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EKTOPICKA GRAVIDITA, ]
MOZNOSTI DIAGNOSTIKY A LECBY

M. Smazinka

Gynekologicko-porodnické odd. Bory, FN UK Plzen

Uvod

Mimodé&loZni téhotenstvi, také graviditas extrauterina (dale jen GEU) nebo piesnéji ektopicka
gravidita, patfi mezi nejéastéjsi gynekologické nahlé ptihody biisni. GEU je stav, kdy k nidaci
plodového vejce dochdzi mimo sliznici dutiny délozni. V poslednich letech jeji incidence stoupa.
K tomuto stavu dochézi v 0,5-1 % vsech gravidit. Jeji v€éasna diagnoza je vzhledem k dopadiim na
matefskou morbiditu (rekurence, infertilita, sterilita) a pfi chybné diagnéze i mortalitu dalezita
v praci kazdého gynekologa.

Letalita se udavd v 1 promile vSech ektopickych gravidit. GEU je nejcastéjsi pticinou MU
v L. trimestru gravidity a v 90 % se jedna o haemoragii.

Epidemiologie

Mewr

Vzestup vyskytu PID s nartistem STD (nejcastéji chlamydiové infekce). ZlepSeni diagnostiky, a tim
zachyceni dfive nediagnostikovanych GEU, u kterych by doslo k regresi.

Stoupajici trend laparoskopickych operaci v malé panvi. GEU spojend s nékterymi metodami
asistovane reprodukce. Endometrioza, u které¢ incidence také stoupa a ktera je Casto nalézana
v souvislosti s GEU. Vzestup incidence GEU v CR od roku 1975-1997 na 1 000 hlaSenych gravidit
je 1,0-10,5.

Patofyziologie

U ektopické gravidity se jedna o nidaci oplozeného vejce v lokalizaci, kde nejsou vhodné podminky
pro jeho dalsi vyvoj (omezeni prostorové, nedostatecné ptizptisobené krevni zasobeni, Spatné
podminky pro rozvoj deciduy).

Nejcastéjsi pricinou byva naruSeni slizni¢niho krytu tuby a fimbrii, a tim poruSeni transportu
embrya, které nabyva nidac¢ni schopnosti diive nez dosdhne dutiny d€lozni. Nebo je pficina
v samotném plodovém vejci (vajicka predcasné nebo opozdéné ovulovand), dale se miize jednat
0 anembryomolu.

Také hormonalni zmény koncetrace progesteronu, prostaglandinli a estrogenit mohou ovliviiovat
transport fertilizovaného vejce.

Dalsi moznou pfi¢inou je hypoplazie tuby.
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Metody asistované reprodukce GIFT (aplikace do vejcovodil) nebo pti ET do délohy, kdy doslo
k vycestovani embrya retrogradné do vejcovodu.

Dalsi osud ektopické gravidity zévisi na lokalizaci nidace a vitalit¢ trofoblastu, ktery svou
proteolytickou aktivitou napada okolni tkdn€. Embryo miize kratce po nidaci odumfit a podlehnout
regresi. V pfipadé umisténi ve vejcovodu nastava zhojeni ad integrum. Pokud je plodové vejce vétsi
a naruSilo cévy, dochazi k prokrvaceni plodovych oballi a odlouceni nedostate¢n¢ zakotvené
placenty, jehoZ nasledkem je mola cruenta (carnosa), ktera se Gasem mize také vstiebat. Casto viak
kontrakce vejcovodu vypuzuji plodové vejce do bifisni dutiny — abortus tubarius abdominalis.
Pokud trofoblast nahloda celou sténu vejcovodu, dochéazi zpravidla k jeji ruptuie — graviditas
tubaria rupta. At uz v piipad¢ ruptury nebo moly v Douglasové prostoru miizeme najit krevni
koagula a tekutou krev — haematocaele rectouterina.

Endometrium pfi GEU jevi té¢hotenskou pfeménu — decidualizaci. V ptipadé odumieni gravidity
dochdzi k rozpadu endometria a krvaceni z d€lohy. Velmi vzacné se vyskytuje tuboabdominalni
nebo abdominalni GEU kdy pii pokrocilejSim tubarnim téhotenstvi byva plod vypuzen do dutiny
bfisni a placenta zlstava v tubé, nebo se uchyti na zadni délozni sténé, a plod je ulozen nejcastéji
v CD. Plodové vejce se také miize primarné uchytit kdekoliv na ser6zach dutiny bfi$ni, a vznika tak
abdomindlni gravidita, ktera se mize i1 ojedinéle donosit (plod byva ¢asto malformovany). Déloha
muze byt zvétSend a prosdkla, rovnéz prsni zlaza reaguje zdufenim, napétim a nckdy sekreci
kolostra.

Lokalizace GEU

Nejcastéji dochazi k ektopické nidaci ve vejcovodu v 95-97 %, z toho v ampuldrni ¢asti v 55-80 %,
v istmické ¢asti ve 12-25 %, ve fimbrialni ¢asti 5-17 %. V oblasti uterinni je to v intersticialni casti
ve 2 %, v rudimentarnim rohu v 0,1 %, v cervikalni ¢asti 0,1 %. V oblasti ovarialni 0,5-3 %.
V oblasti abdomindlni 0,3—-1,4 %. Za zminku také stoji sice vzacna 1 : 15 000-30 000 koexistence
intrauterinni a ektopické gravidity, tzv. heterotopickd gravidita. S rozvojem metod asistované
reprodukce stoupd jeji vyskyt az 1:2600. Existuje také bilaterdlni tubarni gravidita
1:722-1520 ektopickych gravidit. Raritné bylo také popsano né€kolik piipadi vicecetného
mimod¢lozniho t€hotenstvi (unilaterdlniho dvou az péticetného t€hotenstvi).

Rizikové faktory GE

A. vysoké riziko — tubarni patologie s nejriiznéjsi etiologii: (PID, STD, endometriosis), tubarni
chirurgie, sterilizace, pfedchozi GEU.

B. stredni riziko — infertilita, a s ni spojené vysetfovaci metody a terapie: asistovana reprodukce,
indukce ovulace — nékteré studie potvrzuji jiné souvislost nenachazeji, a jako dal$i se uvadi
promiskuita.

C. nizké riziko — péanevni bfiSni chirurgie, poSevni vyplachy, zacatek sexualniho zivota pted
18. rokem, koufeni cigaret (moznost ovlivnéni imunitnich procest s predispozici k PID).

Diagnoza GEU

Diagnoza ektopické gravidity se opird o:
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5.

1
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4

anamnézu

klinické vySetieni
ultrazvukové vysetfeni
biochemické vysetfeni HCG

laparoskopii

V jednotlivych diagnostickych modalitaich se urcité ptiznaky objevuji dle lokalizace a osudu
ektopické gravidity.

Tubarni gravidita miZe mit osud troji:

A. Rostouci neporusend tubarni gravidita vzacné pretrvava déle nez 8 tydnt, vétSinou prechazi

v nékterou z dalsich forem

B. Tubarni abort (Casto mezi 6.—8. tydnem)

C. Ruptura tubarni nebo intersticialni gravidity

Klinicky obraz miize mit také troji charakter:

A. Hemodynamicky nestabilni pacientky — kdy pacientka ptfichazi§ ptiznaky NPB, se znamkami

nitrobfiSniho krvaceni pfi pocinajicim nebo rozvinutém hypovolemickém Soku
s peritonedlnimi ptiznaky. Nejcastéji pii ruptuie tubarni nebo intersticidlni gravidity.

. Symptomatické neurgentni pacientky — kde jsou jednotlivé pfiznaky vyjadieny v riizné mifte,

zde zalezi na stavu ektopické gravidity. Mlize se jednat o tubarni abort, rist neporusené
ektopické gravidity nebo i regrese ¢asné¢ odumiel¢ GEU.

C. Asymptomatické pacientky — kdy je ektopicka gravidita zachycena vétSinou ndhodné, napf.

v programu asistované reprodukce. Mlze se jednat o intaktni pocinajici GEU nebo jiz
odumfielou GEU v tub¢ ve fazi regrese. Nebo starSi tubarni abort (pfi podrobnéjsi anamnéze
se vetsinou nékteré jiz odeznéte ptiznaky zjisti).

1. Anamnéza

Hledame vzdy rizikové faktory (viz vyse)

Symptomatologie

pfitomnost amenoroey v 75-90 %, ktera nam, v ptipad¢ pravidelnych menses, muze
napovidat o zadvaznosti stavu a je diilezita v korelaci s USG nalezem a titrem hCG.

bolesti bticha resp. podbfisku se vyskytuji ve 90—-100 %, u rostouci neporusené gravidity
jsou zpusobené distenzi tuby, kterd se muze projevovat jako nespecificka tupa bolest
v oblasti postizenych adnex.

V piipadé tubarniho abortu jako kieCovita bolest zplisobend peristaltikou tuby a pii
postupném vyvoji haemoperitonea 1 iritaci panevniho peritonea. V pfipad¢ ruptury tuby
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dochdzi k néhle vzniklé prudké bolesti v podbiisku témét vzdy s dal§i symptomatologii
haemoperitonea a haemoragického Soku. Nékdy se muze objevit frenikliv ptfiznak (jako
projev haemoperitonea, s propagaci bolesti do pravého ramene), krvaceni z rodidel
(ptitomné v 50-80 %, specifické pro odumieni ektopické gravidity, s pfitomnosti odloucené
deciduy 5-10 %), nejisté zndmky gravidity (nauzea, napéti v prsou atd.) 10-25 %, nuceni na
stolici 5—15 %, pocit na omdleni 20-35 %.

2. Klinické vySetreni

V klinickém obraze lze v urgentnim stavu prokazat zndmky haemoperitonea, bificho je vzedmuté,
palpacné bolestivé, se znamkami peritonealniho drazdéni, pii palpa¢nim vySetieni je diferenciace
organt v malé panvi velmi obtizna. U S§tihlych Zen miiZze byt patrny Cullentiv pfiznak (modravé
zbarveni klize v oblasti pupecni jamky nebo v herniich, pfi haemoperitoneu) dile mize byt
pfitomno snizeni, vyklenuti a bolestivost zadni klenby poSevni, zplisobené haemoperitoneem,
krevni koagula vyvolavaji dojem tfeni, hnéteni tajiciho snéhu Solovjevilv pfiznak.
Haemoperitoneum vyvoladvajici peritonealni drdzdéni se mulze také projevit reflektorickym
kolapsovym stavem. Dle zavaznosti krvaceni, dekompenzaci a obéhovym selhani s laboratornimi
znamkami akutni anémie (pokles TK, nitkovity nebo nehmatny pulz, dyspnoe). Bolesti bfis$ni stény
byvaji v celé malé panvi. Déale se mize vyskytovat drazdéni n. phrenicus v horizontalni poloze —
Oehleckertv ptiznak s propagaci bolesti pod lopatku nebo do ramenniho kloubu. Vyskytuje se
1 nuceni na moceni nebo rektalni tenesmy — Herzfeldlv, Myelantiv ptiznak. Poklepové je mozné
zjistit volnou tekutinu v duting bfisni.

3. USG vySetreni

vvvvvv

GEU. Transvaginalni sonografie umoznuje detekci intrauterinni gravidity pti dobrych akustickych
podminkach jiz 3—4 tydny po koncepci pii hladinach HCG 1 000 IU/1 v 50 %. To znamena detekce
plodového vacku v 5. gestatnim tydnu a plodu s pulzacemi v 6. gestatnim tydnu. Tyden po
vynechani menses pfi sérovych hladinach beta hCG 1 500 U/l by mélo byt bezpeéné sonograficky
prokazatelné intrauterinni t¢hotenstvi. Je-li tato hladina vyssi a dutina d€lozni je prazdna, jedna se
prakticky ve vétsing piipadi o GEU.

Neékdy 1ze pozorovat v dutin€é délozni tzv. pseudogestacni vacek (centralné ulozeny hypoechogenni
prostor s jednim echogennim lemem), jehoz podkladem je kolekce tekutiny v dutiné délozni.
Pozorovany v 10-20 % ptipadd GEU. Pii ektopické tubdrni gravidité mizeme prokazat vitalni
tubarni graviditu v 10-15 %, jejiz nalez je jednoznacny. Intaktni GEU lze vaginalni sondou
diagnostikovat pii velikosti 1 cm. V 60-90 % je mozno v krajin€ adnex detekovat solidni i cystické
slozky jako adnextumor, resp. asymetricky nédlez na anexech. V dutin€ bifisSni ve 25-35 %
prokazujeme pfitomnost volné tekutiny a jeji orientac¢ni kvantifikaci. Pfitomnost volné tekutiny
vSak neni znakem specifickym.

Raritni typy GEU (gravidita abdominalni, heterotopickd) mohou cCinit diagnostické problémy.

USG vySetteni ma v publikovanych udajich pro stanoveni GEU senzitivitu 96 %, specifitu 88 % a
pozitivni prediktivni hodnotu 89 %.
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4. Laboratorni vySetieni

A. Stanoveni beta subjednotky hCG

Lidsky choriovy gonadotropin je produkovan trofoblastem. Pocatek jeho tvorby spad4d do obdobi
implantace, kdy se trofoblast blastocysty diferencuje v syncycium a cytotrofoblast. HCG je
produkovan syncyciotrofoblastem a objevuje se v krvi a nasledn¢ v moci 9.—11. den po koncepci.
Mezi 3.-9. gestatnim tydnem hladina gonadotropinti rychle exponencidlné stoupa a dosahuje
maxima v 10. tydnu s medidnem 110 000 IU/1 (40-220 000 IU/I). Vyuziva se stanoveni beta
subjednotky hCG. Stanoveni je kvalitativni nebo semikvantitativni, tzv. one-step testy. Citlivost
semikvantitativnich testii je od 50 IU/I (tzn. pozitivitu v obdobi vynechanych menses). Jedna se
pouze o tom, zda je zena gravidni. Pfesnéjsi kvantitativni stanoveni se provadi z krevniho séra
metodami RIA, pficemz se vyuziva i dynamiky nartstu hladin hCG. Za 1,4-2 dny dosahuji hladiny
dvojnasobku (doubling time). Po ukonceni 6. tydne se doubling time prodluzuje, ale stale plati, ze
pomaly narlst nebo stagnace jsou typické pro abnormalni graviditu. Dynamické sledovani hladin
hCG je vSak vyhrazeno pouze dynamicky stabilni pacientky. Pfi rozvoji klinické symptomatologie
je nutné vzniklou situaci fesit (LSK, laparotomie).

B. Stanoveni progesteronu

Progesteron stanoveny RIA metodami mtize pfinést informaci o viabilité, hladiny nad 35 ng/l nebo
nonviabilit¢ gravidity, kde jsou hladiny pod 5 ng/l. Stanoveni progesteronu muze byt pouze
pomocnym vySetfenim pro jeho nespolehlivost. I u né€kterych normalné se vyvijejicich té¢hotenstvi
se mohou vyskytovat abnormalni hodnoty.

5. Laparoskopie

Laparoskopie doplituje predesla vysetieni a ve vice nez v 90 % potvrzuje spravnou diagnozu GEU
jiz jako single test.

Jeji vyuziti je vyhodné z hlediska mozného piechodu ve vykon terapeuticky. Piimou vizualizaci
organt malé panve a dutiny bfisni je umoznéna diferencidlni diagnoza.

Diferencialni diagnostika
Myslime na nékteré stavy spojené s krvacenim do dutiny bfisni:
* ruptura folikularni nebo corpuslutedlni cysty
* heterotopicka gravidita
* spontanni abortus (hrozici, probihajici nebo probé&hly)
* hyperstimula¢ni syndrom
Zanétlive afekce:

* apendicitis
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* adnexitis (nebo jiné panevni infekce)
Jiné afekce:
* endometriosis

e torze adnex

Kuldocentéza

Jedna se o punkci Douglasova prostoru, v minulosti hojn¢ vyuzivanou. Aspiraci nesrazlivé krve
(pozitivni vysledek) prokazujeme pouze piitomnost krve — haemoperitonea. Ale nejednd se
o specificky prikaz GEU. Pfi¢in mtZe byt n¢kolik — viz diferencidlni diagnostika.

Heterotopicka gravidita

Heterotopickd gravidita je definovdna jako soucasny vyskyt intrauterinniho a extrauterinniho
t¢hotenstvi.  Tato  koincidence je udavdna ve  spont.  menstruacnich  cyklech
1:15000-30 000 tehotenstvi. V soucasné¢ dobé se jeji incidence v populaci odhaduje na
1:2600 gravidit. Vzestup je prfi¢itan metoddm asistované reprodukce. Je ddna kombinaci
rizikovych faktorii ektopické gravidity (v 90 % tubarni faktor) s indukci ovulace a transferem
vétSitho poctu embryi. Klinickd diagnéza je vesmés obtizna, 50 % heterotopickych gravidit je
bezptiznakovych.

Z klinickych ptiznakl ptevazuje bolest biicha a posevni krvaceni.

Abdominalni gravidita

Velkd vétSina GEU konci abortem nebo rupturou tuby. Raritné miize dojit k pieziti embrya a
donoseni abdominalniho téhotenstvi. Nejvétsi incidence donoseného abdominalniho téhotenstvi se
tykéd rozvojovych zemi 1/9 500 porodl. Ve vyspélych zemich je tento pomér 1/15 000, matetska
umrtnost je kolem 11 %, perinatalni mortalita az 90 %, rovnéz perinatalni morbidita je vysoka.
PtestoZe je mozné abdominalni graviditu donosit, pfi zjisténi této diagnozy t€hotenstvi ukoncujeme.

Cervikalni gravidita

Cervikalni gravidita je také raritni diagnozou. Je definovana jako implantace blastocysty v oblasti
cervikalniho kandlu. Frekvence vyskytu se pohybuje 1 : 2 500—18 000 té¢hotenstvi. Etiologie vzniku
je multifaktoridlni a jeji urCeni neni snadné. Nejcastéji se jednd o stavy po zékrocich v oblasti
d€lozniho hrdla, uzivani DES, nékteré prace udavaji vyssi vyskyt v souvislosti po IVF.

Cervikalni gravidita ptedstavuje zdvaznou komplikaci ohrozujici t€hotnou zenu silnym krvacenim.
Klinické znamky nejsou u Casné gravidity pfiznacné a ani gynekologické vySetfeni nemusi
diagnoézu objasnit. USG ndlez od 5.-6. tydne byvéa jednoznaény. Terapeuticky postup se fidi
klinickym stavem.

Pti silném akutnim krvéaceni nebo selhani konzervativni terapie volime chirurgicky piistup.
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Dnes diky ¢asné diagndze s pomoci USG se spiSe setkdvame s formami neakutnimi se zachovalou
cervikalni graviditou. U téchto forem ddvame pifednost konzervativnimu postupu s lokalni nebo
systémovou aplikaci riiznych preparata.

TERAPIE A MANAGEMENT

Rozhodnuti o zpisobu 1écby zaleZi na n€kolika faktorech:

* na parité

* na lokdlnim nalezu

* na celkovém nalezu

* na zachovani reproduk¢nich funkei zeny
Management je moZny:

A. konzervativni

B. aktivni

A. V nékterych ptipadech je mozné (vyhrazeno pro hemodynamicky stabilni pacientky) sledovat
hodnoty hCG ve dvoudennich intervalech, doplnéné TVS. Pokud hodnoty beta hCG neklesaji nebo
maji abnormalni charakter. Nebo se sonografické nalezy stanou suspektni je doporucen
management.

B. Aktivni postup, ktery v poslednich letech stale vice nahrazuje vyckéavaci postup.
Terapii miZeme délit na:
* chirurgickou

¢ medikamentozni

1. Chirurgicka terapie

A. Laparotomie: vyhrazena pro akutni hemodynamicky nestabilni pacientky s velkou krevni ztratou,
kdy by LSK znamenala dal§i odklad zastavy krvaceni, vétSinou pii rozsahlych nalezech
(amenorhoea nad 8 tydni, pfi cervikalni gravidité — pokud se fesi hysterektomii, pfi kornualni nebo
intersticialni gravidite).

B. Laparoskopie: oproti laparotomii ma fadu vyhod, patii mezi minimaln¢ invazivni chirurgii.
Hospitalizace je nutna pouze par dna a pracovni neschopnost je také krats$i. V dneSni dobé& patii
mezi metodu volby. Kontraindikaci pfedstavuje pouze masivni intraabdomindlni krvéaceni se
Sokovym stavem, rozsahly adhezivni proces v malé panvi.

2. Medikamentozni terapie
Medikamento6zni terapie vyuziva jednak aplikaci systémovou nebo lokalni. Vyuziva se:
* chemoterapie — systémova nebo lokalni aplikace metotrexatu

* instilace hypertonickych roztokt (KCI, hypertonicka glukéza)
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* aplikace prostaglandint

Za méné toxickou alternativu metotrexatu je povazovano cytostatikum Aktinomycin D. Dalsi
moznosti je pouziti Enzaprostu (vedlej§i uc€inky prostaglandinii, tachykardie, sporadické
extrasystoly) nebo antiprogesteronu RU486. Z abortiv rostlinného pivodu byl vyzkouSen
Trichosantin.

Zavér

Na ektopickou graviditu je tfeba myslet vzdy u sexualné aktivni zeny v reprodukénim véku, kterd
prichazis bolesti v podbfisku a krvacenim. Toto podezieni trva dokud se tato diagndza jednoznacné
nevylouci. VEasna verifikace GEU, opirajici se o hCG, TVS, klinické vySetieni a anamnézu je ve
vetsingé piipadt feSend laparoskopii, 1 s jejimi vyhodami pro pacientku. Vzhledem k témto
diagnostickym a terapeutickym moznostem, spojenym ve své konecné fazi v laparoskopii je
v poslednich letech expektacni piistup nahrazovan aktivnim.
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