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1. Pfredmluva

Prenatalni kardiologie je obor détské kardiologie zabyvajici se diagnostikou a moznou 1écbou

srde¢nich onemocnéni u plodu.

Vznik a ndsledny rozvoj prenatdlni kardiologie byl déan technologickym zlepSenim
ultrazvukovych ptistroji v 80. letech 20.stoleti. Détské kardiocentrum 2.LF UK a FN v Motole
ziskalo od svého zalozZeni v roce 1977 prioritni postaveni v detekci a 1€b¢ vrozenych srde¢nich
vad a dalSich onemocnéni srdce u déti. Narodni prenatalni screening srdecnich vad zahajeny
v roce 1986 ve spolupraci s gynekology byl, diky jasné vizi prof. Samanka, jednim z prvnich

na svété a pomohl tak vytvofit vznik této subspecializace — prenatdlni kardiologie. Od té doby

se diagnostika srde¢nich onemocnéni stala zcela rutinni souc¢ésti screeningového vySetfeni ve

2. trimestru téhotenstvi, orienta¢n¢ jiz v 1.trimestru.

2. Uvod

Hlavni vyznam prenatalni kardiologie spocivéa v detekci morfologického a funkéniho

postizeni fetoplacentarni cirkulace.

2.1. Morfologicke postizeni srdce

Dusledkem morfologického postiZeni srdce plodu jsou vrozené srde¢ni vady. Vrozené

srdecni vady (VSV) jsou nejcastéjSimi vyvojovymi vadami plodu postihujicimi 0.6-2.2 % Zivé
narozenych déti.? Castym nalezem u plodii s VSV jsou genetické abnormality a/nebo rtizné

z4vazné anomalie jinych organd.’

Hlavnim vystupem morfologické diagnostiky srdecnich onemocnéni je stanoveni piesné
diagnozy srdecni vady, jeji ocekéavatelné progndézy a odhaleni pfidruzenych (zejména

genetickych) vad. Prenatélni diagnostika vrozenych srde¢nich vad je dominantné ultrazvukova.

Prvnim dokumentovanym prenatdlnim ultrazvukem bylo vySetfeni srdce plodu pouZzitim
jednorozmérmého M-mode zptisobu vysetieni.* Dvourozmérny B-mode v roce 1980 piinesl
nejen vylepsSeni kvality vySetfeni, ale vedl 1 k prvnimu odhaleni srdecnich vad a poruch

srdeéniho rytmu.® (Obr.1)



Obr.1 Dvourozmeérné zobrazeni (B-mode) normdalniho 4-dutinového fetalniho srdce. AO —

hrudni aorta, LA-leva sin, LV-leva komora, RA prava sin, RV-prava komora.

Dalsim pokrokem bylo vroce 1984 vyuziti Dopplerovské echokardiografie v prenatalni
medicing, které umoZznilo zachytit krevni tok v srdci plodu a ptispélo k detekci morfologickych
a funkénich abnormalit.%” Ale teprve komeréné dostupné barevné Dopplerovské mapovani
v roce 1986 umoznilo sledovat smér a rychlost krevniho toku ve fetalnim srdci a cévach a

polozilo tak zdklady hemodynamické analyzy fetalniho krevniho obéhu.®” (Obr. 2)
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Obr.2 Barevné Dopplerovské zobrazeni aortalniho oblouku.

Prenatalni 3D ultrazvuk a zejména rekonstruované 3D fetdlni zobrazeni anatomie srdce a
krevniho toku metodou STIC (spatiotemporal image correlation) pfineslo dal§i moznosti

vizualizace v prenatilni kardiologii.!° (Obr. 3).

Obr.3 Echokardiografické zobrazeni zdvojeného aortalniho oblouku u plodu ve 20. gestacnim

tydnu, 3D zobrazeni metodou STIC HD flow (spatiotemporal image correlation).



Prenatalni kardiologie ma roli zejména diagnostickou a konzulta¢ni. Pfesto je v n¢kterych
indikacich mozna intrauterinni 1écba. Katetriza¢ni intervence u tézkych aortalnich a

pulmonalnich stenéz davaji nadéji na mozné zlepseni vyvoje a funkce srde¢nich komor.!!

2.2. Funk¢ni postizeni srdce

V oblasti funkénich zmén fetoplacentarni cirkulace jsme se zaméfili na poruchy srde¢niho

rytmu plodu. Poruchy srde¢niho rytmu jsou v intrauterinnim obdobi casté. V naprosté vétSing
se objevuji nepravidelnosti srde¢niho rytmu, nejcastéji se jedna o predCasné sinové stahy, které
sice mohou znejistit vySetfujicitho gynekologa, ale jsou obvykle benigni povahy a samy
spontann¢ vymizi. Zavaznou poruchou srde¢niho rytmu jsou tachyarytmie a bradyarytmie
plodu. Bradyarytmie vznikaji na podklad¢ atrioventrikularni blokady, kdy vysledna frekvence
komor plodu mize byt i niz§i nez 50 tepti/minutu. Fetalni 1é¢ba kompletni AV blokady neni
dosud moznd, jsou ale dokumentovany uspé$né konverze inkompletni formy na sinusovy
rytmus podanim glukokortikoiddi t€hotné.!? Tachyarytmie jsou obvykle zpiisobeny bud’
supraventrikularni tachykardii nebo silovym flutterem. Prvnim Iékem pouzivanym
k transplacentarni 1écbé (1€k je podavan téhotné v intravendzni nebo perordlni forme) byl
digoxin.!* Zavaznym typem srde¢ni arytmie je syndrom dlouhého QT intervalu, ktery se
v prenatalnim obdobi diagnostikuje sloZité, a proto se vétSina tohoto onemocnéni odhali az

postnatalng.'



Obr.4. Kompletni atrioventrikuldrni blokada zachycena pomoci M-mode, normalni frekvence
sini (RA) 138/min. (Cervené Sipky) se neprevadi na komory (LV), které maji svoji pomalou
frekvenci 56/min.

Piredkliadana prace je komentovanym souborem ptvodnich 11 praci, ve kterych se zabyvame

diagnostikou vrozenych srde¢nich vad a jejich vlivu na dalsi osud té¢hotenstvi, sledovanim

zmén v incidenci srde¢nich vad a novymi pfistupy k diagnostice a 1é¢bé srde¢nich arytmii.

3. Cile prace

1. Prenatalni detekce vrozenych srdeénich vad v Ceské republice a jeji vliv na
postnatalni prevalenci srde¢nich vad

2. Vyznam casné detekce srdecnich vad v 1. trimestru na dalsi osud t¢hotenstvi

3. Moznosti detekce prenatalnich poruch srdecniho rytmu a jejich mozné intrauterinni
1écba

4. Prognoza intrauterinné detekovanych malo Castych srde¢nich onemocnéni



4. Vysledky

4.1. Prenatalni detekce vrozenych srde¢nich vad v Ceské republice
a jeji vliv na postnatalni prevalenci srde¢nich vad

Priloha 1

TOMEK, Viktor; JICINSKA, Hana; PAVLICEK, Jan; KOVANDA, Jan; JEHLICKA, Petr;
KLASKOVA, Eva; MRAZEK, Jiti; CUTKA, David; SMETANOVA, Dagmar; BRESTAK,
Miroslav; VLASIN, Pavel; PAVLIKOVA, Markéta; CHALOUPECKY, Vaclav; JANOUSEK,
Jan; MAREK, Jan. Pregnancy Termination and Postnatal Major Congenital Heart Defect
Prevalence after Introduction of Prenatal Cardiac Screening. JAMA Network Open. 2023,
6(9), [E2334069. ISSN 2574-3805. DOI:  10.1001/jamanetworkopen.2023.34069.
IF2022 = 13,8 (verze 2023-11); (D1)

Piiloha 2

MAREK, Jan; TOMEK, Viktor; SKOVRANEK, Jan; POVYSILOVA, Viera, SAMANEK,
Milan. Prenatal ultrasound screening of congenital heart disease in an unselected national
population: a 21-year experience. Heart. 2011, 97(2), 124-130. ISSN 1355-6037. DOI:
10.1136/hrt.2010.206623.

IF2011 =4,223; (Q1)

Postnatalni prevalence srde¢nich vad vykazuje znacnou variabilitu, coz vede k otdzce, zda se
incidence srde¢nich vad neméni v pribéhu let.>*?> Bylo opakované dokumentovano, Ze
prenatdlni detekce vrozenych srdec¢nich vad ma vzristajici trend, nicméné jen minimum
publikovanych studii bylo koncipovéano jako celondrodni.'®? Prenatalni diagnéza srde¢ni vady
umoziuje rodi¢im na zékladé poskytnutych informaci o povaze vady, jeji mozné 1écbé a
progndze, rozhodnuti v t¢hotenstvi nepokracovat. Nartstajici pocet ukoncenych téhotenstvi,
spolu se spontannimi potraty, snizuje vyskyt déti se srdecnimi vadami. Nedokoncend
t€hotenstvi se srdecnimi vadami komplikuji moznost zjistit skute¢nou incidenci srdecnich

vad.”’




V nagich studiich jsme vyuzili toho, Ze prenatalni péée v CR je centralizovana. Data o
prenatalni detekci srdecnich vad vcetné osudu téhotenstvi, pfidruzenych vadach sbirdme
prospektivné a kontinualné jiz od roku 1990. Navic u nés existuje jediné pracovisté — Détské
kardiocentrum 2.LF UK a FN v Motole, kde se déti se srdecni vadou finalné diagnostikuji a
1é¢i. Na zaklad¢ presné znalosti o poctu fetadlné a postnatdlné odhalenych vad lze stanovit
uspésnost fetalni detekce vyznamnych srdecnich vad a stanovit postnatalni prevalenci vad a

jejich celkovou incidenci.

V obdobi 1991 az 2021, celkem 51 812 détskych pacientii bylo vySetfeno v Détském
kardiocentru s ndlezem srde¢ni vady. Vyznamna srde¢ni vada byla diagnostikovana u 5454 z

nich. Béhem trvani této studie se Zivé narodilo celkové 3,300,068 déti.

Prokézali jsme, ze primérna prenatdlni detekce VSV byla 1,11 na 1000 zivé narozenych déti,

se signifikantnim vzestupem z 0,13 % v roce 1991 na 1,78 v roce 2021, reprezentujici vzestup

o 0,058 ptipadii na 1000 zivé narozenych déti za 1 rok (p <0.0001). Prokazali jsme, Ze

postnatédlni prevalence srde¢nich vad vykdazala signifikantni pokles ze svého maxima 2,02 v
roce 1995 na 1,47 v poslednim roce nasi studie — mean decline -0.03 ptipadd na 1000 zivé

narozenych za 1 rok (p <0.0001). Celkova incidence VSV (kombinovana prenatalni detekce a

postnatalni prevalence) v prub¢hu studie byla 2,3 (95 %Cl, 2.28-2.39) na 1000 zive narozenych
bez statisticky vyznamné variability (jen velmi nizky celkovy pokles o 0.0034 piipadii za 1 rok,

p=0.32).

Celkova relativni Eetnost ukon&eni téhotenstvi CR vyznamné poklesla ze 70 % v roce 1991 na

43 % v roce 2021 (p <0.001).

Zjistili jsme, Ze nalez extrakardidlni vady nebo srdecni vady umoziujici pouze

jednokomorovou cirkulaci, byl rozhodujicim faktorem pro rozhodnuti ukoncit t€hotenstvi.

Rovnéz jsme prokazali, ze spektrum prenatalné diagnostikovanych srde¢nich vad se vyznamné

1181 od jeji znamé postnatalni prevalenci.
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Graf 2. Uspésnost detekce vyznamnych vrozenych srdecnich vad,

na 82,9 % v roce 2021 (p <0.001).

vzestup z 6,2 % v roce 1991



4.2. Vv Casné detekce srde¢nich vad v 1. trimestru na dalsi osud
tehotenstvi

Piiloha 3

JICINSKA, Hana (K); VLASIN, Pavel; JICINSKY, Michal; GROCHOVA, Ilga; TOMEK,
Viktor; VOLAUFOVA, Julia; SKOVRANEK, Jan; MAREK, Jan. Does First-Trimester
Screening Modify the Natural History of Congenital Heart Disease? Analysis of Outcome
of Regional Cardiac Screening at 2 Different Time Periods. Circulation. 2017, 135(11),
1045-1055.  ISSN  0009-7322.  DOI: 10.1161/CIRCULATIONAHA.115.020864.
[F2017 = 18,881; (D1; D1)

Prenatalni diagnostika v 1.trimestru byla v Ceské republice oficialné zahajena v roce 2007."
V poslednich letech také zaznamenavame zvySeny pocet srdecnich vad detekovanych v prvnim
trimestru.'® Zndmym faktem je, Ze prevalence vad v nizkém gestaénim stdii je vyssi a
ptitomnost srdeéni vady je i ¢astou p¥i¢inou intrauterinniho uimrti. Usp&$nou detekci vad v
1.trimestru se vSak mlze faleSn€ zvySovat zachytnost vad u plodd, se kterymi bychom se jiz pfi
druhotrimestralnim vysetieni nesetkali.!” Na druhé strané se v 1. trimestru odhali fada plodi s
chromozomalnimi anomaliemi a/nebo zdvaznymi srde¢nimi vadami s ¢asto ,,jednokomorovym

srdcem®.

Prokézali jsme, Ze spektrum srde¢nich vad diagnostikovanych v 1. a 2. trimestru se vyrazné lisi.
Extrakardialni anomalie v 1. trimestru jsou 9,5x cast&js$i (95 % CI 7,5-11,9, p <0.001) v 1.
trimestru (64 %, 401 ze 627) nez pii detekci srdecni vady ve 2. trimestru (18 %, 383 z 2066).

(46 %, 288/327 plodit) nez ve 2. trimestru (18,7 %, 386/2066, OR = 3,6, CI1 2,9-4,5, p <0.001).

V nasich studiich jsme zjistili (Pfiloha 1 a 3), Ze diagnoza srde¢ni vady v 1. trimestru vede
k vyrazné vys§§imu rozhodnuti pro ukonceni téhotenstvi nez ndlez vady ve 2. trimestru, OR 3,6
(95 % CI12,8-4,6, p <0.001). Vlivem vyznamného podilu ukonc¢enych téhotenstvi v 1. trimestru
se zménilo spektrum vad detekovanych ve 2. trimestru. Snizila se zejména komplexnost vad a
pocet plodi s extrakardialnimi vadami. Pfesto ale ma celkova etnost ukonceni t€hotenstvi

klesajici trend a je obdobné vysoké jako v mnoha jinych zemich.!®!
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1. TRIMESTR 2. TRIMESTR OR 95 %CI P
N=627 N=2066
UuT 485 870 3,6 2,8-4,6 <0.001
ECA 401 383 9,5 7,5-11,9 <0.001
SINGLE 288 386 3,6 2,9-4,5 <0.001

Tabulka 3. Srovnani detekovanych srdecnich vad v 1. a 2. trimestru, umélého ukonceni
tehotenstvi (UUT), nadlezu extrakardialni vady (ECA) a vad s jednokomorovym srdcem
(SINGLE), obdobi 2007-2021.

4.3. Moznosti prenatalni detekce a lécby poruch srde¢niho rytmu

Priloha 4

SRIDHARAN, Shankar (K); SULLIVAN, Ian; TOMEK, Viktor;, WOLFENDEN, Joanne;
SKOVRANEK, Jan; YATES, Robert; JANOUSEK, Jan; DOMINGUEZ, Troy E.; MAREK,
Jan. Flecainide versus digoxin for fetal supraventricular tachycardia: Comparison of two
drug treatment protocols. Heart Rhythm. 2016, 13(9), 1913-1919. ISSN 1547-5271. DOI:
10.1016/j.hrthm.2016.03.023.

IF2016 = 4,825; (Q1)

Piiloha 5

ELIASSON, Hakan; SONESSON, Sven-Erik; SHARLAND, Gurleen; GRANATH, Fredrik;
SIMPSON, John; CARVALHO, Julen; JICINSKA, Hana; TOMEK, Viktor; DANGEL, Joanna;
ZIELINSKY, Paulo; RESPONDEK-LIBERSKA, Mari; FREUND, Mathias; MELLANDER,
Mats; BARTRONS, Joaquim; GARDINER, Helena. Isolated Atrioventricular Block in the
Fetus A Retrospective, Multinational, Multicenter Study of 175 Patients. Circulation. 2011,
124(18), 1919-1926. ISSN 0009-7322. DOI: 10.1161/CIRCULATIONAHA.111.041970.
IF2011 = 14,739; (D1; D1)
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Piiloha 6

TOMEK, Viktor; JANOUSEK, Jan; REICH, Oleg; GILIK, Jiti; GEBAUER, Roman;
SKOVRANEK, Jan. Atrioventricular Conduction Time in Fetuses Assessed by Doppler
Echocardiography. Physiological Research. 2011, 60(4), 611-616. ISSN 0862-8408. DOLI:
10.33549/physiolres.931998.

IF2011 = 1,555; (Q3)

Priloha 7

TOMEK, Viktor; MAREK, Jan; JICINSKA, H; SKOVRANEK, Jan. Fetal Cardiology in the
Czech Republic: Current Management of Prenatally Diagnosed Congenital Heart
Diseases and Arrhythmias. Physiological Research. 2009, 58(Suppl 2.), 159-166. ISSN 0862-
8408.

[F2009 = 1,43; (Q3)

Piiloha 8

TOMEK, Viktor; SKOVRANEK, Jan; GEBAUER, Roman. Prenatal Diagnosis and
Management of Fetal Long QT Syndrome. Pediatric Cardiology. 2009, 30(2), 194-196.
ISSN 0172-0643. DOI: 10.1007/500246-008-9294-0.

IF2009 = 1,151; (Q3; Q3)

NejcCastéjsi tachyarytmii plodu je supraventrikuldrni tachykardie. K supraventrikularni

tachykardii dochazi na podkladé¢ reentry mechanismu, sinové ektopie nebo siiového flutteru a
transplacentarni cestu, spocivajici v podavani antiarytmika matce intravendzné nebo peroralné.
Pfi netispéchu transplacentarni 1é€by lze ve vyjimecnych ptipadech podat Iéky ptimo plodu:
nejCastéji intraumbilikdlné, event. intramuskularné, intraperitonedlné¢ nebo intrakardidlné
injekci.?! S progresi selhani fetoplacentarniho ob&hu vsak efekt 1é¢by klesa. Nicméné, jaké

antiarytmikum je optimalni pfi 1é¢bé supraventrikularni tachykardie dosud neni zcela jasné.

Komorové tachykardie jsou prenatalné vzacné, u plodu mohou byt disledkem ,,Syndromu

dlouhého QT intervalu® (LQTS). LQTS se muze projevit rovnéz AV blokadou Il.stupné a miize

vést k mylné diagnoze progresivni AV blokady.?? Prenatalni diagnoza LQTS je vsak raritni.

12




Izolovand kompletni atrioventrikuldrni blokdda je fetdln¢ zpiisobena nejCastéji matefskymi
anti-Ro a anti-La autoprotilatkami pfi systémovém onemocnéni matky. V kombinaci
s hydropsem a nizkou komorovou frekvenci (pod 55/min) predstavuje vysoké riziko

intrauterinniho imrti nebo pied¢asného porodu.

Piiloha 4: Vnami publikované prace piedkladame srovndvaci studii efektu 1écby
supraventrikularni tachykardie. V této komparativni studii jsme zjistili, Ze celkové byla 1écba
flecainidem (antiarytmikum IC) Uspé$nd u 33/34 (97 %), zatimco digoxin (kardiotonikum se
supraventrikularni tachykardie pii hydropsu 7/7 (100 %), zatimco digoxin jen u 9/21 (38 %), p
=0,06.

Na zéklad¢ této studie jsme zménili nas piistup k 1é¢be a jako inicialni antiarytmikum pfi lécbé

supraventrikularni tachykardie pouzivame flecainid.

Piiloha 5: Kompletni izolovana atrioventrikularni blokada je vzdcnym onemocnénim. Lécba je
prenataln¢ limitovana. Podani fluoridovanych glukokortikoidii (dexamethazon v davce 4-8
mg/den) mlize zabranit progresi v AV blokadu 3. stupné, kterd je povazovéana za ireverzibilni
poskozeni. Dalsi podavani glukokortikoidii (dexamethazon 2 - 4mg/den) u jiz vzniklé AV blokady
3. stupné bylo vedeno snahou zabranit rozvoji autoimunitniho zanétu myokardu a vzniku dilata¢ni
kardiomyopatie u plodii séropozitivnich matek. V ramci multicentrické retrospektivni studie (jsme
neprokazali zadny rozdil mezi 1é€enou a nelécenou skupinou plodii s AVB. Naopak, t€hotenstvi u
lécenych plodl bylo castéji ukonceno porodem sekci a plody mély i1 niz$i hmotnost, ziejmée
v disledku niz$iho gestacniho staii. Ze sledovanych 175 plodi intrauterinné zemielo 10 a dalSich
12 postnatalné (celkova umrtnost 13 %). Hlavnim rizikovym faktorem bylo nizké gestacni stati
plodu <20 tydnd, velmi pomald frekvence komor <50 tepli/min. a snizend kontraktilita levé

komory.

V dasledku této studie jsme upustili od dalsitho podavani steroidi u ploda s kompletni AV
blokadou.

Piiloha 6: Uvahy o prevenci atrioventrikularni blokady se opiraji o dokumentovanou konverzi
neuplné formy blokady na sinusovy rytmus. Logicky spravnou cestou by byla detekce plodt s AV
blokada 1.stupné, kdy je prodlouzeny, ale stale zachovaly pfenos vzruchu ze sini na komory. Pro
moznost piesné diagnostiky jsme stanovili normy délky atrioventrikuldrniho pfevodu v zavislosti
na gestatnim stafi a tepové frekvence plodu méfenim mechanického PQ intervalu pomoci

Dopplerovské fetalni echokardiografie.
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Obr 5. Metodika meéreni mechanického PQ intervalu z modifikované apikalni 4- dutinové
projekce. Vzorkovaci objem Dopplerovského méreni je umistén tak, aby simultanné registroval
vtok a vytok z komory. PQ interval méren mezi zacatkem sinové kontrakce (A) a zacatkem
kontrakce levé komory (V). E — pasivni plnéni levé komory.

Piiloha 7: Déle jsme se zaméfili na moznost ¢asné detekce atrioventrikularniho bloku 1. stupné
s cilem odhaleni vice rizikovych téhotenstvi s pozitivitou autoprotilatek. U téchto vyznamné
rizikovych téhotnych jsme se rozhodli pro preventivni podavani transplacentarnich
glukokortikoidt. Zjistili jsme, Ze ani preventivni podavani glukokortikoidd téhotnym nezabrani

v dal$im rozvoji kompletni formy AV blokady.

Priloha 8: Komorové tachykardie jsou prenatdlné vzacné, u plodu mohou byt disledkem
wdyndromu dlouhého QT intervalu® (LQTS). LQTS se miize projevit rovnéz AV blokadou
ILstupné a mize vést k mylné diagndze progresivni AV blokady. Prenatalni diagnéza LQTS je
vSak raritni. Publikovali jsme moZnost echokardiografické diagnézy LQTS hodnocenim
diastolické funkce komory se zkracenim deceleracniho Casu. Deceleracni ¢as koreluje s délkou
pasivniho plnéni komory. Kratky deceleracni Cas Ize vysvétlit extrémnim prodlouzenim
repolarizace komor, kdy se myokard relaxuje aZ ke konci diastoly a pasivni faze jeho plnéni tak

probiha jesté v dobé zvySeného aktivniho napéti.
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4.4. Prenatalni detekce malo Castych srde¢nich vad

Priloha 9

VAN NISSELROOIJ, AE L (K); MOON-GRADY, A J; WACKER-GUSSMANN, A; TOMEK,
Viktor; MALCIC, I; GRZYB, A; PAVLOVA, A; KAZAMIA, K; THAKUR, V;
SINKOVSKAYA, E; HARKEL, A D J Ten; HAAK, M C. The aorto-left ventricular tunnel
from a fetal perspective: original case series and literature review. Prenatal Diagnosis.

2022, 42(2), 267-277. ISSN 0197-3851. DOI: 10.1002/pd.6090.

IF2022 =3 (verze 2023-11); (Q3; Q2)

Piiloha 10

MATERNA, Ondfej (K); KOVANDA, Jan; TOMEK, Viktor. Closure of coronary artery
fistula using Piccolo occluder. Revista Espafiola de Cardiologia. 2022, 75(12), 1070-1071.
ISSN 0300-8932. DOI: 10.1016/j.rec.2022.02.007.

IF2022 = 5.9 (verze 2023-11); (Q1)

Priloha 11

TOMEK, Viktor (K); VLK, Radovan; TLASKAL, Tomas; SKOVRANEK, Jan. Successful
Pericardio-Amniotic Shunting for Fetal Intrapericardial Teratoma. Pediatric Cardiology.

2010, 31(8), 1236-1238. ISSN 0172-0643. DOI: 10.1007/s00246-010-9774-x.

IF2010 = 1,237; (Q3; Q3)

Intrauterinni detekce malo castych vad ma, diky svému raritnimu vyskytu, obtizné
odhadnutelnou prognézu. Zaroven ma ale znalost prognézy a jeji spravné predavani t¢hotné

vyznamny vliv na rozhodnuti o dal§im osudu téhotenstvi.

Priloha 9: V ramci pracovni skupiny fetalni kardiologie AEPC (Association for European
Pediatric and Congenital Cardiology) jsme hodnotili vliv fetdlni diagnozy
aortoventrikuldarniho tunelu (AVT) na prognozu t&hotenstvi. Patologicko-anatomickym

substratem AVT je abnormalni spojeni vytokového traktu levé komory a ascendentni aorty.
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Hemodynamickym dusledkem AVT je patofyziologie ,,vyznamné aortalni regurgitace®, v
dasledku vyrazné zvyseného preloadu mize dojit k dilataci a dysfunkci levé komory, srde¢nimu
selhani a hydropsu. MoZznym finalnim disledkem hydropsu je intrauterinni nebo perinatalni
umrti. V retrospektivni multicentrické studii bylo v obdobi 2001-2019 diagnostikovano a
analyzovéno celkem 20 pifipadii s AVT. 8 z 20 zemielo fetaln€ okolo 22. gesta¢niho tydne (19.-
24. gestacni tyden), vSechny mély znamky vyznamného srde¢niho selhéni s hydropsem. Ostatni
plody s AVT - 12/20 (60 %) se zivé narodily jako donoSené, median gesta¢niho tydne 38+4
(rozmezi 37.- 40.tyden), nikdo z nich nezemfel (délka sledovani 0,1-17 let, median 3,2 roku).
Castym vedlejsim nalezem byla stendza aortalni chlopng, piitomna u 3/12 (25 %). 5 % ze viech

fetalné diagnostikovanych plodi s AVT mélo nevyznamné extrakardidlni vyvojové vady.

Priloha 10: Obdobné vzacnym srde€nim onemocnénim je koronarni pistél. Ta mize, vlivem
neefektivni cirkulace s intrakardialnim zkratem, vést k dilataci srdeCnich oddilt a srde¢nimu
selhéani. Intrauterinni nalez koronarni pistéle je vzacny, fetalni intervence neni mozna. Urcity
efekt v ovlivnéni srde¢niho selhani ma transplacentarni 1é¢ba kardiotoniky podavané téhotné
zené. Diky pokrokiim v katetrizacni intervencni 1écbé je mozna efektivni 1écba ditéte jiz

v novorozeneckém véku bez nutnosti operace, coz vyznamné zlepSuje prognoézu ditéte.

Priloha 11: Srdec¢ni tumory jsou vzéacné. Nejcastéji pifitomné rhabdomyomy obvykle
k srde¢nimu selhani intrauterinné nevedou. Casté je u nich extrakardialni genetické postizeni —
tuberosni skler6za s TSC1 a TSC2 mutaci. Vzhledem k tomu, Ze ve 3. trimestru tumory jiz
nerostou a po narozeni regreduji, je jejich moznéd fetdlni medikamentdzni 1écba obvykle
neindikovand. Méng Casty fetalni intraperikadialni teratom vyrtstajici z cévni stopky miiZze mit
rychlou progresi velikost. Navic dochazi k sekreci tekutiny vedouci k vyznamnému
perikardidlnimu vypotku. I kdyz fetdln¢ nevede perikardialni vypotek k srdecni tamponadé,
vlivem rostouciho teratomu a vypotku dochazi k utlaku plic ohrozujici po porodu dité na Zivoté
vlivem hypoplazie plic. MoZnosti zlepSeni progndzy nebo az zachrany Zivota ditéte je bud’
riskantni intrauterinni operace. Prokdzali jsme, Ze drenaz perikardu s ponechanym drénem

umozni efektivni evakuaci perikardidlniho vypotku, které poskytne ¢as na fetalni rist plic.
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5. Diskuze

Diskuse k praci je koncipovana jako spole¢nd a sjednocuje jednotlivé body dle vysledkové
casti.

Ceska republika patii mezi prvni zemé, kde byl zahajen celoplo$ny prenatalni screening
srdecnich vad. Centralizace péce spolu s velmi dobrou kvalitou primarniho screeningu
provadéného gynekology a spoluprace s détskymi kardiology specializujicimi se na prenatalni
echokardiografii je pfi¢inou vysoké uspésnosti prenatalni detekce srdeCnich vad, ktera patii
mezi nejvyssi v ramci celé Evropy. Jak jsme prokazali v nasi studii (ptiloha 2), ke zlepSeni

fetalni detekce doslo pravé v okamziku zapojeni détskych kardiologli do prenatalni mediciny.

Hlavni pfinos prenatilni kardiologie spociva v detekci kritick¢é vady plodu s ndslednym
porodem ditéte s VSV ve specializovaném centru (,,transport in utero). To umozni okamzitou
péci o nemocného novorozence, ktery by byl pii postnatalni diagnéze a zdlouhavém transportu

v bezprostiednim ohroZeni Zivota a rovnéz signifikantné vede ke zlepseni celkové prognozy.”®

Moznosti pfi nalezu zdvazné diagnozy se Spatnou nebo nejistou progndzou ditéte je rozhodnuti
rodict graviditu ukoncit. Rozhodnuti o dalSim osudu t€hotenstvi vcetné jeho ukonceni je plné
v kompetenci rodict nebo alespoii t¢hotné Zeny. Role 1ékafe spociva v diagnostice, vysvétleni
podstaty vady, mozného zptisobu 1écby a informovani o ocekéavatelné prognoze. Zaroven jsme
si védomi toho, ze prvni informace sdélend rodi¢lim hraje vyznamnou roli v dalsi rozhodovani
o dal§im osudu t&hotenstvi. 2%3° Proto je nutné stale prosazovat to, aby informaci o srde¢ni vadé
poskytoval zkuSeny prenatalni kardiolog s osobni znalosti 1€€by u déti a nikoliv 1ékat jiné
odbornosti. VéEtSinou Ize na zaklad€ diagnozy a zkuSenosti spravné odhadnout osud ditéte. Ale
1 tak neni pfesnost diagnozy absolutni a nékdy je proto obtizné sd¢lit rodictiim, jaka bude presné
postnatalni 1é¢ba a progndza.®!' I proto jsme se zaméfili na sledovani mélo Eastych fetalnich
srdeCnich onemocnéni s cilem pfinést co nejvice informaci o jejich intrauterinnim vyvoji,
progndze a pokrocich v 1écbe. Zcela idedlni pro upfesnéni diagnostiky intrauterinné by bylo
vyuziti dal§iho zobrazeni, ziejmé& pln¢ funkéni fetdlni magnetické rezonance. Limitem vyuziti
fetalni magnetické rezonance je nemoznost pouziti kontrastni latky. Ale i tak je pokrok
magnetické rezonance v prenatalni diagnostice slibny a lze predpoklédat, Ze pii nejasnostech

ultrazvukového nalezu bude jeji vyuZiti v blizké budoucnosti samoziejmé.*?

Cetnost ukonéeni téhotenstvi v CR postupné klesa z piivodnich 70 % na soucasnych 43 %.

Dutvody pro pokles jsou spekulativni, protoZze takovou studii o rozhodnuti t€hotnych neméame.
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Ale mohou souviset s nartistem véku téhotnych, obtizemi ot¢hotnét a 1 vetsi divérou ve
zlepSujici se prognézu déti se srdecnimi vadami. Tim, jak se zlepSuje kvalita ultrazvukové
diagnostiky, se prenatalni diagnostika posouva do stale nizsiho gestaéniho staii.'® Znamym
faktem je, ze prevalence vad obecné v nizkém gestacnim stafi je vySsi a pritomnost srdecni
vady je i Gastou pFi¢inou intrauterinniho amrti. Usp&$nou detekci vad v 1.trimestru se viak
muze fale$né zvySovat zachytnost vad u plodd, se kterymi bychom se jiz pfi druhotrimestralnim
vySetieni nesetkali.!” Na druhé strané se v 1. trimestru odhali fada ploddi s chromozomalnimi
anomaliemi a/nebo zavaznymi srdecnimi vadami Casto s ,,jednokomorovym srdcem®. Proto je
ukonceni téhotenstvi v 1. trimestru vyrazné vyssi nez v druhém. Presto ma celkova cetnost

ukongeni téhotenstvi klesajici trend a je obdobné vysok4 jako v mnoha jinych zemich.!®!”

V nasi studii (pfiloha 1) jsme prokézali, Ze celkova incidence srdecnich vad se v pritbéhu let
nijak neméni. Incidence vyznamnych srdecnich vad 2,3 na 1000 zivé narozenych déti zcela
koresponduje s vysledky studie provadéné Samankem v letech 1980-1990.' Obdobné vysledky
incidence srde¢nich vad byly zjistény v Dansku a Norsku.!®?’ Jiné studie, zejména ty z Asie,
naopak prokézaly nériist incidence srde¢nich vad.*® Vysvétlenim je ziejmé zhorsujici se stav

zivotniho prostiedi a ¢etné ptibuzenské vztahy.

Vyznam prenatalni kardiologie je zejména diagnosticky. MoZnost intrauterinni 1é€by srdecnich
vad je (a zfejmé 1 v budoucnu bude) limitovana. Navic v situaci, kdy soucasna postnatalni 1écba
ma vyborné vysledky s velmi nizkou mortalitou (v Détském kardiocentru okolo 1 %) a dobrou
dlouhodobou prognozou, neni vyvijen tlak na nutnost fetalnich intervenci a ivahy o prenatalni
lécbe se tykaji jen vyjimecnych situaci. Tyto situace zahrnuji stavy, kdy pfirozeny vyvoj
srdecniho onemocnéni vyrazné zhorSuje prognézu narozeného ditéte, jak tomu je naptiklad u
vyznamné aortalni stendzy nebo valvarni atrézie plicnice. Provadi se fetalni balonkova
valvuloplastika aortalni nebo i pulmonalni chlopné, jejimz cilem je podpora riistu a/nebo Gprava
funkce komory pfi vyznamné stendze az atrézii. Smyslem je, Ze zlepSeni pritoku komorou ma
byt podnétem pro spravny vyvoj komory umoziiujici biventrikuldrni cirkulaci.** Vysledky jsou
sice povzbudivé, ale obtizné porovnatelné s plody bez zikroku.*> Navic jsou stile zatizeny
vysokou mortalitou a morbiditou plodii i narozenych déti.>® Intrauterinni katetrizaéni intervence
vyzaduji dalsi studie k prokézani dlouhodobého efektu. Jsou ale pfislibem toho, Ze existuje
varianta ovlivnéni neptiznivého vyvoje srde¢ni vady jiz pfed narozenim a neni nutné ¢ekat na
porod ditéte s jiz hypoplastickou nebo dysfunkéni dilatovanou komorou. VétSina 1 velmi
komplexnich srde¢nich vad je fetalné kompenzovana. Nicméné se stale Castéji objevuji prukazy

toho, Ze srde¢ni vada ovlivituje intrauterinné vyvoj centralniho nervového systému, a to i u méné

18



zavaznych strukturdlnich onemocnéni srdce.>”- 3 I proto jsou ivahy o moznych intervencich, i pres
jejich narocnost a omezenych zkuSenostech, nutné k dal$imu moznému posunu v progndze
pacientl se srde¢nimi vadami.

P11 1écbé supraventrikularni tachykardie u plodu je optimalni konverze na sinusovy rytmus jesté
intrauterinng, protoze intraamnidlni resorpce otoku a hydropsu u plodu je v porovnani s
narozenym hydropickym novorozencem prognosticky pfiznivéjsi. Jaky 1€k je pro
transplacentarni 1écbu optimalni neni zcela jasné. Dlouho dobu byl 1ékem volby digoxin pro
svoji nizkou toxicitu a dobry transplacentarni priinik u plod.'? Pfi netispéchu izolované 1écby
digoxinem je nejcastéji uzivana kombinace se sotalolem (antiarytmikum tfidy III,), zvIasté
v 1é€bé flutteru sini a supraventrikularni tachykardie u plodi bez hydropsu. V nasi komparativni
studii jsme zjistili, Ze flecainid (antiarytmikum tfidy IC, zptisobujici vyraznou depresi faze 0
akéniho potencialu) je efektivnéj$i, ma navic velmi dobry transplacentarni priinik a schopnosti
rychle dosahnout terapeutickych hladin i u hydropickych plodii.>* Nespornou vyhodou je i jeho
peroralni forma umoziujici ambulantni 1é¢bu. Probihajici multicentrické studie by mély ptinést

dalsi cenné informace vedouci k optimalizaci fetalni terapie.

Intrauterinni moznosti 1é¢ebného ovlivnéni kompletni blokady plody jsou velmi limitované. Mirné
nadéje byly vkladany do imunomodulacniho efektu kortikoterapie a zabranéni rozvoje
autoimunitniho zanétu myokardu s progresi v dilata¢ni kardiomyopatii.*’ Problémem této studie
vSak bylo srovnani 2 casovych obdobi — star§iho bez a mladsiho s plody lé€enymi steroidy. Lze
namitnout, ze mortalita novorozencli byla ovlivnéna stalym zlepSovanim kvality péce a
znevyhodnila historicky star$i nelécené plody. Podavani kortikoidi ma ale mozny nepiiznivy
vliv pro plod, zejména pro vyvoj mozku.*! Vzhledem k tomu, 7e v multicentrické studii (piiloha
5) efekt kortikoidl prokazéan nebyl, dale tuto 1écbu nepouzivame.

I kdyZ nedojde k umrti plodu, ma novorozenec s kompletnim AV blokem vysoké riziko
implantace kardiostimulatoru se v§emi negativnimi disledky (opakované vymény generatoru

pacemakeru, riziko dilataéni kardiomyopatie na podkladé dyssynchronie).*

V na$i praci
(pfiloha 6 a 7) jsme neprokdzali mozny vliv Casné diagnézy a lécby inkompletni
atrioventrikularni blokady. Ukézalo se, Ze prodlouzeni mechanického PQ intervalu (AV blok
l.stupn€) nepredikuje rozvoj k vySsi stupni blokady. NejlepSi moznou prevenci kardialni
postizeni u lupus neonatorum plodu je nejspiSe efektivni lécba téhotné se systémovym
onemocnénim. Nejvice rizikové jsou nejen te¢hotné s lupus neonatorum v piedchozi gravidite, ale
i t&hotné s vysokym titrem anti-Ro 52.* Velmi slibnym lékem v prevenci postizeni plodu je

hydroxychlorochin (Plaquenil).**
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