboembolizma.* Koristi se pracenje unosa
i izlaza tekucine, mjerenje opsega abdomena i tjelesne
tezine, pracenje krvne slike, elektrolita, ureje, kreatinina,
ukupnih proteina i albumina, jetrenih proba, osmolarno-
sti seruma i urina i testova koagulacije. Serijskim abdo-
minalnim i transvaginalnim ultrazvu¢nim pregledima
prati se veli¢ina jajnika i postojanje slobodne tekué¢ine u
abdomenu, u nekih je bolesnica potreban i rentgen pluca,
a prati se i centralni venski tlak.

Prikazujemo pacijenticu s dijagnosticiranim sindro-
mom policisti¢nih jajnika i teskim oblikom hiperstimu-
lacije jajnika.

Prikaz bolesnice

Bolesnica J. M., 38 godina, primarno neplodna 12 go-
dina. U bolesnice je dijagnosticiran sindrom policisti¢nih
jajnika (hirzutizam, oligomenoreja, tipicna ultrazvucna
slika, odnos LH/FSH>3). U sklopu programa pomognute
oplodnje dosada je u drugoj ustanovi ¢etiri puta pokusana
indukcija ovulacije klomifenom i gonadotropinima uz
inseminaciju sjemenom supruga (AIH) i jednom postu-
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pak in vitro fertilizacije (IVF), pri ¢emu su prenesena tri
zametka, ali nije ostvarena trudnoca.

Ovo je njen prvi pokusaj IVF postupka u nasoj usta-
novi. Koristen je dugi protokol stimulacije triptorelinom
(Decapeptyl) i urofolitropinom (Metrodin) od drugog dana
menstruacijskog ciklusa, po shemi 225 IU od drugog do
cetvrtog dana te po 150 U od petog do trinaestog dana
ciklusa. Razvoj folikula prati se ultrazvu¢no te se trinae-
stog dana nade vise od 10 folikula na svakom jajniku.
Cetrnaestog dana ciklusa ucini se transvaginalna punkcija
1 aspiracija folikula lijevog jajnika te se evakuira 80 ml
tekucine. Vrijednost estradiola nakon punkcije iznosi 3270
pg/L. Iste veceri, kada folikuli na desnoj strani mjere 16
do 18 mm ordinira se 10000 IU hCG-a. Sesnaestog dana
ciklusa aspiracijom se dobije 16 oocita.

Prije prijenosa zametaka (19. dana ciklusa) ultrazvu¢no
se nade dzep slobodne tekucine 67%34 mm te oba jaj-
nika povecana, lijevi 80x70 mm, a desni 80%60 mm. Pre-
nesu se tri zametka, dok se preostala tri posalju u labora-
torij radi krioprezervacije i eventualnog odgodenog tran-
sfera. Po uc¢injenom zahvatu pacijentica se smjesta na
odjel te se uvede potporna terapija gestagenom.

Desetog dana po prijenosu zametaka dolazi do pogor-
Sanja opceg stanja, pacijentica ima bolove u donjem dijelu
trbuha, ne mokri, otezano diSe. Prisutne su hipotenzija i
tahikardija. U trbuénoj Supljini se ultrazvucnim pregle-
dom nade obilno tekucine, a rentgen pluca pokazuje obo-
strani pleuralni izljev. U krvnoj slici postoji leukocitoza
i hemokoncentracija (L 26,6, E 6,07, Htc 0,55), jetrene
probe su povisene (AST 106, ALT 122, ukupni bilirubin
68,4), a parametri koagulacije i elektroliti su uredni. Paci-
jentica se premjesti u Jedinicu intenzivne njege i uvede
se parenteralna prehrana uz intravensku nadoknadu teku-
¢ine i bjelancevina. Po primjeni furosemida uspostavi se
diureza.

Dvanaestog dana nakon embriotransfera (ET) nalaz
BHCG-aje 158 IU/L i u daljnjem tijeku pokazuje uredan
rast. Tijekom boravka bolesnice u Jedinici intenzivne nje-
ge ucinjeno je 8 transvaginalnih punkcija Douglasova
prostora i pritom je evakuirano ukupno 24 350 mL pro-
zirne zuckaste tekucine (od 1000 mL do 5500 mL po punk-
ciji). Lijecenje je ukljucivalo infuzije albumina, glukoze,
manitola, fizioloske otopine, soli Ringera, plazme, te pri-
mjenu diuretika, nesteroidnih antireumatika, niskomole-
kularnog heparina, digitalisa i antibiotika (u svrhu pre-
vencije tromboembolijskih, koronarnih 1 infektivnih in-
cidenata zbog dugotrajne imobilizacije). Nakon zadnje
punkcije (trideseti dan poslije ET-a) stanje pacijentice
se stabilizira, teku¢ine u trbusnoj Supljini prakti¢no nema,
diureza je bez terapije uredna. Pacijentica se premjesti
iz intenzivne skrbi na Odjel patologije trudnoce gdje se
dalje nadzire. Pri otpustu iz bolnice (pedeset peti dan po
ET-u) lokalni nalaz trudnoce je uredan. Trudnoca je zavr-
sila porodom zdravog djeteta u 38. tjednu trudnoce, a
zbog opstetricke indikacije (asimetri¢ni zastoj u rastu plo-
da) ucinjen je carski rez.

Rasprava

Mada je poznato da su pacijentice sa sindromom poli-
cisti¢nih jajnika pod najvec¢im rizikom za razvoj sindro-
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ma hiperstimulacije, ne postoje stimulacijski protokoli,
vrijednosti estradiola ili veli¢ine folikula kod kojih se to
obavezno desava. Stoga ne postoje ni idealni protokoli i
teski oblik hiperstimulacije se jo$ uvijek, iako rjede, vida.
Danas se u indukciji ovulacije u pacijentica sa sindro-
mom PCO koje su u prethodnim pokusajima stimulacije
ovulacije reagirale hiperstimulacijom preporucuje oprez-
niji pristup i »step-up« protokol.’

Vise je nacina kojima se pokusava smanjiti tezina pri-
jete¢eg sindroma hiperstimulacije jajnika. Jedna od mo-
gucnosti je otkazati ciklus. Medutim, malo je lije¢nika
koji bi se odlucili na to, posebno u zene koja je dosad
imala pet neuspjelih pokusaja potpomognute oplodnje.
Pacijentice u postupak potpomognute oplodnje investi-
raju vrijeme, novac i emocionalnu energiju te su razocara-
nja kod otkazivanja postupka vrlo velika. Neki od na¢ina
smanjenja tezine prijeteceg OHSS je tzv. »coasting« (pre-
kid indukcije gonadotropinima dok se razina estradiola
ne spusti na prihvatljivu razinu), smanjenje doze HCG-a
za indukciju ovulacije, zamrzavanje embrija te odgadanje
embriotransfera do sljedeceg ciklusa, ali svi su ti postupci
povezani s manjim postotkom trudno¢a. Smatra se da as-
piracija folikula prije davanja HCG-a djelomi¢no prevenira
razvoj teskog oblika sindroma hiperstimulacije,® pa smo
je ucinili u nase pacijentice. lako razina estradiola na dan
punkcije ne korelira apsolutno s razvojem OHSS-a,’ razi-
na estradiola na dan kad je ordiniran HCG nije bila pre-
visoka te smo se odlucili na punu dozu HCG-a kojom
smo inducirali ovulaciju. Broj jajnih stanica dobivenih
aspiracijom dva dana kasnije bio je velik. Iz razloga pri-
jetece hiperstimulacije odlucili smo se na podrsku zutog
tijela gestagenima a ne HCG-om, jer se smatra da HCG
dodatno podize rizik za razvoj sindroma hiperstimulacije.®

Trudnoca koja je nastupila dovela je do rasplamsava-
nja klinickog sindroma. U slucaju trudnoc¢e simptomi
zbog dodatne stimulacije endogenim korionskim gona-
dotropinom se najcesce pogorsavaju te i simptomi hiper-
stimulacije traju puno duze nego kad ne dode do trudno-
¢e.” U nase pacijentice lije¢enje u intenzivnoj njezi trajalo
je dvadeset jedan dan i provedeno je uspjesno jer je uspje-
lo sprijeciti razvoj tromboembolijskih incidenata, a trud-
noca je zavrsila porodom zdravog djeteta.

Ova pacijentica lije¢ena je u nasoj ustanovi prije 6 go-
dina i — svjesni da smo svojim medicinskim prosudiva-
njem pridonijeli ozbiljnosti njenog stanja — odlucili smo
svoje iskustvo u vodenju i lijecenju pacijentice podijeliti
s kolegama. Ovaj slucaj ilustrira ozbiljnost teskog oblika
sindroma hiperstimulacije jajnika te upucuje na poseban
oprez pri indukciji ovulacije pacijenticama s dijagnosti-
ciranim sindromom policisti¢nih jajnika.
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