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Sažetak

Uvod: Sin drom HELLP, te žak ob lik preek lam psi je ko je ga kli nič ki ka rak te ri zi ra 
he mo li za, po vi še ni jet re ni en zi mi, te ma li broj trom bo ci ta, pr vi je put opi san 
1982. go di ne.

Ma te ri ja li i me to de: Ka ko bis mo pro ci je ni li ut je caj iden ti fi  ci ra nja ovo ga sin-
dro ma na is ho de li je če nja ro di lja i fe tu sa, pro ve li smo ret ros pek tiv nu stu di ju i 
preg le da li do ku men ta ci ju bo les nica s preek lam psi jom li je če nih u Kli ni ci Mayo 
pri je i na kon 1982. go di ne. Na či ni li smo ret ros pek tiv nu di jag no zu sin dro ma 
HELLP u 11 od 146 bo les ni ca li je če nih zbog preek lam psi je pri je 1982. go di ne. 
Us po re di li smo is ho de trud no će u na sum ce odab ra noj sku pi ni 24 že ne sa sin-
dro mom HELLP ko je su li je če ne u Kli ni ci Mayo iz me đu 1986. i 1994. go di ne.

Re zul ta ti: Nis mo za pazi li sta tis tič ki zna čaj nu raz li ku me đu de mog raf skim 
po dat ci ma o ro di lja ma ili di jag nos tič kim la bo ra to rij skim na la zi ma. Smr tno st 
fe tu sa je bi la zna čaj no vi ša pri je 1982. go di ne. Po jav no st i te ži na akut nog za-
ta je nja bub re ga i dru gih skup nih kom pli ka ci ja kod ro di lja (uk lju ču ju ći pluć ni 
edem, pleu ral ni iz ljev, pe ri kar dij ski iz ljev, unu tar mož da no kr va re nje, kon vul zi-
je, he pa tič ku nek ro zu, te odig nu će mrež ni ce) bi li su zna čaj no veći pri je 1982. 
go di ne. Na kon te go di ne vri je me od di jag no ze do po ro đa ja bi lo je zna čaj no 
kra će (2,5 u od no su na 14 da na), a za bo les nice je bi lo vje ro jat ni je da će pri-
mi ti pro fi  lak su pro tiv kon vul zi ja mag ne zi jevim sul fa tom. Za bi lje že na je i ten-
den ci ja ve će ga bro ja car skih re zo va i po ti ca nja tru do va u že na li je če nih na kon 
1982. go di ne.

Zaključ ci: Na ve de na za pa ža nja uka zu ju da je pre poz na va nje sin dro ma HELLP 
kao za seb no ga kli nič kog sin dro ma do ve lo do po bolj ša nih is ho da trud no će vje-
ro jat no zbog pra vo dob ni je di jag no ze i ra ni jeg zav r šet ka trud no će.

Ključ ne ri je či: sin drom HELLP, preek lam psi ja, is ho di li je če nja ro di lja, is-
ho di li je če nja fe tu sa; in trau te ri na fe tal na smrt

Abstract

Bac kgrou nd: HELLP syndro me, a se ve re fo rm of preec lam psia cli ni cal ly cha-
rac te ri zed by hemo lysis, ele va ted liver en zymes, and low plate let cou nt, was 
fi r st des cri bed in 1982.

Ma te ria ls and Met ho ds: To as se ss the im pa ct of re cog ni tion of this syndro-
me on fe tal and ma ter nal out co mes, we con duc ted a ret ros pec ti ve stu dy and 
reviewed the re cor ds of pa tien ts wi th preec lam psia trea ted at Mayo Cli nic 
be fo re and af ter 1982. We ma de a ret ros pec ti ve diag no sis of HELLP in 11 of 
146 pa tien ts trea ted for preec lam psia prior to 1982. We com pa red preg nan cy 
out co mes to a ran dom ly se lec ted group of 24 wo men wi th HELLP syndro me 
trea ted at Mayo Cli nic be tween 1986 and 1994.

Re sul ts: We did not ob ser ve a sta tis ti cal ly sig ni fi  ca nt diff  e ren ce in ma ter-
nal de mog rap hi cs or diag nos tic la bo ra to ry fi n din gs. Prior to 1982, fe tal mor ta-
li ty was sig ni fi  can tly hig her. The in ci den ce and se ve ri ty of acu te re nal fai lu re 
and ot her cu mu la ti ve ma ter nal com pli ca tio ns (in clu di ng pul mo na ry ede ma, 
pleu ral eff  u sion, pe ri car dial eff  u sion, in tra ce reb ral he mor r ha ge, sei zu re, he pa-
tic nec ro sis, and re ti nal de tac hme nt) were sig ni fi  can tly hig her prior to 1982. 
Af ter 1982, the ti me from diag no sis to de li ve ry was sig ni fi  can tly shor ter (2.5 
vs. 14 days), and pa tien ts we re mo re li ke ly to re cei ve sei zu re prop hylaxis wi th 
mag ne sium sul fa te. The re was a tre nd towar ds mo re Cae sa rian sec tio ns and 
la bor in duc tion in wo men trea ted af ter 1982.

Con clu sio ns: The se ob ser va tio ns sug ge st that re cog ni tion of HELLP as a dis-
tin ct cli ni cal syndro me has led to im pro ved out co mes of preg nan cies, pro bab-
ly due to mo re ti me ly diag no sis and ear lier ter mi na tion of preg nan cy.

Key wor ds: HELLP syndro me, preec lam psia, ma ter nal out co mes, fe tal out co-
mes, in trau te ri ne fe tal dea th
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Uvod
Preek lam psi ja je po re me ćaj spe ci fi  čan za trud no ću ko je-
ga kli nič ki ka rak te ri zi ra hi per ten zi ja (kr vni tlak ≥ 140/90 
mm Hg) i pro tei nu ri ja (≥ 300 mg u 24-satnoj mok ra ći). 
Ona zah va ća prib liž no 5% trud no ća i os ta je glav ni uz rok 
po bo li je va nja i smr tnos ti ro di lja i fe tu sa u svi je tu (1). Etio-
lo gi ja i pa to ge ne za ovo ga po re me ća ja os ta ju ne ri je še ni, 
a pos lje di ca to ga je ne dos ta tak raz vi ja nja spe ci fi č nih mo-
guć nos ti spr je ča va nja i li je če nja. Kli nič ki spek tar ove bo-
les ti pok ri va ši ro ki ras pon ma ni fes ta ci ja, od bla gih ob li ka 
hi per ten zi je i pro tei nu ri je do teš kih ob li ka kao što su ek-
lam psi ja, kon vul ziv ni ob lik bo les ti, te sin drom HELLP. Skra-
će ni ca HELLP (en gl. He mo lysis, Ele va ted Li ver en zymes, and 
Low Pla te let cou nt, tj. he mo li za, po vi še ni jet re ni en zi mi i 
ma li broj trom bo ci ta) sko va na je 1982. go di ne (2), a od no-
si se na spe ci fi č ne la bo ra to rij ske pa to loš ke vri jed nos ti ko-
je su ka rak te ris tič ne za taj ob lik preek lam psi je. Zna čaj no 
je da su hemo li za i ma li broj trom bo ci ta pre poz na ti kao 
kom pli ka ci je teš ke hi per ten ziv ne bo les ti u trud no ći pri je 
vi še od 100 go di na. HELLP zah va ća prib liž no de set pos-
to svih trud no ća s preek lam psi jom/eklampsijom. U 70% 
bo les ni ca sin drom HELLP se raz vi ja pri je po ro đa ja, u dru-
gom ili tre ćem trom je seč ju trud no će, a u 30% bo les ni ca 
raz vi ja se na kon po ro đa ja. Obič no ga na jav lju ju neu ro loš-
ki sim pto mi i zna ko vi, epi gas trič na bol ili bol u des nom 
gor njem kvad ran tu, sis to lič ki kr vni tlak > 160 mm Hg ili 
di jas to lič ki kr vni tlak > 110 mm Hg u 50% bo les ni ca, pro-
tei nu ri ja u 94% te akut no za ta je nje bub re ga u 7,4% bo les-
nica (3,4,5). Me di cin ski tret man obič no se sas to ji od pro fi -
lak se pro tiv kon vul zi ja mag ne zi je vim sul fa tom (6) te li je če-
nja hi per ten zi je kod vri jed nos ti kr vno ga tla ka > 150/100 
mm Hg.
Is tra ži va nja is ho da trud no ća kom pli ci ranih sin dro mom 
HELLP uka za la su na po ve ća ne ri zi ke za di se mi ni ra nu in-
tra vas ku lar nu koa gu lo pa ti ju, ki da nje pos te lji ce, akut no 
za ta je nje bub re ga, pluć ni edem, sub kap su lar ni he ma tom 
jet re, te odig nu će mrežni ce (7,8). Zbog tak vih se ri zi ka pri-
sut no st sin dro ma HELLP od vre me na nje go va po če tnog 
opi sa smat ra la glav nom in di ka ci jom za neod go di vi po ro-
đaj. Zbog to ga se, pak, ma lo zna o pri rod nom to ku i is ho-
di ma trud no će u ne li je če nih bo les ni ca, tj. onih ko je su li je-
če ne kon zer va tiv no una toč pri sut nos ti kli nič kih zna ko va i 
la bo ra to rij skih ab nor mal nos ti in di ka tiv nih za taj sin drom.
Ci lje vi ove stu di je bi li su: i) prou či ti pri rod ni tok sin dro ma 
HELLP u bo les ni ca li je če nih ra di preek lam psi je pri je 1982. 
go di ne, tj. prije nje go va pre poz na va nja kao za seb nog sin-
dro ma, ko je su ret ros pek tiv no is pu nja va le di jag nos tič ke 
kri te ri je, i ii) is tra ži ti je li po ja ča na svi je st o sin dro mu HE-
LLP na kon 1986. re zul ti ra la pra vo dob ni jom di jag no zom, 
ra ni jim li je če njem, te sto ga i po bolj ša nim is ho di ma za ro-
di lje i fe tu se.

In tro duc tion
Preeclampsia is a preg nan cy-spe ci fi c di sor der cli ni cal ly 
cha rac te ri zed by hyper ten sion (blood pres su re ≥ 140/90 
mm Hg) and pro tei nu ria (≥ 300 mg in a 24-hour uri ne). It 
aff  ec ts ap proxi ma te ly 5% of preg nan cies and re mai ns a 
lea di ng cau se of bo th ma ter nal and fe tal mor bi di ty and 
mor ta li ty wor ldwi de (1). The etio lo gy and pat ho ge ne sis 
of this di sor der re main elu si ve, re sul ti ng in a fai lu re to 
de ve lop spe ci fi c pre ven ti ve and treat me nt op tio ns. The 
cli ni cal spec trum of this di sea se co ve rs a wi de ran ge of 
pre sen ta tio ns, from mild for ms of hyper ten sion and pro-
tei nu ria, to se ve re for ms su ch as ec lam psia, the con vul si-
ve fo rm, and HELLP syndro me. The ac ro nym HELLP (for 
He mo lysis, Ele va ted Li ver en zymes, and Low Pla te let cou-
nt) was coi ned in 1982 (2), and re fe rs to the spe ci fi c la bo-
ra to ry ab nor ma li ties that are cha rac te ris tic of this fo rm 
of preec lam psia. It is no tewor thy that he mo lysis and low 
pla te let cou nt ha ve been re cog ni zed as com pli ca tio ns of 
se ve re hyper ten si ve di sea se in preg nan cy for mo re than 
100 yea rs. HELLP aff  ec ts ap proxi ma te ly ten per ce nt of all 
preg nan cies wi th preec lam psia/eclampsia. In 70% of pa-
tien ts, HELLP syndro me de ve lo ps an te par tum, in the se-
co nd or thi rd tri mes ter of preg nan cy, and in up to 30% 
it de ve lo ps pos tpar tum. It is com mon ly he ral ded by neu-
ro lo gi cal sympto ms and sig ns, epi gas tric or rig ht up per 
quad ra nt pain in 80-90%, a systo lic blood pres su re > 160 
mm Hg or a dias to lic blood pres su re > 110 mm Hg in 50%, 
pro tei nu ria in 94%, and acu te re nal fai lu re in 7.4% of pa-
tien ts (3,4,5). Me di cal treat me nt typi cal ly con sis ts of mag-
ne sium sul fa te sei zu re prop hylaxis (6) and hyper ten sion 
treat me nt for a blood pres su re > 150/100 mm Hg.
Stu dies of ma ter nal out co mes in preg nan cies com pli ca-
ted by HELLP syndro me ha ve de mon stra ted in crea sed 
ris ks for dis se mi na ted in tra vas cu lar coa gu la tion, pla cen-
tal abrup tion, acu te re nal fai lu re, pul mo na ry ede ma, sub-
cap su lar li ver he ma to ma, and re ti nal de tac hme nt (7,8). 
Con sequen tly, the pre sen ce of HELLP syndro me sin ce its 
ini tial des crip tion has been con si de red a ma jor in di ca tion 
for im me dia te de li ve ry. The re fo re, lit tle is known about 
the na tu ral cour se and preg nan cy out co mes in un trea ted 
pa tien ts, i.e., tho se trea ted con ser va ti ve ly, des pi te the pre-
sen ce of cli ni cal sig ns and la bo ra to ry ab nor ma li ties that 
are in di ca ti ve of this syndro me.
The ob jec ti ves of this stu dy we re i) to stu dy the na tu ral 
cour se of HELLP syndro me in pa tien ts who we re trea ted 
for preec lam psia prior to 1982, be fo re its re cog ni tion as a 
dis tin ct syndro me, and who, in ret ros pe ct, met the diag-
nos tic cri te ria, and ii) to stu dy whet her an in crea sed awa-
re ne ss of HELLP syndro me af ter 1986 re sul ted in mo re 
ti me ly diag no sis, ear lier treat me nt, and hen ce im pro ved 
ma ter nal and fe tal out co mes.
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Ma te ri ja li i me to de

Odabir ispitanica
Pro to kol is tra ži va nja je odob rio Nad zor ni od bor Kli ni ke, a 
sve su is pi ta ni ce pris ta le na upo ra bu nji ho ve do ku men ta-
ci je za pot re be is tra ži va nja. Re le van tni su kli nič ki po dat ci 
iz dvo je ni iz do ku men ta ci je bo les nica s preek lam psi jom li-
je če nih u Kli ni ci Mayo pri je i na kon 1982. go di ne.
Ret ros pek tiv na di jag no za sin dro ma HELLP u 11 od 146 bo-
les nica li je če nih od preek lam psi je/eklampsije pri je 1982. 
go di ne pot vr đena je pri sut noš ću mikroan gio pat ske he-
mo li tičke ane mi je, po vi še nih jet re nih en zi ma i trom bo ci-
to pe ni je pre ma slje de ćim pret hod no prih va će nim di jag-
nos tič kim kri te ri ji ma (4,9):
Do ka zi o in tra vas ku lar noj he mo li zi:

Sma nje nje he mog lo bi na s ba rem jed nim od slje de-
ćeg:
Pa to loš ki raz maz pe ri fer ne kr vi (šis to ci ti)
Po vi še na aktivnost lak ta t-de hid ro ge na ze (LD), vi ša od 
600 U/L
Po vi še ni ukup ni bi li ru bin, jed nak ili vi ši od 1,2 mg/dL

Po vi še ni jet re ni en zi mi:
As par ta t-a mi not ran sfe ra za (AST) > 70 U/L
LD > 600 U/L

Ma li broj trom bo ci ta:
Broj trom bo ci ta ma nji od 100 x 109/L

Na te me lju is to ga sku pa mje ri la di jag no za sin dro ma HE-
LLP je prov je re na u na sum ce odab ra noj sku pi ni od 24 že-
ne li je če ne zbog sin dro ma HELLP ti je kom raz dob lja od 
1986. do 1994. go di ne. Go di na 1986. je izab ra na kao do nji 
ras pon za kon trol nu sku pi nu ka ko bi se os ta vi lo ne ko li ko 
go di na da HELLP pos ta ne ši ro ko pre poz na ti sin drom ko ji 
izis ku je hit nu po zor no st. Treba spo me nu ti da su sve bo les-
ni ce ima le is to dob nu di jag no zu preek lam psi je de fi  ni ra nu 
kr vnim tla kom (≥ 140/90 mm Hg) i pro tei nu ri jom (≥ 300 
mg u 24-satnoj mok ra ći) (1). Pe ri na tal na smr tno st je uk lju-
či va la smr ti ko je su se zbi le ti je kom kas ne trud no će (po 
22 pu na tjed na trud no će i kas ni je), ti je kom po ro đa ja, te 
do 7 pu nih da na ži vo ta no vo ro đen če ta.

Prikupljanje podataka
Pri kup lje ni su slje de ći po dat ci: dob ro di lje, tra ja nje trud-
no će, na čin po ro đa ja, smr tno st ro di lja, in trau te ri na fe tal-
na smrt, kom pli ka ci je kod ro di lja (pluć ni edem, pleu ral ni 
iz ljev, pe ri kar dij ski iz ljev, unu tar mož da no kr va re nje, kon-
vul zi je, ki da nje pos te lji ce, rup tu ra jet re, te odig nu će mrež-
ni ce), vri je me od di jag no ze do po ro da, pro fi  lak sa pro tiv 
kon vul zi ja s MgSO4, te la bo ra to rij ski re zul ta ti. Akut no za-
ta je nje bub re ga bi lo je de fi  ni ra no kao po ra st krea ti ni na 
u se ru mu od 1,5 pu ta ili sma nje nje br zi ne glo me ru lar ne 
fi l tra ci je za vi še od 25% u us po red bi s os nov nim vri jed nos-
ti ma (10). Ni je ut vr đe na raz li ka iz me đu sku pi na s ob zi rom 
na te ži nu bo les ti od re đe nu kla si fi  kaci jom Mis sis sip pi ko ja 
ko ris ti broj trom bo ci ta za de fi  ni ra nje sin dro ma HELLP kao 
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Ma te ria ls and met ho ds

Patient selection
The pro to col was ap pro ved by the In sti tu tio nal Re view 
Boa rd and all sub jec ts had con sen ted to the use of their 
re cor ds for re sear ch. Re le va nt cli ni cal da ta we re ab strac-
ted from the re cor ds of pa tien ts wi th preec lam psia trea-
ted at Mayo Cli nic be fo re and af ter 1982.
A ret ros pec ti ve diag no sis of HELLP in 11 of 146 pa tien-
ts trea ted for preec lam psia/eclampsia prior to 1982 was 
confi rmed by the pre sen ce of mic roan gio pat hic he mo-
lytic ane mia, ele va ted li ver en zymes, and throm bo cyto pe-
nia, accor di ng to pre vious ly ac cep ted diag nos tic cri te ria 
(4,9) as fol lows:
Evi den ce of in tra vas cu lar he mo lysis:

Dec rea si ng he mog lo bin wi th at lea st one of the fol lo w-
i ng:
Ab nor mal pe rip he ral blood smear (schis to cytes)
Ele va ted lac ta te de hydro ge na se activity (LD), grea ter 
than 600 U/L
Ele va ted to tal bi li ru bin, equal or grea ter than 1.2 mg/dL

Ele va ted li ver en zymes:
As par ta te ami not ran sfe ra se (AST), grea ter than 70 U/L
LD, grea ter than 600 U/L

Low pla te let cou nt:
Pla te let cou nt lower than 100 x 109/L

Ba sed on the sa me set of cri te ria, the diag no sis of HELLP 
was ve ri fi ed in a ran dom ly se lec ted group of 24 wo men 
trea ted for HELLP syndro me be tween the yea rs 1986-
1994. The year 1986 was cho sen as the lower ran ge for 
the con trol group to al low se ve ral yea rs for HELLP to be co-
me a uni ver sal ly re cog ni zed syndro me requi ri ng ur ge nt 
at ten tion. Of no te, all the pa tien ts had a coexis ti ng diag-
no sis of preec lam psia, as de fi  ned by a blood pres su re (≥ 
140/90 mm Hg) and pro tei nu ria (≥ 300 mg in a 24-hour 
uri ne) (1). Pe ri na tal mor ta li ty in clu ded deat hs oc cur ri ng 
du ri ng la te preg nan cy (at 22 com ple ted wee ks of ges ta-
tion and over), du ri ng chil dbir th, and up to se ven com ple-
ted days of li fe.

Data collection
The fol lowi ng da ta we re col lec ted: mater nal age, ges ta tio-
nal age, mo de of de li ve ry, ma ter nal mor ta li ty, in trau te ri ne 
fe tal dea th, ma ter nal com pli ca tio ns (pul mo na ry ede ma, 
pleu ral eff  u sion, pe ri car dial eff  u sion, in tra ce reb ral he mor-
r ha ge, sei zu res, ab rup tio pla cen tae, he pa tic rup tu re, and 
re ti nal de tac hme nt), ti me from diag no sis to de li ve ry, sei-
zu re prop hylaxis wi th MgSO4, and la bo ra to ry re sul ts. Acu-
te re nal fai lu re was de fi  ned as an in crea se in se rum crea ti-
ni ne of 1.5 ti mes, or a dec rea se in the glo me ru lar fi l tra tion 
ra te by mo re than 25%, com pa red to ba se li ne (10). The re 
was no diff  e ren ce be tween grou ps wi th res pe ct to di sea-
se se ve ri ty as de ter mi ned by the Mis sis sip pi clas si fi  ca tion, 
whi ch uses the pla te let cou nt to de fi  ne HELLP syndro me 
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teš kog (≤ 50 x 109/L), um je re nog (50 - 100 x 109/L), ili bla-
gog (> 100 x 109/L) (11). Us to, de mog raf ski po dat ci za ro di-
lje te vri jed nos ti di jag nos tič kog la bo ra to ri ja bi le su slič ne 
iz me đu sku pi na (Tab li ca 1.).

Sta tis tič ka ana li za
U opis noj su se sta tis ti ci za kvan ti ta tiv na obi ljež ja ko ris ti li 
me di ja ni i in terkvar til ni ras po ni, a za ka te go rij ska obi ljež-
ja pos tot ci. Sta tis tič ki pos tup ci obuh va ća ju Wil coxo nov 
te st su me ran ko va za kon ti nui ra ne va ri jab le, Fis he rov eg-
zak tni te st za ka te go rij ske va ri jab le, toč no zak lju či va nje 
te me ljem ure đenih kon tin gen cij skih tab li ca, dok je Kap-
la n-Meie ro va me to da ko riš te na za ana li zu vre me na do 
do ga đa ja. P vri jed no st od 0,05 bi la je unap ri jed od re đe na 
kao sta tis tič ki zna čaj na.

Re zul ta ti

Glav ni is ho di
U na šoj je is tra ži va noj po pu la ci ji pos to tak pe ri na tal nih 
smr ti bio zna čaj no vi ši pri je 1982. go di ne. U toj je sku pi-
ni 8 od 11 do jen ča di (73%) bi lo mr tvo ro đe no (N = 7), ili 
je um r lo ne ko li ko sa ti na kon po rođa ja (N = 1). Na sup rot 
to me, sa mo je jed no od 24 (4%) dje ce ko ja su se ro di la na-
kon 1986. bi lo mr tvo ro đe no. Ta je raz li ka sta tis tič ki zna čaj-

as se ve re (≤ 50 x 109/L), mo de ra te (50 - 100 x 109/L), or mi-
ld (> 100 x 109/L) (11). In ad di tion, ma ter nal de mog rap hi-
cs and diag nos tic la bo ra to ry va lues we re si mi lar be tween 
the grou ps (Tab le 1).

Sta tis ti cal ana lysis
Descriptive sta tis ti cs are re por ted for quan ti ta ti ve trai ts 
as me dia ns and in te rquar ti le ran ges, and for ca te go ri cal 
trai ts as per cen ta ges. Sta tis ti cal pro ce du res in clu ded the 
Wil coxon ra nk sum te st for con ti nuous va riab les, Fis her’s 
exa ct te st for ca te go ri cal va riab les, exact in fe ren ce for or-
de red con tin gen cy tab les, and the Kap la n-Meier met hod 
was uti li zed for ti me to eve nt ana lysis. A P va lue of < 0.05 
was pre-spe ci fi ed as bei ng sta tis ti cal ly sig ni fi  ca nt.

Re sul ts

Ma jor out co mes
In our stu dy po pu la tion, the pe ri na tal dea th ra te was sig-
ni fi  can tly hig her prior to 1982. In that group, 8 of 11 in fan-
ts (73%) we re eit her stil lbo rn (N = 7), or died hou rs af ter 
bir th (N = 1). In con tra st, on ly 1 of 24 (4%) in fan ts bo rn to 
mot he rs af ter 1986 was stil lbo rn. This diff  e ren ce was sta-
tis ti cal ly sig ni fi  ca nt (P < 0.001). The re was no diff  e ren ce 
in the ma ter nal dea th ra te be tween grou ps, wi th 1 of 11 

Variable Be fo re 1982
(N = 11)

Af ter 1982
(N = 24)

P va lue 

Maternal age at de li ve ry (yea rs) 32 (27 – 38) 29 (28 – 31) 0.12

Gestational age at de li ve ry (wee ks) 32 (29 – 37) 33 (31.0 – 37.8) 0.38

Hemolysis* 100% 86.7% 0.49

Hemoglobin
(13.5 -17.5 g/dL)** 10.5 (7.8 – 11.9) 8.4 (6.7 – 10.1) 0.13

Peak AST
(12-31 U/L)** 336 (103 – 1589) 439 (266 – 822) 0.61

Platelets
(150-450 x109/L)** 42.5 (27.8 –103.5) 48 (28.5 – 63.3) 0.50

Class 1*** 50% 54%

0.36Class 2*** 20% 46%

Class 3*** 30% 0%

Da ta are expres sed as me dian va lues and in te rquar ti le ran ges, and pre vs. po st 1982 va lues we re com pa red usi ng the Wil-
coxon ra nk sum te st.
* He mo lysis was de fi  ned as fol lows: dec rea si ng he mog lo bin, abnor mal pe rip he ral blood smear (schis to cytes), LD > 600 U/
L, and/or to tal bi li ru bin ≥1.2 mg/dL
** Nor mal re fe ren ce ran ges
*** Mis sis sip pi clas si fi  ca tion (11)

TAB LE 1. Ma ter nal cha rac te ris ti cs and diag nos tic la bo ra to ry da-
ta of HELLP syndro me. 

TAB LI CA 1. Ka rak te ris ti ke ro di lja i di jag nos tič ki la bo ra to rij ski po-
dat ci za sin drom HELLP.
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na (P < 0,001). Ni je bi lo raz li ke u pos tot ku smr tnos ti ro di-
lja iz me đu sku pi na: 1 od 11 ro di lja je um r la pri je 1982., a 1 
od 24 je um r la na kon 1986. go di ne (P = 0,5) (Tab li ca 2).

mot he rs dyi ng prior to 1982 and 1 of 24 dyi ng af ter 1986 
(P = 0.5), (Tab le 2).

Variable Be fo re 1982
(N = 11)

Af ter 1982
(N = 24) P va lue 

Intrauterine fe tal dea th 63.6% (7), (95% CI) = 30.8 – 89.1% 4.2% (1), (95% CI) = 0.1 – 21.1% < 0.001

Perinatal in fa nt mor ta li ty 72.7% (8), (95% CI) = 39.0 – 94.0% 4.2% (1), (95% CI) = 0.1 – 21.1% < 0.001

Maternal mor ta li ty 9.1% (1), (95% CI) = 0.2 – 41.3% 4.2% (1), (95% CI) = 0.01 – 21.1% 0.54

Da ta are expres sed as per ce nt (num ber), the 95% con fi  den ce in ter val arou nd ea ch es ti ma te is pro vi ded, and pre vs. 
po st 1982 va lues we re com pa red usi ng Fis her’s exa ct te st.

TAB LI CA 2. Us po red be glav nih is ho da iz me đu dvi je sku pi ne TAB LE 2. Com pa ri so ns of ma jor out co mes be tween the two 
grou ps.

Kom pli ka ci je kod ro di lja
Pri je 1982. go di ne, u zna čaj no se vi še že na sa sin dro mom 
HELLP raz vi lo bub rež no za ta je nje (63,6% pre ma 20,8%, P 
= 0,02). U tih je bo les ni ca bio i vr šni me di jan kreati ni na ve-
ći (1,45 mg/dL pre ma 0,95 mg/dL, P = 0,007). Ni je bi lo raz li-
ke u bro ju že na kod ko jih je bi la pot reb na di ja li za (1 od 11 
pre ma 0 od 24, P = 0,3).
Osim bub rež nog za ta je nja, ta ko đer smo iz ra ču na li “broj 
kom pli ka ci ja” koji je pred stav ljao zbroj svih dru gih kom-
pli ka ci ja za bi lje že nih u me di cin skoj do ku men ta ci ji. Kom-
pli ka ci je ko je su bi le uk lju če ne u taj broj bi le su pluć ni 
edem, pleu ral ni iz ljev, pe ri kar dij ski iz ljev, odig nu će mrež-
ni ce, he pa tič ka nek ro za, unu tar mož da no kr va re nje, te 
kon vul zi je. Ut vr dili smo da su že ne li je če ne pri je 1982. go-
di ne ima le zna čaj no vi še ukup nih kom pli ka ci ja (P = 0,012) 
te da je uku pan broj žena s bi lo ko jom vr stom kom pli ka ci-
ja bio zna čaj no vi ši u toj sku pi ni (56,6% pre ma 12,5%, P = 
0,015) (Tab li ca 3).

Prom je ne u prak si
Na kon pre poz na va nja tog po re me ća ja, li je če nje že na sa 
sin dro mom HELLP je pro mi je nje no. Naj važ ni je je da je 
pos to jao zna ča jan pad u du lji ni vre me na iz me đu po ja-
ve po re me ća ja te ži vo ro đe nog ili mr tvo ro đe nog dje te ta 
(14 da na pri je za 1982. pre ma 2,5 da na na kon 1982., P < 
0,001). Na kon 1982. go di ne za bi lje že na je mar gi nal no zna-
čaj na ten den ci ja pre ma po ve ća nju bro ja že na po ro đe nih 
po ti ca njem tru do va ili car skim re zom u od no su na spon ta-
ni po rod (P = 0,08). Ta ko đer, vi še je že na li je če no mag ne-
zi jem kao pro fi  lak som protiv kon vul zi ja, prem da to mo že 
bi ti od raz prom je na u prak tič nom li je če nju ko je su se ti je-
kom vre me na do go di le neo vis no o pre poz na va nju po re-
me ća ja HELLP kao sin dro ma (Tab li ca 4).

Ma ter nal com pli ca tio ns
Prior to 1982, sig ni fi  can tly mo re wo men wi th HELLP 
syndro me de ve lo ped re nal fai lu re (63.6% vs. 20.8% P = 
0.02). The me dian peak crea ti ni ne was hig her in the se pa-
tien ts as we ll (1.45 mg/dL vs. 0.95 mg/dL, P = 0.007). The re 
was no diff  e ren ce in the num ber of wo men requi ri ng dia-
lysis (1 of 11 vs. 0 of 24, P = 0.3).
In ad di tion to re nal fai lu re, we al so cal cu la ted a “com pli-
ca tion sco re” that was the sum of all ot her com pli ca tio ns 
re cor ded in the me di cal re co rd. Com pli ca tio ns in clu ded 
in this sco re are pul mo na ry ede ma, pleu ral eff  u sion, pe ri-
car dial eff  u sion, re ti nal de tac hme nt, he pa tic nec ro sis, in-
tra ce reb ral blee di ng, and sei zu re. We fou nd that wo men 
trea ted prior to 1982 had a sig ni fi  can tly hig her num ber of 
to tal com pli ca tio ns (P = 0.012), and that the to tal num ber 
of wo men wi th any com pli ca tio ns was sig ni fi  can tly hig-
her in this group (54.6% vs. 12.5% P = 0.015), (Tab le 3).

Prac ti ce chan ges
Af ter its re cog ni tion, the treat me nt of wo men wi th HELLP 
syndro me chan ged. Mo st im por tan tly, the re was a sig ni-
fi  ca nt dec rea se in the len gth of ti me be tween pre sen ta-
tion and eit her li ve bir th or de li ve ry of a stil lbo rn in fa nt 
(14 days pre-1982 vs. 2.5 days po st-1982, P < 0.001). Af ter 
1982, the re was a mar gi nal ly sig ni fi  ca nt tre nd towar ds mo-
re wo men bei ng de li ve red by in duc tion or Cae sa rian sec-
tion ver sus spon ta neous de li ve ry (P = 0.08). Mo re wo men 
we re trea ted wi th mag ne sium the ra py for sei zu re prop-
hylaxis as we ll, al thou gh this may refl  e ct prac ti ce chan ges 
over ti me in de pen de nt of the re cog ni tion of HELLP as a 
syndro me (Tab le 4).
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Maternal Com pli ca tio ns Be fo re 1982
(N = 11)

Af ter 1982
(N = 24) P va lue 

Acute Re nal Fai lu re 63.6% (7), (95% CI) = 30.8 – 89.1% 20.8% (5), (95% CI) = 7.1 – 42.2% 0.02

Dialysis 9.1% (1), (95% CI) = 0.2 – 41.3% 0% (0), (95% CI) = 0.0 – 14.3% 0.31

Creatinine at Pre sen ta tion (mg/dL) 0.95 (0.90, 2.05) 0.80 (0.80, 1.00) 0.13

Peak Crea ti ni ne (mg/dL) 1.45 (1.00, 2.05) 0.95 (0.90, 1.08) 0.007

Placental Ab rup tion 18.2% (2), (95% CI) = 2.2 – 51.8% 4.2% (1), (95% CI) = 0.1 – 21.1% 0.23

Complication Sco re*

0.012

0 45.5% (5), (95% CI) = 16.8 – 76.6% 87.5% (21), (95% CI) = 67.6 – 97.3%

1 36.4% (4), (95% CI) = 10.9 – 69.2% 8.3% (2), (95% CI) = 1.0 – 27.0%

2 9.1% (1), (95% CI) = 0.2 – 41.3% 0% (0), (95% CI) = 0.0 – 14.3%

3 9.1% (1), (95% CI) = 0.2 – 41.3% 0% (0), (95% CI) = 0.0 – 14.3%

4 0% (0), (95% CI) = 0.0 – 28.5% 4.2% (1), (95% CI) = 0.1 – 21.1%

Any Com pli ca tio n** 54.6% (6), (95% CI) = 23.4 – 83.3% 12.5% (3), (95% CI) = 2.7 – 32.4% 0.015

Crea ti ni ne at pre sen ta tion and peak crea ti ni ne are pre sen ted as me dian va lues and in te rquar ti le ran ges. All ot her da ta are 
expres sed as per ce nt (num ber), and the 95% con fi  den ce in ter val arou nd ea ch es ti ma te is pro vi ded. Pre vs. po st 1982 va lues 
we re com pa red usi ng the Wil coxon ra nk sum te st, Fis her’s exa ct te st, or exact in fe ren ce for or de red con tin gen cy tab les, as 
ap prop ria te.
* Num ber of com pli ca tio ns in clu di ng re ti nal de tac hme nt, he pa tic nec ro sis, pleu ral eff  u sion, pul mo na ry ede ma, pe ri car dial 
eff  u sion, sei zu re, and in tra ce reb ral he mor r ha ge.
** Any of the fol lowi ng com pli ca tio ns: re ti nal de tac hme nt, he pa tic nec ro sis, pleu ral eff  u sion, pul mo na ry ede ma, pe ri car dial 
eff  u sion, sei zu re, in tra ce reb ral he mor r ha ge.

TAB LI CA 3. Us po red be kom pli ka ci ja kod ro di lja iz me đu dvi ju 
sku pi na.

TAB LE 3. Com pa ri so ns of ma ter nal com pli ca tio ns be tween the 
two grou ps.

Therapy Be fo re 1982
(N = 11)

Af ter 1982
(N = 24) P va lue 

Time from Pre sen ta tion to De li ve ry 14.0 (7.5 – 14.0) 2.5 (1.0 – 4.0) <0.001

Delivery Type

0.06
Spontaneous Va gi nal 27.3% (3), (95% CI) = 6.0 – 61.0% 4.2% (1), (95% CI) = 0.1 – 21.1%

Induced Va gi nal 45.5% (5), (95% CI) = 16.8 – 76.6% 33.3% (8), (95% CI) = 15.6 – 55.3%

C-section 27.3% (3), (95% CI) = 6.0 – 61.0% 62.5% (15), (95% CI) = 40.6 – 81.2%

Induced Va gi nal or C sec tion 72.7% (8), (95% CI) = 39.0 – 94.0% 95.8% (23), (95% CI) = 78.9 – 99.9% 0.08

Magnesium The ra py 40% (4), (95% CI) = 12.2 – 73.8% 100% (24), (95% CI) = 85.8 – 100.0% <0.001

Time from pre sen ta tion to de li ve ry is expres sed in days (in te rquar ti le ran ge), and pre vs. po st 1982 va lues was com pa red usi-
ng the Kap la n-Meier met hod and the log ra nk te st. Cate go ri cal da ta are expres sed as per ce nt (num ber), the 95% con fi  den ce 
in ter val arou nd ea ch es ti ma te is pro vi ded, and pre vs. po st 1982 va lues we re com pa red usi ng Fis her’s exa ct te st.

TAB LI CA 4. Us po red be raz li ka u prak si (vri je me do i na čin po ro-
đa ja, pro fi  lak sa mag ne zi je vim sul fa tom) iz me đu dvi ju sku pi na.

TAB LE 4. Com pa ri so ns of prac ti ce diff  e ren ces (ti me to and mo-
de of de li ve ry, mag ne sium sul fa te prop hylaxis) be tween the 
two grou ps.
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Ras pra va
Na ša stu di ja pru ža do ka ze o to me da je de fi  ni ci ja po re me-
ća ja HELLP kao za seb no ga kli nič kog sin dro ma do ve la do 
po bolj ša nih is ho da trud no će, vje ro jat no zbog pra vo dob-
ni je di jag no ze ko ja je uz ro ko va la ra ni ji zav r še tak trud no-
će. Trud no će že na ko ji ma je di jag nos ti ci ran sin drom HE-
LLP na kon 1982. go di ne bi le su zav r še ne s me di ja nom od 
2,5 da na na kon ma ni fes ta ci je, što je u skla du s pos to je-
ćom prak som ko ja zah ti je va po ro đaj bo les ni ca sa stro go 
de fi  ni ra nim sin dro mom HELLP (tj. pri sut no st sva 3 di jag-
nos tič ka kri te ri ja) ti je kom 48 sa ti ili ma nje od pos tav lja nja 
dijag no ze. Na sup rot to me, po rođaj že na pri je 1982. go di-
ne do ga đao se uz me di jan od 14 da na na kon kon zer va-
tiv ne ob ra de. Us to, na še is tra ži va nje uka zu je da su pri je 
1982. go di ne u že na prim lje nih ra di pa to loš kih la bo ra to-
rij skih na la za ko ji su ret ros pek tiv no uka zi va li na sin drom 
HELLP, trud no će bi le po ve za ne sa zna čaj nim po bo lom i 
smr tnoš ću ro di lja te pos tot kom pe ri na tal nih smr ti.
Slič no kao što je to uči nje no u pret hod nim stu di ja ma (8), 
i mi iz vješ ta va mo da su že ne sa sin dro mom HELLP iz lo že-
ne ri zi ku kom pli ka ci ja kao što su pluć ni edem, pleu ral ni 
iz ljev, pe ri kar dij ski iz ljev, odig nu će mrež ni ce, he pa tič ka 
nek ro za, unu tar mož da no kr va re nje i kon vul zi je, s ti me da 
su že ne li je če ne pri je 1982. bi le iz lo že ne ve ćem ri zi ku za 
te kom pli ka ci je u us po red bi sa že na ma li je če ni ma na kon 
1982. go di ne. Osim to ga, že ne ko je su li je če ne pri je 1982. 
ima le su oz bilj ni je bub rež no obo lje nje ka ko s ob zi rom 
na po jav no st ta ko i te ži nu akut nog bub rež nog za ta je nja. 
Na jiz ra zi ti ja raz li ka je za pa že na s ob zi rom na fe tal ne is ho-
de: ve ći na trud no ća (73%) pri je 1982. zav r ši la je ili in trau-
te ri nom smr ću fe tu sa ili gu bit kom dje te ta, dok je sa mo 
jed na in trau te ri na fe tal na smrt za bi lje že na na kon 1982. 
go di ne. Ag re siv ni je li je če nje na kon 1982. je na da lje oči to 
u ten den ci ji pre ma ve ćem bro ju trud no ća ko je su zav r še-
ne na vrije me, bi lo po ti ca njem tru do va ili car skim re zom. 
Ko nač no, vi še je že na na kon 1982. go di ne li je če no mag-
ne zi je vim sul fa tom i to na te me lju do ka za ko ji su po dup-
r li upo ra bu mag ne zi je vog sul fa ta za pro fi  lak su kon vul zi ja 
(12). Ka ko se di jag no za sin dro ma HELLP uveli ke te me lji na 
pa to loš kim la bo ra to rij skim na la zi ma, na še is tra ži va nje is-
ti če ulo gu pra vov re me noga la bo ra to rij skog is pi ti va nja te 
is kus no st la bo ra to rij skih struč nja ka u di jag no zi i dalj njem 
pra će nju tak vih bo les ni ca.
Una toč proak tiv nom pris tu pu i neod gođenom po rođa-
ju, že ne ko je su li je če ne na kon 1982. go di ne još uvi jek su 
ima le zna čaj ne kom pli ka ci je prem da u mno go ni žim pos-
tot ci ma ne go že ne ko je su li je če ne kon zer va tiv ni je pri je 
1982. Ovi re zul ta ti pro ši ru ju pri jaš nja iz vješ ća o ne po volj-
nim ma ter nal ni m-peri na tal nim is ho di ma u že na sa sin dro-
mom HELLP (3,13-16) te nag la ša va ju pot re bu za dalj njim 
is tra ži va njem u ovom pod ruč ju koje mo že re zul ti ra ti učin-
ko vi ti jim di jag nos tič kim i te ra pij skim stra te gi ja ma.
Og ra ni če nja na še stu di je od no se se na to što je os mi šljena 
kao ret ros pek tiv na. Ra zum lji vo je da su za bo les ni ce pri je 

Dis cus sion
Our stu dy pro vi des evi den ce that the de fi  ni tion of HELLP 
as a dis tin ct cli ni cal syndro me has led to im pro ved out co-
mes of preg nan cy, li ke ly due to a mo re ti me ly diag no sis, 
lea di ng to an ear lier ter mi na tion of preg nan cy. Preg nan-
cies of wo men diag no sed wi th HELLP syndro me af ter 
1982 we re de li ve red a me dian of 2.5 days af ter pre sen ta-
tion, whi ch is in kee pi ng wi th cur re nt prac ti ces that ca ll 
for de li ve ry of pa tien ts wi th stric tly de fi  ned HELLP (i.e., 
pre sen ce of all 3 diag nos tic cri te ria) in le ss than or equal 
to 48 hou rs from diag no sis. In con tra st, wo men prior to 
1982 we re de li ve red a me dian of 14 days af ter con ser va ti-
ve ma na ge me nt. In ad di tion, our stu dy sug ges ts that pri-
or to 1982, preg nan cies in wo men who pre sen ted wi th la-
bo ra to ry ab nor ma li ties that, in ret ros pe ct, we re diag nos-
tic of HELLP syndro me, we re as so cia ted wi th sig ni fi  ca nt 
ma ter nal mor bi di ty, mor ta li ty, and pe ri na tal dea th ra te.
Si mi lar to pre vious stu dies (8), we re po rt that wo men wi-
th HELLP syndro me are at ri sk for com pli ca tio ns, su ch as 
pul mo na ry ede ma, pleu ral eff  u sion, pe ri car dial eff  u sion, 
re ti nal de tac hme nt, he pa tic nec ro sis, in tra ce reb ral blee di-
ng and sei zu res, wi th wo men trea ted prior to 1982 bei ng 
at a hig her ri sk for the se com pli ca tio ns com pa red to tho-
se trea ted af ter 1982. In ad di tion, wo men trea ted prior to 
1982 had mo re se rious re nal in vol ve me nt, bo th wi th res-
pe ct to the in ci den ce and se ve ri ty of acu te re nal fai lu re. 
The mo st stri ki ng diff  e ren ce was ob ser ved wi th res pe ct 
to fe tal out co mes: the majo ri ty of preg nan cies (73%) be fo-
re 1982 en ded wi th eit her in trau te ri ne fe tal dea th or in fa-
nt lo ss, whi le on ly one in trau te ri ne fe tal dea th was re cor-
ded af ter 1982. Mo re ag gres si ve treat me nt af ter 1982 is 
evi den ced fur ther by a tre nd towar ds mo re preg nan cies 
bei ng prom ptly de li ve red eit her by la bor in duc tion or Ce-
sa rean sec tion. Fi nal ly, mo re wo men af ter 1982 we re trea-
ted wi th mag ne sium sul fa te, ba sed on the evi den ce that 
sup por ted the use of mag ne sium sul fa te for sei zu re prop-
hylaxis (12). As the diag no sis of HELLP is lar ge ly ba sed on 
la bo ra to ry ab nor ma li ties, our stu dy un der sco res the ro le 
of ti me ly la bo ra to ry tes ti ng and the exper ti se of la bo ra to-
ry pro fes sio na ls in the diag no sis and sub seque nt mo ni to-
ri ng of the se pa tien ts.
Despite a proac ti ve ap proa ch and im me dia te de li ve ry, 
wo men trea ted af ter 1982 sti ll expe rien ced sig ni fi  ca nt 
com pli ca tio ns, al thou gh at mu ch lower ra tes than tho se 
trea ted mo re con ser va ti ve ly be fo re 1982. The se re sul ts 
exte nd pre vious re por ts of ad ver se ma ter na l-pe ri na tal 
out co mes in wo men wi th HELLP syndro me (3,13-16), and 
em pha si ze the need for fur ther re sear ch in this fi e ld that 
may re su lt in mo re eff  ec ti ve diag nos tic and treat me nt 
stra te gies.
The li mi ta tio ns of our stu dy re la te to its ret ros pec ti ve de-
si gn. Con cei vab ly, for pa tien ts be fo re 1982, la bo ra to ry 
pa ra me te rs that fa ci li ta ted the ret ros pec ti ve diag no sis of 
HELLP mig ht ha ve been avai lab le on ly for tho se who we-
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1982. la bo ra to rij ski pa ra met ri ko ji su olak ša li ret ros pek tiv-
nu di jag no zu sin dro ma HELLP mog li bi ti dos tup ni sa mo 
za bo les ni ce ko je su bi le vr lo bo les ne; ti me su ujed no suzi-
li oda bir na iz ra zito lo še is ho de trud no će te re zul ti ra li vi so-
kom pe ri na tal nom smr tnoš ću (73%) o ko joj ov dje iz vješ ta-
va mo. Taj se, me đu tim, pos to tak zna čaj no ne raz li ku je od 
gor njeg ras po na pe ri na tal ne smr tnos ti za ko ju je ob jav-
lje no da je do se za la čak 60% i na kon pre poz na va nja sin-
dro ma HELLP od 1982. go di ne (4). S dru ge stra ne, iz vješ-
ta va mo o re la tiv no nis koj pe ri na tal noj smr tnos ti na kon 
1982. go di ne, tj. 4,2%. Ona je vje ro jat no od raz ne sa mo 
pra vov re me ne di jag no ze i li je če nja sin dro ma HELLP već 
i dos tup nos ti uz nap re do va le pe ri na tal ne skr bi u cen tru 
za ter ci jar nu skrb. Una toč tim og ra ni če nji ma, na ši po dat ci 
jas no uka zu ju na po bolj ša ne is hode kod ro di lja i fe tu sa na-
kon 1982. go di ne kad kli nič ko pre poz na va nje sin dro ma 
HELLP obič no do vo di do neod go di vog po rođaja.
Ne ki su au to ri uka za li na in tra ve noz ni dek sa me ta zon kao 
te ra pi ju ko jom se po ve ća va broj trom bo ci ta i po bolj ša-
va ju pa to loš ki na la zi fun kci je jet re (17). Ta kav je pris tup 
do veo do skrom nog od ga đa nja po ro da (~25 sa ti) i ni je ši-
ro ko prih va ćen. U sup rot nos ti s preek lam psi jom, ko ja se 
obič no zbi va ti je kom pr ve trud no će, sin drom HELLP ima 
ten den ci ju po jav lji va nja u vi še rot ki nja. Raz vi ja nje sin dro-
ma HELLP mo gu na ja vi ti epi gas trič ni bol i kli nič ki zna ko vi 
i sim pto mi teš ke preek lam psi je, prem da se sin drom mo-
že raz vi ti u bo les ni ca bez zna čaj ne hi per ten zi je i/ili pro tei-
nu ri je. U do 30% bo les ni ca sim pto mi i zna ko vi sin dro ma 
HELLP raz vi ju se sa mo u raz dob lju na kon po ro đa ja (4). 
Pos tav lja nje ko nač ne di jag no ze ovi si o do bi va nju la bo ra-
to rij skih na la za i tra že nju obi ljež ja ko ja de fi  ni ra ju sin drom 
HELLP ta ko što se zah ti je va pot pu na kr vna sli ka s raz ma-
zom pe ri fer ne kr vi, LD, AST, ALT u se ru mu. Jed nom kad 
je di jag no za sin dro ma us ta nov lje na, ti jek bo les ti mo že 
se nad gle da ti pra će njem he ma tok ri ta, bro ja trom bo ci ta, 
ak tiv nos ti LD, AST i ALT sva kih 6 sa ti. Broj trom bo ci ta je 
va žan ne sa mo za di jag no zu već i za proc je nu te ži ne bo-
les ti (11). Zna čaj no je da se rup tu ra jet re, ko ja je jed na od 
naj te žih kom pli ka ci ja sin dro ma HELLP, ti pič no do ga đa u 
bo les ni ca s us ta nov lje nom trom bo ci to pe ni jom i kraj nje 
po više nim jet re nim en zi mi ma.
Raz voj sin dro ma HELLP s ob zi rom na la bo ra to rij ske ab nor-
mal nos ti ti je kom pe ri par tal nog raz dob lja prou ča va li su 
Mar tin i sur. na 158 bo les ni ca s tim sin dro mom ko je su bi-
le ob ra đe ne u is tom ter ci jar nom re fe ral nom cen tru (18). 
Au to ri su za bi lje ži li ten den ci ju opa da nja bro ja trom bo ci ta 
24-48 sa ti na kon po ro đa ja, dok su is tov re me no ak tiv nos-
ti LD ti pič no dos ti za le vr šne vri jed nos ti. U bo les ni ca bez 
kom pli ka ci ja sin drom je bio na jav ljen ras tu ćim bro jem 
trom bo ci ta i ten den ci jom sni že nja ak tiv nos ti LD do čet-
vr tog da na pos li je po ro đa ja. Zbog to ga su se rij ska mje re-
nja aktivnosti LD i bro ja trom bo ci ta dva naj bo lja bi lje ga 
ti je ka bo les ti. Ka ko po ra st aktivnosti LD mo že od ra ža va ti 
ošte će nje jet re i he mo li zu, dalj nje se in for ma ci je mo gu 

re ve ry ill, thus pre se lec ti ng for par ti cu lar ly bad preg nan-
cy out co mes, and re sul ti ng in the hi gh pe ri na tal mor ta li-
ty that we re po rt (73%). Howe ver, this per cen ta ge is not 
sig ni fi  can tly diff  e re nt from the up per ran ge of peri na tal 
mor ta li ty that has been re por ted as hi gh as 60%, even 
sin ce the re cog ni tion of HELLP in 1982 (4). On the ot her 
ha nd, we re por ted a re la ti ve ly low pe ri na tal mor ta li ty af-
ter 1982, 4.2%. It is li ke ly a refl  ec tion of not on ly ti me ly 
diag no sis and treat me nt of HELLP, but al so the avai la bi li-
ty of ad van ced pe ri na tal ca re in a ter tia ry ca re cen ter. Des-
pi te the se li mi ta tio ns, our da ta clear ly in di ca te im pro ved 
ma ter nal and fe tal out co mes af ter 1982, when the cli ni cal 
re cog ni tion of HELLP syndro me usual ly led to im me dia te 
de li ve ry.
So me aut ho rs ha ve sug ges ted in tra ve nous dexa met ha so-
ne as treat me nt to rai se pla te let coun ts and im pro ve li ver 
fun ction te st ab nor ma li ties (17). This ap proa ch has re sul-
ted in a mo de st de lay in de li ve ry (~25 hou rs) and is not 
wi de ly ac cep ted. In con tra st to preec lam psia, whi ch typi-
cal ly oc cu rs du ri ng the fi r st preg nan cy, HELLP syndro me 
ten ds to oc cur in mul ti pa rous wo men. The de ve lop me nt 
of HELLP may be he ral ded by epi gas tric pain and cli ni cal 
sig ns and sympto ms of se ve re preec lam psia, al thou gh it 
may de ve lop in pa tien ts wit hout sig ni fi  ca nt hyper ten sion 
and/or pro tei nu ria. In up to 30% of pa tien ts, sympto ms 
and sig ns of HELLP de ve lop on ly in the pos tpar tum pe-
riod (4). Ma ki ng a fi  nal diag no sis de pen ds upon ob tai ni-
ng la bo ra to ry re por ts and loo ki ng for HEL LP-de fi  ni ng 
cha rac te ris ti cs by ob tai ni ng a com ple te blood cou nt wi th 
pe rip he ral smear, LD, AST and ALT. On ce the diag no sis of 
HELLP is es tab lis hed, the cour se of  the di sea se shou ld be 
mo ni to red by fol lowi ng he ma toc rit, pla te let cou nt, LD, 
AST and ALT ac ti vi ty eve ry six hou rs. The pla te let cou nt is 
im por ta nt not on ly for diag no sis, but for as ses si ng the se-
ve ri ty of the di sea se as we ll (11). Of no te, he pa tic rup tu re, 
one of the mo st se ve re com pli ca tio ns of the HELLP syndro-
me, typi cal ly oc cu rs in pa tien ts wi th es tab lis hed throm bo-
cyto pe nia and extre me ly ele va ted li ver en zymes.
The na tu ral his to ry of HELLP syndro me wi th res pe ct to 
la bo ra to ry ab nor ma li ties du ri ng the pe ri par tum pe riod 
was stu died by Mar tin et al. in 158 HELLP pa tien ts who we-
re ma na ged at a sin gle ter tia ry re fer ral cen ter (18). They 
re por ted that the pla te let cou nt ten ds to dec rea se 24-48 
hou rs af ter de li ve ry, whi le LD ac ti vi ty typi cal ly pea ks du-
ri ng the sa me ti me pe riod. In pa tien ts wit hout com pli ca-
tio ns, an upwa rd tre nd in pla te let cou nt and downwa rd 
tre nd in LD ac ti vi ty by the four th po st par tum day sig nal 
re co ve ry. The re fo re, se rial mea su re men ts of LD activity 
and pla te let cou nt are the two be st mar ke rs of the cour se 
of the di sea se. As a LD activity in crea se may refl  e ct bo th 
he pa tic da ma ge and he mo lysis, the ana lysis of LD isoen-
zymes may pro vi de fur ther in for ma tion: the ele va tio ns of 
LD 1 and LD 2 refl  e ct the se ve ri ty of he mo lysis, whi le li ver 
da ma ge con tri bu tes to ele va tio ns in LD 5. A ri se in AST 
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do bi ti ana li zom izoen zi ma LD: po ra st LD 1 i LD 2 od ra ža-
va te ži nu he mo li ze, a oš te će nje jet re re zul ti ra po vi še nim 
LD 5. Po ra st aktivnosti AST i ALT je znak oš te će nja jet re 
i zbi va se ti pič no pri je raz vo ja bi li jar nog za čep lje nja ko je 
se, pak, og le da u po vi še nim vri jed nos ti ma bi li ru bi na i al-
kal ne fos fata ze. Do dat ne pret ra ge ko je mo gu po mo ći u 
di jag no zi i pra će nju bo les ni ca sa sin dro mom HELLP obuh-
va ća ju hap tog lo bin, mag ne zij, te kon cen tra ciju glu ko ze. 
Sni že nje kon cen tra ci je hap tog lo bi na pred stav lja os jet lji vi 
bi ljeg he mo li ze, nis ke kon cen tra ci je glu ko ze mo gu bi ti bi-
lje gom teš kog oš te će nja jet re, a kon cen tra ci je mag ne zi ja 
se rij ski se pra te ka ko bi se osi gu ra lo pos ti za nje prim je re-
nih kon cen tra ci ja (~6 mg/dL) i ta ko s jed ne stra ne spri je-
čile kon vul zi je, a s dru ge na kup lja nje ot rov nih kon cen-
tra ci ja, po se bi ce u bo les ni ca s os nov nom bub rež nom 
in su fi  ci jen ci jom. Us to, sve bi bo les ni ce tre ba le pro ći la bo-
ra to rij sko is pi ti va nje ko je se pro vo di za bo les ni ce sa sum-
njom na ili pot vr đe nom preek lam psi jom, a ko je uk lju ču je 
ana li zu mok ra će sa slu čaj nim ili 24-satnim od re đi va njem 
pro tei na, ure je, krea ti ni na, te elek tro li ta u se ru mu. Kli nič ki 
gle da no, kr vni tlak i iz lu či va nje mok ra će tre ba lo bi pra ti ti 
sva kog sa ta. Na kra ju, dalj nje mje re nje pa ra me ta ra zgru ša-
va nja, kao što su fi b ri no gen, pro duk ti raz la ga nja fi b ri na ili 
D-di me ra, te prot rom bin skog i par ci jal no ga trom bop las-
tin skog vre me na mo že olak ša ti di jag no zu pot roš ne koa-
gu lo pa ti je, tj. sta nja ko je se po jav lju je u 15-20% trud no ća 
sa sin dro mom HELLP (8,19).
Pot pu ni la bo ra to rij ski pro fi l sin dro ma HELLP mo že bi ti od-
su tan u do 50% bo les ni ca (19). U slu ča je vi ma dje lo mič no-
ga sin dro ma HELLP, ka da su pri sut na jed no ili dva no ne i 
sva tri obi ljež ja sin dro ma, čini se da pos to tak teš kih kom-
pli ka ci ja ni je ta ko vi sok kao u slu ča je vi ma ka da su is pu nje-
ni svi kri te ri ji. Sto ga adek vat no i pravov re me no la bo ra to-
rij sko is pi ti va nje ni je važ no sa mo za po čet nu di jag no zu, 
već i za od re đi va nje pot pu ne prog no ze.
Raz lo zi zaš to se u ne kih že na s preek lam psi jom raz vi je sin-
drom HELLP, a u os ta lih ne os ta ju sla bo raz jaš nje ni (20). No-
vi ja su, me đu tim, is tra ži va nja naz na či la da se u že na s tim 
sin dro mom za pa ža ju po vi še ne kon cen tra ci je top lji vog 
kore cep to ra tran sfor mi ra ju ćeg čim be ni ka ras ta β, en dog-
li na (21) ko ji mo že dje lo va ti za jed no s top lji vom fms-slič-
nom ti ro zi n-ki na zom 1 (sFlt-1) za ko ju je ra ni je do ka zano 
da je po vi še na u se ru mu bo les ni ca s preek lam psi jom (22). 
sFlt-1 mo že dop ri ni je ti pa to ge ne zi preek lam psi je ve za-
njem i neut ra li za ci jom vas ku lar nog en do tel nog čim be ni-
ka ras ta (VEGF) i ti me sma nji ti kon cen tra ci je slo bod nog 
VEGF ko je su nuž ne za ak tiv nu an gio ge ne zu fe tu sa i pos-
te lji ce u trud no ći. Do da nas, me đu tim, mje re nja tih čim be-
ni ka u mok ra ći i se ru mu ni su, uz sa daš nje teh ni ke, pos ta la 
kli nič ki pouz da nim po ma ga li ma za pro bir.

and ALT activity refl  ec ts li ver da ma ge and typi cal ly oc cu-
rs be fo re bi lia ry ob struc tion de ve lo ps, whi ch is refl  ec ted 
by ele va tio ns in bi li ru bin and al ka li ne phos pha ta se. Ad di-
tio nal tes ts that may he lp in diag no sis and mo ni to ri ng of 
pa tien ts wi th HELLP syndro me in clu de hap tog lo bin, mag-
ne sium, and glu co se le ve ls. A dec rea se in the hap tog lo-
bin le vel is a sen si ti ve mar ker of he mo lysis, low glu co se le-
ve ls may be a mar ker of se ve re li ver da ma ge, whi le se rial 
mag ne sium le ve ls are fol lowed to as su re adequa te le ve ls 
are ac hie ved (~6mg/dL) to pre ve nt sei zu res, on one ha nd, 
whi le pre ven ti ng an ac cu mu la tion of toxic le ve ls on the 
ot her, es pe cial ly in pa tien ts wi th un der lyi ng re nal in suffi   -
cien cy. In ad di tion, all pa tien ts shou ld un der go la bo ra to-
ry tes ti ng that is per for med for pa tien ts wi th eit her sus-
pec ted or con fi r med preec lam psia, in clu di ng uri na lysis 
wi th eit her a ran dom or 24-hour pro tein de ter mi na tion, 
urea, crea ti ni ne, and se rum elec tro lytes. Cli ni cal ly, blood 
pres su re and uri ne out put shou ld be fol lowed hour ly. 
Fi nal ly, fur ther tes ti ng of coa gu la tion pa ra me te rs su ch 
as fi b ri no gen, fi b rin split pro duc ts or D-di mer, and prot-
hrom bin and par tial throm bop las tin ti mes, may fa ci li ta te 
the diag no sis of dis se mi na ted in tra vas cu lar coa gu la tion, 
a con di tion that oc cu rs in 15-20% of HELLP preg nan cies 
(8,19).
The fu ll la bo ra to ry pro fi  le of HELLP may be ab se nt in up 
to 50% of pa tien ts. (19). In ca ses of par tial HELLP, when 
one or two, but not all three fea tu res of HELLP are pre se-
nt, the ra te of se ve re com pli ca tio ns does not ap pear to 
be as hi gh as in cases whe re all cri te ria of HELLP are met. 
The re fo re, ap prop ria te and ti me ly tes ti ng is not on ly im-
por ta nt for the ini tial diag no sis, but al so in de ter mi ni ng 
ove ra ll prog no sis.
The rea so ns why so me wo men wi th preec lam psia de ve-
lop HELLP, whi le ot he rs do not, re main poor ly un der stood 
(20). Howe ver, re ce nt re sear ch has in di ca ted that wo men 
wi th HELLP syndro me de mon stra te ele va ted le ve ls of a so-
lub le tran sfor mi ng growth fac tor β co-re cep tor, en dog lin, 
(21) that may act in con ce rt wi th soluble fms-li ke tyro si ne 
ki na se 1 (sFlt-1), whi ch has been shown pre vious ly to be 
ele va ted in se ra of pa tien ts wi th preec lam psia (22). sFlt-1 
may con tri bu te to the pat ho ge ne sis of preec lam psia by 
bin di ng and neut ra li zi ng vas cu lar en dot he lial growth fac-
tor (VEGF), thus dec rea si ng free VEGF le ve ls that are requi-
red for ac ti ve fe tal and pla cen tal an gio ge ne sis in preg nan-
cy. Howe ver, to da te, uri ne and se rum mea su re men ts of 
the se fac to rs ha ve not pro vi ded cli ni cal ly re liab le scree ni-
ng too ls wi th cur re nt tec hniques.
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Zaključak
U sa žet ku, zak lju ču je mo da je pre poz na va nje sin dro ma 
HELLP kao var lji vog i teškog ob li ka preek lam psi je 1982. 
go di ne re zul ti ra lo po bolj ša nim is ho di ma kod ro di lja i fe tu-
sa, ug lav nom zbog op ćep rih va će ne prak se neod go di vih 
po ro đa ja. Ka ko se sin drom oči tu je kao kom bi na ci ja la bo-
ra to rij skih ab nor mal nos ti ko je uk lju ču ju he mo li zu, pa to-
loš ke re zul ta te jet re nih pret ra ga i trom bo ci to pe ni ju, sve 
vi še se ci je ni ulo ga la bo ra to rij skih struč nja ka u di jag no zi, 
se rij skom pra će nju i te ra pi ji tak vih bo les ni ca (9).

Zah va le

Zah va lju je mo gđa ma Heat her J. Wis te i Chris ti ni M. Wood 
za po moć kod sta tis tič kih ana li za.

Conclusion
In sum ma ry, we con clu de that the re cog ni tion of HELLP 
syndro me as a de cep ti ve and se ve re fo rm of preec lam-
psia in 1982 has sin ce re sul ted in im pro ved ma ter nal and 
fe tal out co mes, main ly due to the wi de ly ac cep ted prac-
ti ce of im me dia te de li ve ry. As it is mani fes ted as a com bi-
na tion of la bo ra to ry ab nor ma li ties, in clu di ng he mo lysis, 
ab nor mal li ver tes ts, and throm bo cyto pe nia, the ro le of 
la bo ra to ry pro fes sio na ls in the diag no sis, se rial mo ni to ri-
ng, and the ra py of the se pa tien ts in crea sin gly is re cog ni-
zed (9).
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