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Článok sumarizuje pohľad na klinický obraz, diagnostiku, liečbu, manažment a prognózu u tehotných s intrahepatálnou 
cholestázou. Základným predpokladom je spoznať ochorenie a zaujať adekvátny diagnostický a liečebný postoj. Stupeň po-
stihnutia matky nekoreluje s ohrozením plodu, preto je nutné u každej tehotnej s intrahepatálnou cholestázou gravidných in-
tenzívne sledovať intrauterinný stav plodu. Uvedené sú odporúčané postupy manažmentu gravidity a pôrodu pri intrahepatálnej 
cholestáze.
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INTRAHEPATIC CHOLESTASIS OF PREGNANCY
In this review the symptoms, diagnosis, treatment, management and prognosis of intrahepatic cholestasis of pregnancy are 
presented. To recognize the disease and make adequate diagnostic and therapeutic approach are the main premises of good 
clinical practice. The mother’s condition, biochemical parameters and adverse perinatal outcome share no correlation; there-
fore close monitoring of foetal wellbeing is essential. Recommended practices for pregnancy and delivery in affected women 
are presented.
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Klinický obraz
Intrahepatálna cholestáza gravidných (ICP) je klinicky 

charakterizovaná pruritom bez evidentných kožných lézií. 
Ochorenie sa zvyčajne začína v III., zriedkavo už v II. tri-
mestri tehotnosti(1). Niektorí autori ju zaraďujú i medzi 
špecifické tehotenské dermatózy vzhľadom na jediný jej 
typický subjektívny znak, ktorým je svrbenie kože(2). Použí-
vané synonymá pre ochorenie sú intrahepatálna cholestáza 
gravidných, tehotenská cholestatická hepatóza, rekurent-
ná žltačka tehotných, pruritus gravidarum, icterus gravi-
darum, idiopatická žltačka tehotných a v dermatologickej 
literatúre klasicky uvádzaný pruritus gestationis(3,4,5). Pru-
ritus sa obyčajne začína na koži rúk a nôh, šíri sa na kon-
čatiny a neskôr na celé telo. Väčšina pacientok udáva noč-
né exacerbácie pruritu, ktoré môžu viesť k ťažkej spánkovej 
deprivácii a únave. Ďalšími príznakmi môžu byť steatorea 
a tmavý moč. Ikterus je opisovaný len kazuisticky(1). Inci-
dencia ochorenia v Európe sa udáva 0,4 - 2 %(6).

Diagnostika
Najšpecifickejším laboratórnym nálezom pri cholestá-

ze je zvýšenie sérových hladín žlčových kyselín, ktoré mô-
že byť až 100-násobné (jednorazovo nameraná normálna 
hladina však nevylučuje ICP). Za diskriminačnú hranicu 
sa v súčasnosti najčastejšie považuje koncentrácia vyššia 
ako 10 µmol/l(7). Niektorí autori rozlišujú podľa hladín žl-
čových kyselín ľahkú formu (hladina 10 - 40 µmol/l) a ťaž-
kú formu ochorenia (hladina viac ako 40 µmol/l)(8). Kon-
centrácia konjugovaného bilirubínu a aktivita enzýmov 
aspartátaminotransferázy (AST) a alanínaminotransferá-
zy (ALT) je 2- až 10-násobne vyššia u 50 - 60 % pacientok. 
Pretože neexistuje špecifický test na odhalenie tejto choro-
by, diagnózu možno postaviť po vylúčení iných príčin vzni-
ku pruritu, ikteru, prípadne zvýšených hladín hepatálnych 
enzýmov v tehotnosti(6).

Treba si uvedomiť, že svrbenie tela je často jediný symp-
tóm ochorenia, a teda u každej tehotnej s prítomným pru-
ritom je nutné vylúčiť alebo potvrdiť ICP. Všetky príznaky 
ochorenia musia po pôrode zmiznúť. Ak pretrvávajú, treba 
vylúčiť iné formy cholestázy. Rizikom vyšetrovania hladín 
žlčových kyselín je však relatívne vysoká variabilita hodnôt 
u tej istej pacientky počas dňa. Pri podozrení na ICP a nor-
málnej hladine kyselín v jednej odobratej vzorke krvi sa od-
porúčajú opakované odbery(9).

Liečba
Cieľom medikamentóznej liečby je zníženie subjektív-

nych ťažkostí matky, zníženie hladín hepatálnych enzýmov 
a žlčových kyselín a zlepšenie perinatálnych výsledkov. 
Najčastejšie používanými preparátmi v liečbe pacientok 
s ICP sú S-adenosyl-L-methionín (SAMe) a ursodeoxy-
cholová kyselina (UDCA). Doteraz publikovaná účinnosť 
SAMe bola dokázaná len v prípade ľahkých foriem ICP. 
Nevýhodou liečby je nutnosť dlhodobého parenterálneho 
podávania, perorálna liečba je považovaná za neúčinnú(10). 
Na Slovensku t. č. SAMe nie je registrovaný.

UDCA je netoxická hydrofilná žlčová kyselina, ktorá 
ovplyvňuje enterohepatálny obeh cytotoxických žlčových 
kyselín. Početné literárne pramene dokazujú jej celosveto-
vé používanie a zatiaľ najvyššiu účinnosť v liečbe pacien-
tok postihnutých ICP, bez nežiaducich účinkov na matku 
a plod. UDCA normalizuje, resp. znižuje hladiny hepatál-
nych enzýmov, priaznivo ovplyvňuje subjektívne ťažkosti 
pacientky a znižuje riziko postihnutia plodu. Znižuje hla-
diny žlčových kyselín v pupočníkovej krvi, plodovej vode 
i v kolostre(11,12,13). UDCA chráni kardiomyocyty pred aryt-
miou spôsobenou zvýšenými hladinami žlčových kyse-
lín(7). Liek je zaradený do kategórie B podľa FDA.

Aj keď je liečba relatívne účinná a vedie k zníženiu rizi-
ka intrauterinnej smrti plodu, nemala by sa u postihnutých 
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žien pripustiť postmaturita. Pôrod by mal byť indukovaný 
v 38. - 39. týždni tehotnosti (t. t.)(14,15). Je nutné pravidelné 
sledovanie hepatálnych enzýmov, bilirubínu a koagulač-
ných faktorov. Prísne monitorovanie plodu a funkcie fe-
toplacentárnej jednotky musí byť samozrejmosťou(10).

Manažment pacientky s ICP v gravidite
Tehotnosť u pacientky s ICP treba považovať za riziko-

vú. Perinatálnu (hlavne však prenatálnu) úmrtnosť môže 
kladne ovplyvniť dôsledné monitorovanie stavu plodu in 
utero, včasné ukončenie tehotnosti a liečba UDCA, prípad-
ne v kombinácii so SAMe. Pri manifestácii ochorenia po 
skončenom 37. t. t. je vhodná indukcia pôrodu. Pred skon-
čeným 37. t. t. sa odporúča začať liečbu UDCA v dávke 
500 - 750 mg denne. Je nutné pravidelné sledovanie bio-
chemických parametrov v týždňových intervaloch vráta-
ne hemokoagulácie, s ohľadom na symptómy a dynamiku 
ochorenia. Treba dôsledne sledovať funkciu fetoplacentár-
nej jednotky - kardiotokografia (CTG), biofyzikálny pro-
fil (BFP), biometria plodu a flowmetria fetomaternálnej 
cirkulácie s frekvenciou kontrol podľa stavu matky a plo-
du. Podľa klinického vývoja a stavu plodu plánovať pôrod 
po ukončení 37. t. t. Rutinnú indukciu pôrodu v 37. - 38. t. 
t. však niektoré odborné spoločnosti spochybňujú(6,16). 
K liečbe možno pridať antihistaminiká, hepatoprotektí-
va, šetriacu stravu a je vhodné dodržiavať kľudový režim. 
Všetky zmeny počas ante- i intrapartálneho sledovania sta-
vu plodu musia byť adekvátne vyhodnotené s vedomím ri-
zika možnej akútnej anoxie. Ak napriek liečbe nedochádza 
k ústupu subjektívnych ťažkostí a poklesu biochemických 
parametrov, je lepšie graviditu ukončiť bez ohľadu na pre-
maturitu(1,5,14,15). Pacientka má byť informovaná o možnom 
priebehu gravidity a zvýšenom riziku spontánneho i iatro-
génneho predčasného pôrodu.

Ku každej tehotnej s ICP treba pristupovať prísne indivi-
duálne. Rozhodnutie o prípadnej indukcii pôrodu by malo 
reflektovať klinickú odpoveď na podanú liečbu, dynamiku 
laboratórnych parametrov, výsledky intenzívneho sledova-
nia plodu a funkcie fetoplacentárnej jednotky. Je nutné pri-
hliadať na gestačný týždeň, pôrodnícky nález a anamnézu. 
Z dnešného pohľadu však nie je vhodné pokračovať v gra-
vidite po ukončenom 39. týždni tehotnosti.

Bezprostredne po pôrode možno liečbu vysadiť, ale je 
nutná kontrola laboratórnych parametrov do normalizácie. 
Ak sa všetky biochemické parametre a klinické symptómy 
po pôrode promptne nenormalizujú, je nutná ďalšia dife-
renciálna diagnostika v kompetencii hepatológa.

Prognóza
ICP sa všeobecne považuje za benígne ochorenie s dob-

rou prognózou pre matku, i keď ťažkosti pacientky počas 
gravidity bývajú často veľmi výrazné(14,17). U pacientok 
s ICP sú častejšie opisované niektoré hepatobiliárne ocho-
renia - nealkoholová cirhóza pečene, cholecystitída a chole-
cystolitiáza, nealkoholová pankreatitída(14,17,18). Riziko opa-
kovania ochorenia v ďalšej gravidite je 60 - 70 %(19).

Perinatálna morbidita i mortalita sú však signifikant-
ne zvýšené. Príčina fetálnych komplikácií nie je známa. 
Je možné, že zvýšené hladiny žlčových kyselín u plodu 
ovplyvnením kontraktility svalov spôsobia závažnú náhlu 
dysrytmiu, a teda náhle intrauterinné odumretie plodu(20). 
In vitro štúdie dokázali, že mekónium môže spôsobiť kon-
strikciu umbilikálnej vény. Akútna redukcia prietoku v um-
biliku môže viesť k fetálnej hypoxii a smrti. Dopplerovské 
vyšetrenia fetoplacentárnej cirkulácie nesignalizovali pla-
centárnu insuficienciu u plodov, ktoré neskôr odumre-
li in utero na akútnu anoxiu(20). Niektorí autori porovná-
vajú ICP s diabetickou fetopatiou, kde takisto môže dôjsť 
k intrauterinnému exitu bez predchádzajúcej suspekcie na 
placentárnu insuficienciu(14). Vzhľadom na riziko postih-
nutia plodu sa odporúča prísne monitorovanie, ktoré však 
nemusí signalizovať ohrozenie plodu. Po dosiahnutí pľúc-
nej zrelosti preto niektorí autori odporúčajú indukciu pôro-
du(14,15). Akútna anoxia plodu teda napriek zlepšenému ma-
nažmentu ostáva hrozbou, pretože nekoreluje so stupňom 
postihnutia ženy a je ťažko predvídateľná konvenčným an-
tepartálnym monitorovaním(19). Nezistená a neliečená ICP 
môže byť príčinou až polovice nevyjasnených intrauterin-
ných odumretí plodov vo Veľkej Británii(21). Adekvátny ma-
nažment pacientky s ICP je jeden z možných faktorov zni-
žovania perinatálnej mortality(22). Riziko intrauterinného 
úmrtia plodu u žien liečených pre ICP je porovnateľné so 
všeobecnou populáciou. Riziko úmrtia plodu u neliečenej 
tehotnej je neznáme, nekorešponduje s hladinami transa-
mináz ani žlčových kyselín a je nepredvídateľné dnešnými 
možnosťami antepartálneho sledovania plodu.

Rozdelenie ochorenia na ľahkú a ťažkú formu nie je 
také dôležité ako zodpovedný prístup ku každej tehotnej 
s ICP. Pri akceptácii a dodržiavaní odporučených postu-
pov možno u postihnutých žien dosiahnuť perinatálne vý-
sledky porovnateľné so všeobecnou populáciou. Základ-
nou podmienkou je ochorenie spoznať a vedieť zaujať 
adekvátny diagnostický a liečebný postoj.

Po prekonanej ICP sa podobne ako v gravidite pruritus 
môže objaviť aj počas užívania hormonálnej antikoncep-
cie (HAK). Užívanie HAK však nie je kontraindikované. 
U užívateliek HAK sú však potrebné pravidelné kontro-
ly „hepatálnych testov“. Pri objavení sa klinických ťažkos-
tí alebo pri elevácii „hepatálnych testov“ je indikované vy-
sadenie preparátu.

Odporúčané postupy pri intrahepatálnej cholestáze
1. Všetkých tehotných sa aktívne pýtať na svrbenie kože 

(niektoré pacientky ho môžu podceňovať).
2. Pri zistení pruritu v tehotnosti ihneď vyšetriť pečeňové 

funkcie a hladiny žlčových kyselín.
3. Na stanovenie diagnózy ICP nemusia byť hladiny 

transamináz a bilirubínu zvýšené.
4. Perzistujúce svrbenie pri normálnych biochemických 

parametroch vyžaduje opakované testovanie.
5. Intenzívne antepartálne sledovať funkciu fetoplacen-

tárnej jednotky a rast plodu - biometria, BFP, flowmet-
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ria, biometria (komplikácie plodu nekorelujú so stup-
ňom postihnutia matky).

6. Liečbu ICP začať UDCA 2 x 250 - 3 x 250 mg/deň (priaz-
nivo ovplyvňuje biochemické parametre ochorenia i kli-
nické symptómy).

7. Graviditu ukončiť podľa priebehu ochorenia a stavu 
plodu.

8. Indukcia pôrodu pri priaznivej odpovedi na liečbu UD-
CA po 37. t. t. Ak pacientka nereaguje na liečbu, zvá-
žiť spôsob ukončenia gravidity podľa nálezu na pôrod-
ných cestách a stavu plodu.

9. Počas pôrodu intenzívne monitorovať stav plodu.

10. Sledovať laboratórne parametre po pôrode.
11. Ak sa všetky biochemické parametre a klinické symp-

tómy po pôrode nenormalizujú, odoslať pacientku he-
patológovi na ďalšiu diferenciálnu diagnostiku.
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