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Motnja strjevanja krvi
(DIK) pri novorojencu po
intrauterinem odmrtju ploda
dvojcka

Haemostatic disturbance (DIC)
in newborn after intrauterine
death of her twin

Povzetek

Intravaskularna diseminirana koagulacija (DIK) je resen in usoden zaplet pri zdrav-
ljenju nedonosenckov/novorojenckov kljub razvoju intenzivne nege in terapije. V pe-
rinatalnem in zgodnjem neonatalnem obdobju se lahko diseminirana intravaskular-
na koagulacija spro#i pri §tevilnih bolezenskih stanjih. V pri¢ujocem sestavku bomo
predstavili klini¢ni potek diseminirane intravaskularne koagulacije pri nedonosenem
otroku zaradi intrauterine smrti ploda dvojcka v zgodnjem embrionalnem razvoju.

Abstract

Despite advances in intensive care disseminated intravascular coagulation (DIC) is
serious and often fatal complication in newborn. In prenatal and early neonatal pe-
riod DIC can be triggered by numerous diseases. Authors describe clinical course of
premature newborn with DIC after intrauterine death of her twin.
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Uvod

DIK je te¥ak zaplet pri Stevilnih bolezenskih stanjih v
perinatalnem in zgodnjem neonatalnem obdobju. Na-
stopi lahko ob spro$¢anju prokoagularnih snovi v cirku-
lacijo ali po endotelni poskodbi pri §tevilnih bolezen-
skih stanjih (1, 2). Pogostejsi vzroki DIK so prikazani v
Tabeli 1.

Sistemsko in zgodnje aktiviranje strjevanja krvi s
posledi¢nim inhibiranjem fibrinolize je resen zaplet v
zgodnjem perinatalnem obdobju (3). Porabljajo se fak-
torji strjevanja krvi in trombociti, intravaskularno se
tvori trombin, v obtok se odlaga fibrin (4). Zaradi po-
manjkanja oziroma prekomerno izrafene potrosne koa-
gulopatije in nezrelega hemostatskega mehanizma na-
stopijo §tevilne krvavitve v Zivljenjsko pomembne orga-
ne, sluznico in kozo (5).

Poruseno je ravnote?je strjevanja krvi, tvorijo se
krvni strdki, ki povzro¢ajo zapore arteriol in tkivno hi-
poksemijo, vegji strdki pa lahko povzro¢ajo trombembo-
lije v #ivljenjsko pomembne organe (6). Klini¢ni znaki
so odvisni od osnovnega vzroka, ki je spro%il DIK in od
stopnje prizadetosti Zivljenjsko pomembnih organov.

Pojavijo se lahko akutna dihalna stiska s hipoksemi-
jo, krvavitev iz prebavil, odpoved jeter, odpoved ledvic,
mozganska krvavitev, krvavitev v nadobistnice, ko#ne
krvavitve v obliki purpure , sufuzij, fokalnih nekroz (7).
Nedonosencek je dodatno ogroZen, saj koagulacijski
proteini ne prehajajo skozi posteljico in se morajo sin-
tetizirati v plodu. Novorojen¢ek ima zni¥ane vrednosti
faktorjev strjevanja krvi (Il — XII). Sistem hemostaze
pri zdravem dono$enem novorojencu je v ravnovesju z
inhibitorji hemostaze (8).

Tabela 1

Pogoste;jsi vzroki DIK

transfuzija inkompatibilne krvi
akutna levkemija

hudih penetrantne poskodbe glave
utopitev

endotoksemija

rak

huda dihalna stiska

malarija
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Vrednosti protrombina odraslega doseZe otrok po 4.
letu starosti, vrednost vseh faktorjev strjevanja krvi pa
moramo vrednotiti glede na gestacijsko in kronolosko
starost. Laboratorijske preiskave potrdijo: trombocito-
penijo, hipofibrinogemijo, podalj$an protrombinski &as,
aktiviran parcialni tromboplastinski &as, zvisane D-di-
mere.

V zdravljenju DIK-a v neonatalnem obdobju je po-
membna usmeritev proti osnovnemu vzroku in nado-
mestno zdravljenje s krvnimi preparati (sve¥a plazma,
trombocitna plazma, antitrombin 1], aktiviran proteini
C, rekombinantni aktivator tkivnega plazminogena (9,
10). Preparatov heparina pri otrocih z nizko porodno
te¥o ne dajemo zaradi nevarnosti krvavitve.

Kljub zdravljenju je umrljivosti zaradi DIK-a $e vedno
visoka in povezana z nevroloskimi okvarami zaradi utr-
pelih moZganskih krvavitev (11).

Prikaz primera

22 letna zdrava mamica je bila preme3¢ena v maribor-
sko porodnignico kot transport in utero zaradi grozec-
ega prezgodnjega poroda. Ves ¢as nosecnosti je imela
nose&nica nediagnosticirano spremembo ob posteljici,
kar je bilo potrjeno z ultrazvokom. V 30. tednu nose¢-
nosti je kljub tokolizi porod napredoval. Zaradi opre-
delitve stanja ploda je bil ponovno opravljen ultrazvok
ob sprejemu.

Ugotovljen je bil amorfni akardius (slika 1) s priso-
tno cirkulacijo v popkovnici, normalni dvoj&ek pa je
kazal ultrazvo¢ne znake sréne dekompenzacije. Priso-
tne so bile oscilacije v veni umbilicalis. Posteljica je bila

poskodbe tkiv: opekline, zmeckanine, nekroti¢no tkivo

10 porodni zapleti in zapleti v nose¢nosti: ostanek placente, odmrtje ploda, odluséenje posteljice, embolija z

amnijsko teko¢ino, eklampsija

11 endotelne poskodbe s spros€anjem provnetnih citokinov (sepse, infekcije), Sok

12 akutni pankreatitis, jetrne, krvne bolezni
13 nekrotizirajo¢i enterokolitis
14 hemoliti¢no - uremi¢ni sindrom
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zelo obse?na, prisotna je bila povecana koli¢ina plodov-
nice.

V 30. tednu je po spontanem porodu Zena porodila
nedonoseno deklico s porodno te¥o 1545 g in porodno
dol¥ino 55 cm, obseg glavice 27.5 cm, ocena po Apgarje-
vi 6/7, plodovnica je bila ista, popkovnica je bila dolga
55 cm, posteljica je bila razklana. Po iztipanju maternice
se je spontano porodil §e amorfni akardius.

V klini¢nem statusu je bila nedonoSena deklica ob
sprejemu v enoto za intenzivno nego klini¢nega oddel-
ka za pediatrijo stara 30 minut, za gestacijsko starost
primerno razvita in prehranjena, ob dodatku 100 %
kisika je bila ko¥na saturacija 100 %, frekvenca pulza
je bila 120-140/min, frekvenca dihanja 29/min, krvni
tlak 49/23 mmHg. Deklica je imela diskrani¢no obli-
ko lobanje, lobanja je bila izbo¢ena desnostransko in
polefana levostransko v ¢elnem predelu; obseg lobanje
je ustrezal gestacijski starosti; velika fontanela je bila
2 x 2.5 cm v nivoju lobanjske kosti. Prsni kos je bil si-
metri¢en, dihanje je bilo normalno; trebuséek je bil 7a-
baste oblike, tipati je bilo rob jeter 3.5 cm pod desnim
rebrnim lokom. Po koZi je imela nedonosena deklica di-
fuzne podplutbe in sufuzije v velikosti 1 — 3 mm barve
maline in robide.

Pri odvzemu krvi je imela deklica potrjeno trom-

bocitopenijo, anemijo, v koagulogramu so bili izrazi-

Slike 2.1-2.3. Ultrazvocni prikazmogganov v prvem dnevu
Slika 1. Ultrazvocni prikaz - amorfen akardius z oscilacijo  starosti — moZganski edem in intracerebralni hematom
v veni umbilikalis

Tabela 2. Bolezni, ki lahko povzro¢ijo primarno okvaro jeter, a so bile izklju¢ene

- prirojene okuzbe (toxoplasma, herpeti¢ne okuzbe, citomegalovirusna okuzba, hepatitisi)
- cisti¢na fibroza

- prirojeno pomanjkanje alfa 1 antitripsina

- deficit bakra

- presnovne bolezni: galaktozemija, trizonemija, aminoacidurije

- endokrine bolezni: hipotireoza, panhipopituiturizem

- anomalije Zol¢nih vodov
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Slike 3.1-3.4. Ultrazvocni prikaz porencefalnih cist po
mo¥ganski krvavitvi

to povi§ano D-dimeri, hipofibrinogenimijo, podalj$an
protrombinski ¢as in aktiviran tromboplastinski ¢as.
Ultrazvok moZganov, opravljen v 1. dnevu starosti, je
potrdil obse?ne mozganske krvavitve difuzno po mozga-
novini ter mo¥ganski edem z zni¥animi pretoki v oZilju
a. cerebri mediji (slike 2.1-2.3); po simptomatski terapiji
je mo¥ganski edem izzvenel.

Pred odpustom je kontrolni UZ moZganov potrdil
obse?ne porencefalne spremembe v temporookcipital-
nem predelu v drugem mesecu kronoloske starosti (slike
3.134). Deklica je utrpela hudo sekundarno pogkodbo
jeter s posledi¢nim razvojem hude hepatopatije.

Bolezni, ki bi lahko povzrocile primarno okvaro
jeter, so bile diferencialno diagnosti¢no izklju¢ene in so
prikazane v tabeli 2.

Deklica je imela izrazito povi§an direkeni bilirubin,
jetrne transaminaze, Yol¢ne kisline, holesterol in trigli-
ceride. V vzorcu organskih kislin iz urina smo ugotav-
ljali povi§ane vrednosti 40 pH laktat, kar potrjuje se-
kundarno jetrno okvaro. Doplerski prikaz portalnega
ofilja je bil ves ¢as v mejah normale. Pri deklici smo
v zdravljenju vkljucili dodatek ursodeoksiholne kisline,
dodajali smo vitamine topne v ma§¢obah ter dodajali
olja z kratkoveriZnimi trigliceridi, olja glede na prira-
stek teZe.

Deklica je bila odpus¢ena v 2. mesecu kronologke
starosti v domaco oskrbo. Na kontrolnem pregledu pri
gastroenterologu je upadel direktni bilirubin, tudi je-
trne transaminaze; velikost jeter je bila mejah norma-
le. Zaradi moZganske krvavitve je deklica pod kontrolo
ambulante za razvojno nevrologijo in nevroloske ambu-
lante Klini¢nega oddelka za pediatrijo.

Zakljucek

Amorfni akardius, z drugim imenom TRAP SEQUEN-
CE (twin reverse arterial perfusions), je redek primer mo-
nohoriatnih dvojckov, kjer Ze v zgodnjem embrional-
nem obdobju pride do preusmeritve krvnega obtoka v
en plod, tako da vanj priteka pulzirajo¢a kri po veni
umbilikalis, pogosto ima samo eno arterijo umbilikalis.
Srce se ne razvije in je parazit zdravega dvojcka. Obe-
nem pa je histoloski pregled posteljice potrdil Zarig¢-
ne kalcifikacije v decidui z nekroti¢nimi Zarisci. Vzorci
tkiva amorfnega tkiva so potrdili plod v zgodnjem em-
brionalnem razvoju brez organoidnih struktur z nekro-
ti¢nimi Zarisci.

Diseminirana intravaskularna koagulacija (DIK)
je resen in usoden zaplet pri Stevilnih bolezenskih sta-
njih. Nedonogencki, rojeni z nizko gestacijsko starostjo,
imajo Se nezrel hemostatski mehanizem, zato so §e po-
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sebej ogroZeni (12). Pri razvoju DIK-a pa lahko $e do-
datno vplivajo visokorizi¢ni faktorji, povezani z zapleti
pri ve¢plodni nose&nosti.

Obstetri¢ne komplikacije: preeklampsija, gestacijski
diabetes, prezgodnji porod, zastoj plodove rasti so pogo-
stejsi pri ve plodni nose¢nosti. Razen teh komplikacij
so mo?ne pri enojajénih dvoj¢kih tudi dodatni zaple-
ti: transfuzijski sindrom; visji odstotek strukturnih in
kromosomnih anomalij ali intrauterino odmrtje plodu
(14).

PreZiveli dvojcek utrpi %e intrauterino ishemi¢no po-
$kodbo, obenem pa lahko pride do spros¢anja trombo-
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