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Uvod

Za téma svoji diplomové prace jsem si zvolila problematikedfasného
odtoku plodové vody. #ediasny odtok plodové vody neboli PROM
(Premature rupture of membranesegstavuje jednu z ngjsgjSich icin
piedtasného porodu a kazdy porodnik se s PROM musi potykat.\&yszzn
podili na neonatélni mortalia morbidit.

Vzhledem na rozséhlou literarni a pubtiké¢innost na toto téma,jsem se ve
svoji praci rozhodla sjednotit dosavadni relevantni informadedqzit tak
uceleny pohled na danou problematiku.

Ve svoji diplomové préci chci poukazat nalefitost rizikovych faktod
vzniku PROM v spojitosti s patofyziologickymi mechanizmiegtasného
odtoku plodové vody a moznosti prevence ovlivnitelnych rizikovych faktor
Dale bych chfla poukézat na rozvijejici se moznosti novych diagnostickych
metod a terapeutickych postypkonzervativnich,ale i éth invazivnich/

experimentalnich .



1. Predéasny odtok plodové vody

1.1. Definice

Predtasny odtok plodové vody (PROM= Premature Rupture Of Membranes)
je definovan jako odtok plodové vody po prasknuti plodovych tobalz
piedchozi dlozni ¢innosti ged stanovenym terminem, nebo v terminu
porodu. Redstavuje jeden z nejzava&ich rizikovych faktol prediasného
porodu a zvySuje matekou a perinatalni mortalitu i morbiditu.

Podle toho, ve kterém ge&tdm tydnu dochazi k rupte plodovych obdl a
odtoku plodové vody, dime PROM na: PROM mezi 37.-40.tydnem
gravidity (tzvtermPROM) a PROM ped 37.tydnem gravidity (tzv.
pretermrPROM). Po PROM obvykle nasledujéldzni kontrakce, které vedou

k predtasnému porodu obvykle do 24 hodin od prasknuti plodovychiobal
V pripact, Ze k porodu dochazi az za dobu delSi nez 24 hodin mluvime o
protrahovaném PROM, ktery je€asto  komplikovan chorioamnitidou.
Spontannim odtokem plodové vody se rozumi ruptura plodovychi qual

zahajeni dlozni ¢innosti, jedna se teda o fyziologickyjgorodu.

2. Epidemiologie predéasného odtoku plodoveé vody

PROM pedstavuje nepstji rizikovy faktor predéasného porodu.iBdiasny
odtok plodové vody komplikuje podl&zanych literarnich zdrdj 5 az 15 %
vSech gravidit a je spojeny s 18-20 % perinatalni mortalitou (1pwasné
dobs je procento vyskytu PROM \Ceské republice stabilizovanéani 3,7
%, (z toho 0,8 % je PROM déle nez 48 hod. ), coZ dokazuje akiigtiip z
hlediska prevence rizika intraovularni infekcg géletrvajicim odtoku (2).
Vyskyt predtasnych porodl v anamnéze rodek pozvolna naista acini 7,76
% i navzdory dobré preventivni$é tchotné Zeny zatizené timto rizikovym

faktorem.



Tabg.1: RodEky podle odtoku plodové vody ahku

Vék rodi ¢ky(roky) Celkem
Hodiny
odtoku
pired
porodem
0-12 856 | 2380|114 400 354233780112 755 103 673
13-24 54 174 | 1288| 3018| 2822 860 | 8220
25-47 23 87 447 | 1166| 1275| 404 | 3406
48+ 16 24 114 | 277 | 346 | 121 900
neuvedeno 4 12| 90 299 | 505 | 208 1118
celkem 953 2677 16 3320 183 42 749 14 348 117 317

Zdroj: Rodika a novorozenec 2008tr.67, Praha : UZISR, 2009. 126 s.
ISBN 978-80-7280-853-3

2.1. Rizikové faktory predéasného odtoku plodové vody

Existuje mnoho rizikovych faktérkteré pravgpodobnost

PROM.Tyto faktory niZzeme dlit z raznych hledisek.A to na faktory

zvysuji

maternalni, fetdlna uteroplacentarni

2.1.1. Maternalni faktory

Z maternalnich faktdr je to pedevsim infekce t¢éhotnych Zen, ktera
piedstavuje nejvyznandjsi riziko pro vznik pedtasného odtoku plodové
vody. Jedna se zejména o infekci GBS-skupinou. Jinym rizikovym fatore
je koueni. Podil rodiek- kuratek vCeské republice v roku 2008 o 5,6

% (3). Ze vSech rodek, nejvic ¢hotnych kutacek je pitom mezi 20.-24.

rokem Zivota. Kromd koufeni je to i abusus jinych navykovych latek, ktery je



rizikovym faktorem nejen pro PROM. Nizk4d hmotnost, malnutrice,
nedostaténa suplementace makronutrigntmikronutrienti predstavuje dalSi
preventabilni rizikové faktory. Ze sociologickych fakitdnraje vyznamnou

roli status svobodné radly a nizSi socialni zdzemi. Co secay
neovlivnitelnych faktoi je to zejména PROM v t@dchazejici gravidit
spontanni antepartalni krvaceni, systémové nemoci matky-DM, kolagendzy a

jiné.

2.1.2. Fetalni faktory

Predtasny odtok plodové vody je komplikaci 7-10 % pdratVojcat, tedy

multigravidita je povaZzovana za rizikovy faktor PROM.
2.1.3. Uteroplacentéarni faktory
Mezi rizikové faktory pediasného odtoku plodové vody, které vychazeji
z klohy nebo placenty pat chorioamnitis, nadérnd dlozni disteneze,
cervikalni insuficience, konizace a vyvojoveé anomatieluly.

3. Anatomie a patofyziologie plodovych obai
Plodové obaly fedstavuji ochranu vyvijejiciho se embrya a plodu. Mezi
zarodéné blany pait chorion, amnion, Zloutkovy ¥¢ék a alantois (4).
Plodové obaly v uzSim vyznamu jsou amnion a chorion, které csgaieoti
amniochorialni membranu, kterdepstavuje ochrannou bariéru. Na plodové
obaly naléhaji &ozni stny a sliznice ozngvana jako decidua.

3.1. Amnion

Amnion je vakovity obal,ktery vystyla amniovou dutinu. Ta vznikdbliEZné
9.-10.den po oplozeni mezi ektodermem a cytotrofoblastem. Vznika
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vycestovanim tzv.amniobldstkteré se odfli od ektodermu a tim vytwd

dutinu a sotasré dochazi taky k formaci zarotteeho tetiku na epiblast (=

dno amniové dutiny) a hypoblast (=dno exocoelomové dutiny). Mezi
cytotrofoblastem a amniovou dutinou se vnieze extraembryonalni
mezoderm, ktery 2¢Suje odstup choria (=vznikne z cytotrofoblastu) a amnia.
Plodové vejce se vyklenuje do amniové dutiny, kter4 produkuje amniovou
tekutinu. Samotny amnion je bez inervace a neobsahuje Zadné krevni nebo
lymfatické cévy. Z histologického hlediska ma amniova blasa vpstev:
kubicky epitel, bazalni membrana, kompaktni vrstva z extraembryonalniho

mezodermu, vrstva fibroblastu a spongiéza z mukoidnitkan

3.2. Chorion

Podkladem jeho vzniku je cytotrofoblast. Koncem druhého tydne vzniknou
primarni choriové klky proliferaci cytotrofoblastu. Z hypoblastu vznika
endoderm Zloutkového ¥ a ten produkuje extraembryondélni mezoderm,
ktery pak nalehne na cytotrofoblast a vyfvochoriovou dutinu, t.
exocoelomovou dutinu. Choriové klky dhorion frodrosum jsou sodasti
fetalni ¢asti placenty a hladk&st choria ¢horion leavég spolu s amniovou
dutinou splyvd a vytid tzv.amniochoriovou membranu, které porodu

puka. Redtasné ruptura této blany jéiginou PROM a pedcasného porodu.

3.3. Decidua

Decidua je ozn#ni thotensky zmnéného endometria. Dle vztahu
membrana decidua k mistu implantace rozliSujemdecidua basalis,
capsularisa parietalis. Decidua parietalige nejzevgjSim obalem plodového
vejce a vystyld celou &bzni dutinu. Decidua basalisje matéskou casti

placenty adecidua capsularisnaléhd pimo na plodové vejce. V druhém
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trimestru pak dochazi k splynutlecidua capsularissdecidua parietalis

v dvouvrstevny obal.

3.4. Amniova tekutina

Amniova tekutina neboli plodova voda je produkovana amniocyty,&iged
tvoiena z tkéoveho intersticialnino moku matky, kteryegtupuje difazi fes
decidua parietalis do amniové dutiny. DalSim zdrojem plodové vody je
tekutina secernovana dychacim astrojim o objemu zhruba 300-400ml. Od
11.tydne poiné fétus pispivat i vynéSovanim meéi. V tietim trimestru je
kazdy den vytvieno cca 500 ml plodové vody. Plodova voda cirkuluje a to
tak, Ze +¥tSina pronikd pes amniochoriovou membranu a  zpatky je
absorbovana do tkdvého moku matky. Dal3fast je spolykana samotnym
plodem a absorbovana v jeho resgiiaen a travicim traktu. Plod spolyka cca
400 ml tekutiny, ktera je pak filtrovanags placentarni membranwast je
filtrovana ledvinami zpatky do amniové dutiny. Hlavni sloZkou amniové
tekutiny je voda (az 99 %) (5). Jeji $dasti jsou deskvamované fetalni
epitelie, bilkoviny, cukry, enzymy, fetalni moPlodova voda ma alkalické
pH vrozmezi 7,1-7,3. VySemni z plodové vody- amniocentéza, uifge
zhodnotit pohlavi plodu a chromozoméalni abnormality z wg$enych
epitelii. V plodové vod taky hodnotime hlading-fetoproteinu, lecitinu, urey,
kreatininu. Vysoké hladinyo-fetoproteinu s¥d¢i pro defekty neuralni
trubice. Nizké hodnoty lecitinu &#¢i o nezralosti fetalnich plic. Funkce
fetalnich ledvin Ize vyS&t pomoci hladiny urey, kreatinu v plodové od
Vyznam plodové vody sgova v mechanickém nadnaSeni plodu a tlumeni
narazu, dale igdstavuje &nnou bariéru proti infekci, vede k normalnimu
vyvoji fetalnich plic.Udrzuje stabilni teplotni a vimt prostedi pro plod.
Taky umoauje volni fetalni pohyby. Amniova tekutina ma antibakterialni
efekt.
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Tabg¢ 2: Fyziologické mnoZstvi plodové vody dle gésiao stéi

Fyziologické mnoZstvi plodové vody
Tydny gravidity MnozZstvi plodové vody[ml]
8 10
12 50
16 150
38 900-1000
40 800-900
>42 300

Zdroj:Cech,Evzen;Héajek,ZdeR et al.,2.vyd.Praha:Grada publishing a.s,
2006.544s,2 barevnéifhy. ISBN 978-80-247-1303-8

4. Patogeneze vzniku pedéasného odtoku plodové vody.

Pro pochopeni vzniku PROM je peba znat jak makroskopickou tak i
mikroskopickou  strukturu amniochoriové membrany. Jedna se o
vicevrstevnou strukturu, jejiz vrstvy na sebe vekant naléhaji. Amnion je
tvoien 5 vrstvami: vrstvolkubickych buek, bazalni membrangkompaktni
vrstvou, fibrogennivrstvou a vrstvowspongiézy U choria jsou tyto vrstvy:
burécnd vrstva retikularni vrstva, tzvpseudobazalni membrana buiky
trofoblastu Jednotlivé bilkky jsou propojeny systémem desmozona
zabezpeuiji intercelularni komunikaci afpdstavuji mechanickou bariéru proti
mikroorganiznim. Souwésti amniochoriové membrény je také extracelularni
matrix, ve které nachazimgetné glykoproteiny a taky fetalni fibronektin,
fibrilin, integrin, laminin a ostatni proteoglykany. Pevnost a intagrit
amniochoriové membrany zalezi od regulace rovnovahy mezi produkci a
odbouravanim pojivové tkén tedy extracelularni matrix a kolagenovych a

elastickych vlaken. Produkce extracelularni matrix a jejich kommojee
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katabolizovana tzv.metaloproteinazami (MMP) (6jed®terminem porodu
dochazi k posunu ve smu proteolytického fisobeni a tim k oslabeni
plodovych obal, které Iépe praskaji. Existuje¢kolik studii a hypotéz
vyswtlujicich PROM, které by jsme mohli rodd do nekolika skupin

patofyziologickych picin PROM. NejdilezitéjSi je infekni pricina vzniku

PROM.

4.1. Infekci zprostedkovany predéasny odtok plodové vody.

, Vsouwasné dob je vSeobeah akceptovan nazor,zerqukasny odtok
plodové vody je #isledkem infekce a pouze v malém procentu je to
predispozini faktor pro vznik infekce“(15). Cestaidni infekce je hlauh
ascendentnim #gobem z dolniho genitalniho traktu. DalSimisgbem je
transplacentarni , hematogenreai, retrogradni Eni z peritonealni dutiny ,
nebo iatrogenh zpisobena infekce ip amniocentéze, kordocentéze, CVS.
NejcastjSimi infekénimi agens, které vedou k PROM jsou Streptokoky
skupiny B, tzv.GBS skupina. Déle se jedna o Bakterialni vaginozu,
Mycoplazma  hominis, Ureaplazma urealyticum, Chlamydia tractigma
Bacteroides. Tyto infalni agens zjsobi zat deciduy a amniochoriové
membrany, coZz vede ktzv. chorioamnitis. Progresi chorioamnitidy vznika
zaret plodové vody a fenos infekce na plod, kteraiie u plodu zfisobit
tzv.FIRS syndrom(= fetal inflammatory response syndrome). Podstat
vzniku PROM v dsledku infekce je z&m, pri kterém se ve zvySené fai
produkuji zastlivé cytokiny: IL-1, IL-6 a TNF. Jsou odp&di imunitniho
organizmu na bakterialni lipopolysacharidy a endotoxiny. IL-1 spolNFs T
pak stimuluje vznik IL-6 a ten vede k tverproteini akutni faze (C-reaktivni
protein), NK bugk a protilatek. Zejména IL-6ipdstavuji velmi specificky a
citlivy marker k uteni mikrobiologické invaze. Kroéntoho IL-1, spoléné

s IL-6 vedou k tvord prostaglandifi v amnialnich a decidualnichitkach. V
plodové vod pak nachazime jejich zvySenou hladinu. Prostaglandiny maji na

délohu kontraktilni @inek, vedou k zkracovani a dilataci cervixu a samotné
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zargtlivé zmeny v amniochoridlni membrane vedou kjejimu oslabeni.
Dysbalance mezi MMP a TIMMP, aktivace fibroblgsvede ke zvySeni
tvorby protedz a nasledk rupture obali, predcasnému odtoku plodové vody
vytvoii tak cestu k fedcasnému porodu.iPodtoku plodové vody dochazi

k naléhani hlawky plodu na vnitni branku a podraZdi receptoil, které
vede k vyplaveni prostaglandinaktivaci Frankenhauserova ganglia a to vede
k aktivaci Fergussonova reflexu. Fergussonreflex vede k zvySenému
vyplaveni oxytocinu a tim se zvySElozni ¢innost a kontrakce, vedouci

k vypuzeni plodu.

4.1.1. Streptokoky skupiny B-tzv.GBS skupina

Predstavuji nejastjSi infekeni agens, vedouci k PROM a zvysSuji zejména
perinatalni mortalitu a morbiditu. V literdti se uvadi jejich 70% podil ze
vSech agens. U Zen gepkasnym odtokem plodové vody se pblibaizolovat

z plodové vody prav toto agens a prokazat jehaignnou souvislost

v mnoha studiich. Nd&fklad Aleger a spol. ve své studii poukazali na to, Ze
Zeny s PROM byly Zeny &sgjSi kolonizaci genitélniho traktu streptokoky
skupiny B(16). V in vitro studiich, které zkoumali kolonizaci plodovych
obali se zjistilo, Ze u &h plodovych obdl, které byly kolonizovany
streptokoky produkujici kolagendzu, doSlo kete a oslabeni plodovych

obali, vysledkenteho byla jejich ruptura(17).

4.2. PROM v disledku nerovnovahy mezi tvorbou extracelularni matrix

a jejim odbouravanim

Tato hypotéza se opird o studie, které prokazali signifikantnirgriikzdiny
kolagenu v amniové tekutinppo dobu poslednich 8 ty@irgravidity (7). Jiné
studie zase poukazali na korelaci mezi nizkou hladinou kolagenu v plodové
vodé a ¢asnym nastupem porodii f’ROM (8). Draper a spol. daplje tato
tvrzeni o zji&ni, Ze dochazi k zvySeni aktivity proteolytickych enayb®-

15



40krét v tzv.PROM sledovanych membranach oproti kontrolnimu vzorku(9).
Za vyznamneého cinitele v pisobeni proteolyzy kolagenovych vilaken
v amniochoriové membrérse povazuje tzv.MMP-9, coz je kolagenaza neboli
gelatindza. MMP-9 se naSla v epitelu &namniové blany,choria a
trofoblastu a jeji zvySené hodnoty byly prokdzany v miste ruptury
amniochoriové membrany. MMP-9 degraduje kolagen typu IV a Va

pravcEpodobrg ma velky vyznam vippraw plodovych obal k ruptue(10).

4.3. PROM v disledku poruchy mechanickych vlastnosti amniochoriové

membrany

Studie podporujici tento #pob vzniku PROM poukazuji zejména na
pozoruhodné mechanické vlastnosti amniochoriové membrany. Navzdory
t¢émto vlastnostem dochazi k rupguplodovych obdl pti lok&lnim snizeni
tazné sily a elasticity membrany. Oxlund a spol.ajade amnion je Sestkrat

az devtkrat pevrjSi nez chorion(11). Paradoxpii rupture dochazi nejiv

k prasknuti silgjSiho amnion, ktery je pak nasledovan rupturou choria, které
je roztaZzitel@jSi(12). Mechanické vlastnosti membrany jsou naruSovany i
fyziologickymi kontrakcemi d#&ohy, které po delSim gsobeni vedou

k prestavid plodovych obal v misg tenze.Tato festavba vede k delaminaci a
zterteni membrany, kter4 pak puka pod vlivem uZz nizSiho tlakazdi
kontrakce (13). V mistruptury dochazi hlawnk lokalnimu zteteni a snizeni
tazné sily. Satasre byly v tomto mist objeveny zminy ve smyslu mediatér
zaretu, zartlivych burgk a procesu nekrézy. Uz Knox a Hoerner ve své
studii z roku 1950 poukazuji na to Ze sedm z osmi Zen s patologii PROM,
méli v lok&lnim histopatologickém nélezu plodovych abaptitomny

zaretlivé zmeny (14).
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4 4. Koureni a nutriéni faktory jako mozné pri¢iny vzniku PROM

Tyto faktory vzhledem ke vzniku PROM jéZzko hodnotit a nagdstavuji
primarni gicinu predéasré odteklé vody. Kazdopadnse jedna o zajimavé
studie, které se snazi zjistit korelaci memito faktory a PROM a proto jsou

zde uvedeny, i kdyz v praxi nehraji velkou roli.

4.4.1. Koweni

Koutreni je znamy rizikovy faktor. Je mozné, Ze zvySuje rizikedfasného
porodu, ale jeho vliv na vznik fpdiasného odtoku plodové vody neni
markantni &koli existuje mnoZstvi studii, které se snaZi dokazat tuto

souvislost (19) .

4.4.2 Nutriéni faktory

Hodnoceni vliv nutricnich faktofi na vznik PROM je nesmiénobtizné,
protoZze ovliwiuji nejenom vyvoj a stabilizaci plodovych obakle i jiné
oblasti. Kron¢ toho se s jinymi rizikovymi faktory vzajerarovlivauji a
proto je tZké poukazat praéjenom na jedinouifimou souvislost se vznikem
PROM. Roli hraje celkova zvySena sfaiita makronutrieiiti mikronutrient:
béhem gravidity, jejich dodavka, hodnota BMI (zejména jedna-li se o BMI <

20) , délka gestace a jiné faktory.
4.4.2.1. Vitamin C
Vitamin C je dilezity k syntéze kolagenutiHeho extremnim nedostatku by

mohlo dochazet k nedost&né tvorke kolagenu i v plodovych obalech, co by

uleltovalo PROM. SniZzena hladina kyseliny askorbové byla émpsStu
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kuracek (19). Krong syntézy kolagenu ma taky antioxéd Cinky a nii
volné radikaly. S takovymiifinami PROM se v praxiasto nesetkavame.

4.4.2.2. Zinek

Zinek stabilizuje amniochoriovou membranu a je ¢ésti matrixovych
metaloproteindz. Zabezfige antibakterialni &inek amniové tekutiny. Jeho
potreba v gravidit stoupd,nej@tsSi je v tetim trimestru,kuli zvySenému
vychytavani a ukladani zinku ve fetélnich jatrech a skeletu. Snitediéy
zinku v séru byly objeveny u Zen s preterm-PROM (20).

4.4.2.3. M

Med je kofaktorem lysosomalnich oxidaz a odpovida za integritu pojivové
tkéns. U Zen s nizkou hladinouddi v séru byl zvySen vyskyt PROM.

4.5. Koitus a PROM

Riziko predtasného porodu a PROM vlivem pohlavniho stykéhem
t¢hotenstvi bylo a je fiedmétem mnoha studii a neni j&Stcela uzakeno.
Sowasné studie potvrzuji, Ze Zeny, které js@hdm thotenstvi sexuain
aktivni nezvySuji svoje riziko pro ipdiasny odtok plodové vody a
piedtasného porodu. Tyto studie zkoumali Zeny v 23. az 26.tydnu gestace a
frekvence pohlavniho styku byla minimdlpedenkrat za tyden(21). Jiné
studie (22) zjistili, Ze pohlavni aktivitatbem gravidity nize byt v ugitych
piipadech vstupni branou infekce. Tato studie byla prma&dna dvou
skupinach gravidnich Zen, ve které jedna skupina pouskenh koitu
mechanické bariérové #poby antikoncepce kondom a druha skupina
nepouzila. V skupi& bez mechanické bariérové antikoncepce bylo riziko

PROM v disledku infekce zvySené.
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4.6. Krvaceni v gravidit¢ a PROM

Krvaceni z dlohy se v 1.a 2.trimestru vyskytujdilizné u 15 % vSech
t¢hotenstvi (23). R¢inami tohoto krvaceni jetfpdtasné odltovani hizka,
poruchy plancetace, cervicitidy, trauma, infekce. Vysledkem velké
multicentrické studie v USA bylo zji&i, Ze u Zen s vyskytem krvaceni
béhem 1. trimestru gravidity se poji i rizika'gatasného odtoku plodové
vody pred 37.tydnem gestaceiigemz riziko bylo 2,4krat &Si nez u vzorku
gravidnich Zen bez epizod prvotrimestralnino krvaceni (24). V poslednich
letech byl identifikovan decidualni a amniochoridlni hemosiderin, ktery
vznika u retroplacentarniho hematomu. Jetitomnost fisobi na deciduu a
plodové obaly iritéan¢ a vede k zatilivym zménam, které mohou nastartovat
proces PROM (25). Mira rizika vzniku PROM udledii krvaceni je
ovlivnéna i jinymi faktory, které byly popsany verichazejicim textu.

4.7. Cervikalni insuficience, cerklaz , palp&i vaginalni vySefeni a
PROM

Oper&ni zékroky na cervixu fedstavuji rizikovy faktor pro PROM,
piedtasny porod a chorioamniitis. Mezi tyto zakroky ipatmelé ukorteni
t¢hotenstvi, opakované spontanni potraty, koniz&geku, rozsahle ruptury
cervixu po porodu, vrozené poruchy jako hypoplazie cervixu a jiné.
Collaborative perinatal project vyhodnotil svoji studii, ve které zkournio

PROM a preterm PROM u Zen, které&limv gynekologické anamnéze
piedchozi zasahy na cervixu, se skupinou Zzen bez anamnézy cervikalniho
oper&niho zakroku. U prvni gravidity Zen s pozitivhi anamnézou bylo toto
riziko zvySené o 5 % nez kontrolni vzorky, u druhé gravidity uz o 12i96. P
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konizainich vykonech, které jsou reptjSi vykony na cervixu dochazi
k odstragni ¢asti cervixu ve forra konizatu a tim k insuficienci cervixu-
zkraceni a dilatace cervixu. Taky se odaija ¢ast cervikalnich zlazek, které
produkuji hlen, ktery fedstavuje &nnou bariéru proti vzestupu
mikroorganiznii z dolniho genitalniho traktu. Prokédzalo se, Ze zkraceni
déloZzniho hrdla pod 25 mm mezi 24. a 28. tydnem gestace je vyznamnym

rizikovym faktorem pedcasného porodu, s 6-10krat zvySenym rizikem.

U gravidnich s insuficienci cervixu a prolapsem vaku blanj apsenci
infekce a dloZni¢innosti se provadi tzv.cerklaz fi pteré se zalozi hedvabny
steh dle McDonalda a odstrani sea¥ ¢tyti tydny pred porodem. Komplikaci
tohoto vykonu nize byt PROM vznikly periopetaé¢ nebo postopetag.
Tydenni vaginalni vyS&gni cervikalni zralosti bylo taky identifikovano jako
rizikovy faktor PROM a proto by #&o byt redukovano na co nejnéisi
potrebné kontroly cervikalni zralosti (26)fiRaginalnim vySdeni je oblast
choria vystavena relati¥rkyselému poSevni pHripvstupu vySeaujiciho prstu
do oblasti cervixu. Taky vySefjici prst mize byt zdrojem inokulace poSevni
flory do oblasti cervixu, &oliv byl zevni genital dezinfikovan.

4.8. Amniocenéza a PROM

Amniocentéza je druhotrimestralni (od 15.tydne) prenatdlni metoda kter
umoziuje vySelit plodovou vodu a epitelie plodu, které jsou ve &od
rozptyleny. Jeji indikaci je pozitivni vysoké riziko ztzv.Tripple tdes
(aFP,hCG,E2) a ultrazvukového screeningu vrozenych vyvojovych vad.
Komplikaci amniocentézy jefpdiasny odtok plodové vody a tdilplizné do

1 % ze vSech vySeni. Jedna se tedy o iatrogémavozeny PROM.
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4.9. Porodnicka anamnéza a PROM

Outcome z pedchéazejicich graviditipdstavuje potencidlni rizikovy faktor
pro vznik PROM. U Zen, které maji v porodnické anamnézeasny odtok
plodové vody se zjistilo az 4,5krat zvySené riziko pPROM v néasledujici
gravidit.

4.10. Nadnérna délozni distenze

DalSim rizikovym faktorem je vi¢etna gravidita a nadtma dlozni
distenze, kterd u ni vznika, pod@bjako u polyhdramnia. &ozni distenze
vede ke zvySené kontraktlit a napnuti plodovych blan s naslednou
pravidelnou dlozni ¢innosti, vyplavenim cytokih a rizikem ruptury

plodovych obal.

5. Komplikace pired¢asného odtoku plodové vody

Plodové obaly slouZi k ochrarvyvijejiciho se plodu aftpporuSe integrity
dochazi k naruSeni bariérového mechanizmu a odtoku plodové vody. Tim
muze vzniknout nejenom oligohydramnion, ale i jiné komplikace ohroZujici
plod a matku, ¥etné téch nejzavazgSich-umrti. Komplikace PROM étime

na neonatalni a maternaini .

5.1. Neonatalni komplikace

Neonatalni komplikace souvisi s tydnem gestace ve,které doSlo k PROM.
PretermPROM vede az k&yifnasobnému zvySeni neonatalni mortality a
tiindsobnému  zvySeni neonatélni morbidity (27) a je ém@jvaicinou
piedtasného porodu. K rizikn predtasného odtoku plodové vody pro plod
pati predevSim infekni  komplikace-sepse, prematurita (RDS,
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intraventrikularni krvaceni, nekrotizujici enterocolitis), komprese nige,

u oligo- az anhydramnia potom mozné deformitydetim, plicni hypoplazie
a téz i fetélni amrti. Syndrom dechové &s(RDS) se vyskytuje u
pretermPROM v 10 %-40 % a infekce v 15 %-30 %. Uvadi se ,Ze rizise se
pii expekt&nim postupu virsta z 2,5 % na 7,5 % (28,29).

5.2. Maternalni komplikace

Komplikace pediasného odtoku plodové vody pro matkegstavuji hlavé
intraamnidlni infekce, sepse, endometritidy a chorioamnitidapsemtisarea,

retence placenty a nejzavégii komplikaci gredstavuje umrti rodky.

6. Diagnostika pred¢asného odtoku plodové vody

Hlavnim cilem diagnostiky PROM je detekce amniorrhexe plodové aody
potvrzeni nebo vyloteni hlavni piciny vzniku PROM a to je infekc&asna
diagnostika feckasného odtoku plodové vody je nigkitejSim
preventivnim krokem v eliminaci naslednich neonatalnich a maternalnich
komplikaci. K diagnostice fpdtasného odtoku plodové vody vyuZivame
nekolik standardnich postip klinické vySeteni v zrcadlech, vizualizace
piitomnosti plodové vody v poSevni klenkbiochemické vySégni plodové

vody a zobrazovaci vy&eni.

6.1. Klinické vySefeni

Pritomnost plodové vody Ize detekovdit ywySefeni vaginalnimi zrcadly. Tato
uniklad plodova voda se hromadi v zadni poSevni Klentzdy je nutno
provést siry z hrdla a pochvy ke kultivaci. Paqutasném odtoku plodové
vody by se mila minimalizovat frekvence vaginalniho vy&sti na nezbyth
nutnou, aby se nezkracovala doba meecpodem asymptomatické infekce
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v symptomatickou. Bkdy miZe byt za plodovou vodu mynpovazovan
hojny vaginalni fluor, sperma, unik &io

6.2. Detekce plodové vody

Pritomnost plodové vody si objasnime tZilemesvaryho zkouSkoudeji
podstatou je z®ma pH, kterd se vizualizuje barevnou é&mou 5%
bromthymolu v alkalickém praosdi plodové vody. DalSim #&pobem je
mikroskopické vy3éeni plodové vody tzwKittrichovou zkouskau pii které

se 1% roztokem nilské mitidprokazuje fetalni mazek a fetalniitky. Toto
vySeteni je pracné a zdlouhavé, rutinse proto nepouziva. DalSi mozné
vySeteni plodové vody vyuziva jeji schopnost krystalizovat po zaschnuti, coz
je podstatou mikroskopického tzv.fern testu (fern=kapradinactd testu

je nejvice roz¥eny Temesvaryho tesktery ma vysokou senzitivitu ale jeho
specifita kolisa v rozmezi 16-70 %. Uvadi se, Zefij@@n je mnoho faledh
pozitivnich  vysledk (ovlivnéni  vaginalnim  vytokem,spermatickou
tekutinou,cervicitidou...). Zjistilo se, Ze néf@i vy&znost maji tyto testy,
kdyZz jsou uskutenény do 1 hodiny od ruptury plodovych obalJinou
moznost detekce PROMigqustavuji tzwychlotesty které maji vyhodu
minimalni invaze a rychlosti diagnostiky. Lze ji pouzit ktzv.bedside-
monitoringu. Je to na&fklad PROM-test ktery pomoci imunochromatografie
detekuje ( vazebny protein pro IGF). Jeho koncentrace v plodo¥§e/a00-
1000krat ¥tSi nez v séru matky. Jinym velice efektivnim rychlotestenrykte
se pouziva hlavhv USA je tzvAmniSure®ROM testvyuzivan k bedside
monitoringu. Detekuje hladinu PAMG-1 (placentarni alfa-mikroglobulin-1)
Za normalnich okolnosti je jeho obsah v cervikalnim hlenu 0.05-0.2 ng/mL. V

v

amniélni tekutid je jeho obsah 1000 az 10 00Okrat vys

P

Sil. fptue
plodovych obal se logicky jeho hladina v cerviko-vaginalnim hlenu zvysi a
Ize ho tak snadno detekovat. To&ha ¢ini velice zajimavy pednét mnoha
studii ohledn diagnostiky PROM.
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6.3. Zobrazovaci metody a PROM

K diagnostice PROM taky pa&t i zobrazovaci metody, hlayn
ultrasonografické vyS&ni. V rdmci USG vyS&tni, se utfi mnozstvi plodové
vody, dale uloZeni plodu, gesta tyden. B extrémnim oligohydramniu na
USG obrazu vidime sniZzené mnoZstvi plodové vody (tzv.amnialni index),
plod je fixovan apozici doznich sén. i meteni hloubky a $& nejwtSiho
depa tak hodnoty nedosahuji 20 mm. Samotné ultrazvukovératySetam
nestanovi diagnézu PROM, ale je jednim zésppi jak naSe podéeni

nasngrovat k dalSim vySégnim.

6.4. Diagnostika PROM z infekénich pri¢in

Chorioamnionitida se projevi vzestupenilesné teploty, C-reaktivniho
proteinu, leukocytézou, tachykardii plodu a matky a drézdivéiohdu.
Diagnostikujeme ji u 12 % Zen s kulttr& prokdzanou intraamnialni infekci.
Proto je pateba monitorovat i tyto zétlivé parametry. Diagnosticky zavazni
problém pedstavuje subklinickd intrauterinni infekce, ktera j&zrb
diagnostikovana u 30-40 %hotenstvi s PROM. Hrozi u ni rychlygzhod od
asymptomatické formy ke klinické chorioamnionitictandardé odebirame
kultivaci z hrdla a vaginy. Velmi spornym diagnostickyrfisfupem je
amniocentéza. UmoZzni detekovat subklinickou chorioamnitidiv,é chez
vznikne FIRS. V plodové vadodebrané pomoci amniocentézy stanovujeme
snizenou hladinu glukézy (<15 mg/dl), leukocytézBq/mn?) a zvydenou
hladinu laktat dehydrogenazy¢keré studie, ale naopak poukazuji na to, Ze
amniocentéza néjpesla zvySeny zachyt intraamnialni infekce za cenu rizika
(do 1 %) , které sama pro vznik PRONegstavuje. Je kontraindikovana u
Zen s oligohydramniem po masivnim odtoku plodové vody. Mezi nggiov
zaretlivé parametry, které se vyhodnocuji ve vztahu k PROMi pat-6.
Stanovuje se z fetalni plazmy pomoci kordocentézy. Jiné studie peagab
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hodnocenim fitomnosti fibronektinu jako predikim faktorem pedtasného
odtoku plodové vody aipdtasného porodu. Fetélni fibronektin se nachazi
v plodové vod, plodovych obalech a placéntV cerviko-vaginalnim sekretu
po 20.tydnu gestace, jeho hodnoty maji byt minimalni a zvySeni hlpdiny
tomto tydnu naznaije proteolytické poskozeni plodovych abgPROM)

v souvislosti s infekci a ipdtasnou dlozni ¢innosti.V terminu porodu je jeho
piitomnost opt fyziologicka. Fibronektin je fitomen v endocervikalnim a
chorio-decidudlnim rozhrani a uviole se do cerviko-vaginalniho sekretu
jako odpo¥d na chorio-decidualni protedzovou aktivitu, ktera jecasti
teorie vzniku PROM. Diagnosticky cenna je jeho negativni prediktivni
hodnota, protoZe jeho hladina je zvySena jEKPROM, tak pi predcasném
porodu z jinych fi¢in (30).

7. Doporu¢ené postupy i piredéasném odtoku plodoveé vody

Pfi prikazu PROM je nutna hospitalizace gravidni Zenyglikvysokému
riziku prectasného porodu a komplikacim z toho plynoucich. Hlavni strategii
diagnostického postupu jeéi pymptomatickém odtoku plodové vody potvrdit
diagnézu, p asymptomatickém na tuto moznost myslet. Vzdy se musime
snazit o potvrzeni nebo vyléeni hlavni piciny PROM a to je infekce.
Nutnosti je stanoveni gestdho tydne, uloZeni plodu, mnoZstvi plodové
vody. Pacientku vyS#itne vaginals, zhodnotime gtomnost/nefitomnost
vytoku v zadni poSevni kledppak stanovime cervikalni nalez. Odebereme
sttry z pochvy a cervixu ke kultivaci. Pomoci diagnostickych metod vyse
popsanych stanovime diagnézu. U plodu zhodnotime znamky distresu (CTG,
NST, fetalni pulzni oxymetrie) . Co secey postupu existuji dvaiistupy
plynouci ze stanoveni gestého tydne, klinického a laboratorniho nalezu-
expekt&ni postup a aktivni postup.V s@msné dob je expektani piistup na
Ustupe a dominuje aktivni managment terapie PROM.
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Tab¢.3: Management PROM dle gestého tydne

PROM u gravidity
gestaniho sté&i

Algoritmus

>37.tyden

Nejsou-li gitomny zndmky infekcei distresu
ploduci infekce matky nebo pozitivni kultivace
streptokok skupiny B, provokujeme porod za 24
hodin po odtoku plodové vody. Aplikujeme ATB,
po 12 hodinich po odtoku

ve 32. — 36. tydnu
tehotenstvi

Transferujeme do perinatologického centra do
tydne g&hotenstvi. Nejsou-li iitomny znamky
infekce ¢i distresu ploduci infekce matky neb
pozitivni  kultivace streptokak skupiny B,
provokujeme porod u 32. az 34. geésiko tydng
za 48 hodin, u 35. az 36. tydnghotenstvi za 2
hodin. Preventivni tokolyzu aplikujeme do
tydne po dobu maturace plic. Kortikostero
podavame do 34. tydneéhotenstvi. Profylaktick
podavame antibiotika.

34.

34,
dy

28.-31. tydnu
t¢hotenstvi
(transferujeme in utero
do
perinatologického centr:

Nejsou-li gitomny zndmky infekcei distresu
plodu, infekce matky nebo pozitivni kultivace

hodin po odtoku plodové vody, tj. 24 hodin po
ukonteni indukce plicni zralosti. Aplikujeme
apreventivni tokolyzu. Podavame kortikosteroidy
Profylakticky podavame antibiotika

streptokok skupiny B, provokujeme porod za 72

D

< 28.tyden{ransferujeme
in utero do
perinatologického
centra)

Nejsou-li fitomny znamky infekcei distresu
plodu, infekce matky nebo pozitivni kultivace

2 streptokok skupiny B, volime expektai postoj,
vzdy individuélni postup po konzultaci s pediatr
Aplikujeme preventivni tokolyzu. Podavame
kortikosteroidy.Profylakticky podavame
antibiotika. Je mozno zvazit amnioinfuzi

Zdroj:Hajek Zdesk a kol. Rizikové a patologicke&hotenstvi, 1.vyd.Praha:
Grada Publishing a.s, 2004.,444 s., ISBN 80-247-0418-8
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7.1. Bredéasny odtok plodové vody a cerklaz

Je nutné proveést extrakci stehu a ten nésledrmdeslat k mikrobiologické

kultivaci.dalSi postup pak volime podle gesi@o sté a polohy plodu.

7.2. Bredéasny odtok plodové vody a tokolyza

Cilem tokolytické léby je udrzet latenci mezi dobou PROM a aktivaci
délozni ¢innosti. Preventivni podani jetqu aktivaci dlozni ¢innosti,
terapeutické f zndmkéch dozni ¢innosti. Tokolytika podavame do 34.tydne
gravidity.

8. Terapie predéasného odtoku plodové vody

Terapie pedtasného odtoku plodové vody zalezegevSim od gestaiho
st&i plodu. V l&bé PROM se miZzeme obratit na konzervativni metody nebo
zvolit metody nekonvemi a WtSinou invazivni. Farmakoterapie PROM
zahrnuji antibiotika, tokolytika a kortikosteroidy. U PROM po 37.tydnu porod

indukujeme.

8.1. Fredéasny odtok plodové vody a antibiotika

Antibioticka profylaxe pi PROM je velice diskutovanym problémem. V
Ceské republice sesbné doporwiuje. V sodasnosti plati dopotmé postupy,

pii kterych antibiotika aplikujeme intravendziako profylaxi antepartalni a
intrapartalni infekce, iix¢emzZ je prokazano snizeni mnoZzstvi chorioamniitid ,
neonatalnich sepsi, adnatnich pneumonii, intraventrikularnihno krvaceni,
postpartalnich endomyometritid.éiPPROM postupujeme s antibakterialni

terapii empiricky a az po vysledku kultivace, nasazujemeécéatibiotika.
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Antibiotika vS8ak musime aplikovat individug&lnpro kazdy pipad a ne

rutinné. F¥i jejich aplikaci taky musime zvazit moznost zamaskovani infekce.

Tabg.4: Antibioticka I€ba v managmentu PROM

Doba Doporuéeny postup a antibioticka
Gestani | odtoku profylaxe/terapie
stari plodoveé
vody

Neg.zawtlivé markery-indukce do 24 hodin

>36. | PROM > |ATB profylaxe: AplikujemePNC G 5 mil. IlU v
] infuzi 100 ml fyziologického roztoku, dale 2,5 mil. |U
tyden 12 hod. |y infuzi za 4 hodiny a dale 2,5 mil. IU v infuzi po 6
hodinach.F alergii mizeme pouZit
erythromycin,nebo klindamycin,azitromycin

Provokace porodu po 24 hodinach, do 34. tydne
<36 t¢hotenstvi po ukateni aplikace kortikosteroig! tj.

' PROM |Zza 48 az 72 hodin — podle gesténo tydne a
tyden dynamiky zéasitlivych markef).
ATB profylaxe: Azitromycin amp. 500 mgi.v. po 24
hodinéch).

Indikaci ATB individualizujeme po konzultaci
<26 S neonatologem, porada s pacientkou

' PROM |ATB profylaxe: - profylaxe infekce streptokokem
tyden skupiny B neni dopotiena
antibiotika- nekompletni data u pouziti u prodlouzeni
latence

8.1.1. Antibioticka strategie u PROM u gravidity s pozitivnimi

zanétlivymi markery

U zjevné infekni piiciny PROM je nutno zahdjit intervenci. Ta $p@
v antibiotické terapii,ktera by v kotieém disledku ngla byt vzdy cilena a
indukci porodu. Sledujeme dynamiku procesu a aplikujemeasig]

azitromycin 500mg intravenozrv kontinualni infuzi. B septickém stavu se
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podava kombinace ampicillin 1g v infuzi a gentamycin 240 mg v infuzi po 24
hodinach,graviditu ukafujeme co nejtive. Nedoportuje se podavat
amoxicilin s klavulonatem, u kterého bylo % zvySené riziko
novorozenecké nekrotizujici enterokolitidy. Talgtné podavani ampicilinu
vede kéasnym neonatalnim koliformnim sepsim. Ampicilin je tak reagino
pro l&bu septickych stav u PROM. U nosokomialnich kmén
gramnegativnich bakterii nepodavame cefalospotiety ¢enerace zigodu

zvySeného rizika resistence u klebsielové sepse (31) .

8.1.2. Antibioticka profylaxe GBS u PROM .

Intrapartalni podani antibiotik u kolonizace GBS skupinou bylo v mnoha
studiich popsano jako vyznamny preventivni krok ke sniZzeni zejména
neonatalni mortality a pozdnich komplikaci. ¥ipade negativni kolonizace
neni preventivni podani penicilinu indikovano. V dogenem postupu &by
vaginalni kolonizace streptokoky skupiny B &hatenstvi a za porodu je
antibiotikem prvni volby Penicilin G v infuzi — 5 mil. U, dale 2,5 mil. IU po 4
hod. do porodu plodu. P alergii na penicilinova antibiotika Ize pouZzit
cefalosporiny I. generace i.v. — Cefazolin 2 g v infuzi a déle 1 ghpm®ach

do porodu. B vysokém riziku anafylaxe podavame Klindamycin 600 (900)
mg Vv infuzi po 8 hodinach do porodu plodu, nebo makrolid Azitromycin 500
mg Vankomycin je ufen pouze pro pacientky s vysokym rizikem anafylaxe a
prokdzanou rezistenci Kgachozim antibiotikm. Streptokokova sepse je
lé¢ena dvojkombinaci antibiotik— Ampicillinem 1 g v infuzi po 6 hod a

Gentamycinem 240 mg v infuzi po 24 hodinach (32) .

8.2. L&ba kortikosteroidy a PROM

Jednoznény postoj k pouziti kortikosteroid neni zcela vieSen. Mnohé
studie pinaSeji informace o zlepSeni neonatalniho outconiu AROM
s pouzitim Kkortikosteroit] jiné tuto skut&nost neprokazuji. V kazdém
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piipack je u pedtasného odtoku plodové vodyeaa obdobim viability t.j 24.-
26.tyden plod ohroZen nezralosti plicniho surfaktantu a plicniho parenchymu.
Z tohoto divodu je matkam do 34.tydne gestace aplikovan parenteraln
beklometazon 14 mg i.m(=2 amp.), po 24 hodinach zopakujeme davku, nebo
muzeme podat dexametazon 8 mg(= 1 amp.) po 12 hodinachet®epfekt

tato strategie dosahuje prvnich 24-48 hodin po prvni davce. Kortikosteroidy
aplikujeme jenom §b negativig¢ zaretlivych markefi. Kortikosteroidy znizuji

riziko RDS, pulmonalni dysplazie, intraventrikularniho krvaceni, nekratizuj

enterokolitidy a neonatalni mortality (33) .

8.3. Tokolyza a redéasny odtok plodové vody

Z terapie tokolytiky je pdeba vylodit stavy s aktivnimi znaky infekce a co
nejrychleji indukovat porod. Panuje konsensus podéavat tokolytika do 33+6
tydnu. Dolni hranice je diskutabilni,&a by to byt hranice viability plodu.
Tokolytika oddaluji dobu #&ozni kontrakce po dobu 24-48 hodinirn@Seji
sebou v8ak tadu nezadouciche¢iinka. Tokolytika oddali porod u PROM za
Ucelem ziskanicasového prostoru pro aplikaci kortikostefpichutnych

k dozrani plic plodu. A proto by u PROMaeau 37.tydnem ®i byt podavané
pouze stim, Ze za jejich podanim bude néasledovat podani kortikodteroid
V soutasnosti pat k pouzivanym tokolytikm zejméng2-sympatomimetika,
magnesium sulfat, antagonisté syntézy prostagléadniokatory kalciovych
kanafi, antagonisté oxytocinu, gestageny, donory oxidu dusného a jiné. Jejich

piiklady jsou uvedeny v tabulees. (viz @iloha).

8.4. Provokace porodu u PROM

Provokace porodu je vyvolangldZznich kontrakci v fipadech pediasného
nebo pedterminového odtoku plodové vody u viabilniho plodu. Co &e ty
PROM tak porod provokujeme po 37.tydnu do 24 hodin a vidinfekci,
protoZze dlouhodobéugobeni infekce je rizikem vzniku FIRE. provokaci
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porodu uzivdme prostaglandinyfi(gohledréni kontraindikaci). B nezralém
hrdle, tj. @ cervix skore (CS) 5 a ménaplikujeme vaginalni tabletu
dinoprostonu (1,5 az 3 mg) do zadni klenby, Ize opakovat za 6 hodin nebo
zavadime depotni pesar uiojici kontinualé dinoproston po dobu 12 hodin.

Pri CS wtSim nez 5 zavedeme 1 tabletu dinoprostonu 0,5 mg endocegvikaln
Nenastoupi-li dozni c¢innost, podani zopakujeme za 2 hodiny. Dale
provokaci gerusime do druhého dne (jsou-li stdle markery infekce negativni).

U zralého hrdla je moZné provokovat porod také infuzi s oxytocinem.(34)

8.5. Fredéasny odtok plodové vody a sectio caesarea,resp. ukeni

téhotenstvi

Pri znamkéach infekce matky nebo infekg&edistresu plodu je nutny radikalni
postup v kterékoli fazichotenstvi. U extrénthnezralého plodu, resp. do 26.
tydne €hotenstvi se voli vzdy individualni postup po roznglyporodniki a
neonatolog s €hotnou. Elektivni (profylakticky, primarni) cisky ez je
indikovan, pokud je plod v poloze koncem panevnim do hmotnosti 2500
grami a u viceetného &hotenstvi do 32.tydne, u starSighdtenstvi potom,
nejsou-li plody v poloze podélné hlakou. Provedeni cigskéhotezu v
nizkém gesténim tydnu je mnohdy technicky n&reé. Dolni @¢loZzni segment

neni rozvinut, volime prottez ve tvaru Sirokého U (35) .
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9. Perspektivni terapeutické metody edéasného odtoku plodové

vody

Je na mist aby se na zatku tyto kapitoly zéraznilo, Ze se jedna o metody

alternativni a experimentalni, které nejsou rutinhivané v 1&b¢ PROM.

9.1. PROM a amnioinfuze

Dnes se tento #ob I&by vyuZivd ojeditle, kwili vysokym rizikim
zavlgieni infekce a malému terapeutickému efektu. Kazdapéenjedna o
zajimavou metodu,ipkteré se transcervik&in(36) anebo transabdominaln
(37) vpravi do dlozni dutiny ¥tSi mnozstvi fyziologického roztoku, Ringer-
laktatu nebo Normofudinu ¢&tého nadesnou teplotu a o objemu asi 250
ml. Je to prevence ip masivnim odtoku plodové vody, ktery vede
k oligohydramniu a tim padem kriziku hypoplazie fetalnich plic a
skeletalnich deformit a kompresi pdpéu. V studiach, které hodnotili
neonatalni mortalitu/morbiditu v zavislosti na amnioinfuzi jako terapetric
prostedku se zjistilo, Ze vékterych gipadech,zejména uermPROM,
amnioinfuze snizila riziko neonatalnich komplikaci, zejmériakpmpresi

pupeniku.

9.2. Pouziti chirurgickych lepidel u PROM.

latrogen® navozeny PROM je jednou z mnoha komplikaci chirurgie fetalni
mediciny. Fetoskopickyijstup es plodové obaly zakogivede k naruseni
integrity plodovych obdl a proto vyvoj &snicich struktur k reparaci
plodovych obal je vtéto oblasti mediciny velicefifaZlivym tématem.
Nekolik studii poukédzalo na moznost vyuziti iik&ych lepidel a cervikalnich
zatek jako moznost ¢éy PROM. Cilem léby je reparace plodovych olfah
doplréni amnialniho objemu. V roku 2010 byla v American Journal of
obstetrics and gynecology publikovana studie, kterd srovnavala viasnosti
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nezadouci €nky jednotlivych tk&éovych lepidel a jejich terapeutické
vysledky. Byly vybrany syntetické tkévé lepidla. Alkyl-kyanoakrylové
lepidlo, PEG (polyethylenglykol)-polymerovany hydrogel-SprayGal
fotopolymerizovany-PEG gel (pPEG)katecholaminem modifikovany
PEG(cPEG) pedstavuji komemné vyrobené syntetické lepidla. Druhou
skupinou byly 2 experimenténvyrobené syntetické lepidla. Obe skupiny se
aplikovali na amniélni povrch 15 plodovych aba tretiho trimestru,které
pochazeli z gravidit ukamnych cisesskym tezem. Aplikace probihala
s fibrinovym lepidlem a v podminkach ex vivo. Blany se perforovali
fetoskopickym troakarem o foméru 3,5mm a pak se na raplikovali tyto
adhezivni latky. Studovala se vlastnost adheze, cytotoxicita po dobu 24 hodin.
Az 4 latky z gti selhali ve svych adhezivnich vlastnostech nebdlikv
cytotoxicitt. Vlastnosti cytotoxicity se zkoumali pomoci apoptozy &un
v oblasti aplikovanych adhezivnich latek. Ze studie nejlépe ef®eG ktery

byl modifikovany gitomnosti DOPA a polymerizovdn pomoci jodistanu
sodného, ktery je po¥mé silnym iritatnim cinidlem. cPEG predstavuje
slibni latku, které dalSi vyvoj ke v dohledni dab prinést pokrok

v invazivni l&bé¢ PROM (38) .
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Zaver

Predtasny odtok plodové vody je jedna zdajgjSich gicin prediasného
porodu. Pedstavuje vyrazné riziko komplikaci jak pro vyvijejici se plod, tak
pro matku. V sotasné dob je trend pediasnych porodl v Ceské republice
stuopaijici a pohybuje se kolem 7,76 %. Po dobu intrauterinniho vyvoje plodu,
je jeho ochrana ied infekci a mechanickym poruSenim zabé&epé
plodovymi obaly,jejichZz poSkozenim dochaziieqtasnému odtoku plodové
vody. NefastjSi pricinou je infekce zfisobena streptokoky skupiny G-
tzv.GBS. V sodasnosti je diagnostika PROM zaloZzeni na klinickom
vySeteni, detekci FHtomnosti plodové vodyemesvaryho zkouskou
specialnimi rychlotesty, které stanovuji hladiny inaFBP-1(tzv.PROM-
test). VZzdy se odebirajiésy ke kultivaci k vylogeni nebo potvrzeni inféki
priciny. Ultrazvukové vysSéeni ndm taky poize nasmrovat k spravni
diagndze.V diagnostice séeplevSim snazimetipsymptomatickém mibehu
potvrdit nebo vylotiit infekéni pricinu, pri asymptomatickém gbéhu vzdy
myslet na moznost subklinické infekce. Vc¢bé PROM se drzime
doporienych postup, které zveejiuje Ceska gynekologicko-porodnicka
spol&nost. V gipac Ze se jedna o PROM po 37.tydnu indukujeme porod.
Pred 37.tydnem se snaZzime ziskat dobu pro aplikaci kortikosteroid
k urychleni zrani plicniho surfaktantu a to pomoci tokolytickébyéryto
rodicky transferujeme do perinatologického centra. Profylakticky se
antenatala aplikuji antibiotika. K invazivnim vyzkumnym metodam ipat
amnioinfuze a pouZiti fibrinovych anebo syntetickifpravenych lepidel,

zejména v oblasti fetélni chirurgie
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Souhrn

Svoji diplomovou préci, kterou jsengmovala problematice jedcasného
odtoku plodové vody“ , jsem roglila do deviti kapitol. Celou problematiku
jsem pojala jako moznost ucelit rozsahlou problematiku PROM. Kéaea
jsem definovala termin PROM a popsala zakladni klasifikaci dieaggho
tydne. V dalSi kapitole jsem uvedla morfologické, anatomické a bggtdde
skute&nosti sloZzeni plodovych ohal které jsou nutnd pro pochopeni dané
problematiky. NejetSi diraz svoji prace jsem kladla na vyHeni pato-
fyziologie vzniku pedtasného odtoku plodové vody Vv souvislosti
s jednotlivymi rizikovymi faktory,snazila jsem se poukazat na hlpkitinu —
infekci. Kapitola o diagnostice PROM opisuje nejg8l sowkasné
diagnostické metody, které jsou k dispozici pro diagnostiku PROM a reeustal
se vyvijeji. Obsahem dalSich kapitol jsou dogené postupy

vV ,managmentu” PROM, standardni moznosti ¢blé Dalezitost
doporwenych postup je Zejma, pomoci ni standardizujemeldéd PROM ve
vétSing |ékarskych zaizeni, coz je kliové pro srovnavani vysledkiécby.
Samostatnou kapitolu jsengnovala alternativnim, invazivnim vyzkumnym

l[é¢ebnim metodamipdiasného odtoku plodové vody.
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Summary

| divided my thesis about ,Premature rupture of membranes® into nine
chapters. | tried to integrate all important informations into otte thesis. In

the introducing of the first chapter | defined PROM-definiton aRDNI-
classification according the term of delivery. In next chaptevsote about
morphologic,anatomic and histologic structure of fetal membranesam
chorion and decidua. It is recquired for complete comprenhesive. | placed
emphasis on patophysiology of PROM in context of risk factors. In the
chapter about diagnosis | wrote about the most used and new diagnosti
methodes. In the next chapter | wrote about management and standard
therapy. Recommended management in PROM is important for coraparis
of therapy . Final chapter is about alternative, experimemtatl invasive
therapy of premature rupture of membranes.
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Seznam p¥Filoh
Prilohac.1

tab¢.5: Frehled tokolytik pouzivanych viéé PROM

Priklad Mechanizmus
Tokolytikum pouZzivané o Nezadouci @&inky
latky acinku
o Stimulace B2-| Matka:plicni edém(4%),ischemie myokar
ritodrin, . ) . i
terbutalin adrenergnich a hypokalemie,arytmie, inhibi
p2-sympatomimetika fenoterol ' receptoi vede| antidiuretického

hexoprenalin

k relaxaci hladkéh
délozniho svalstva

phormonu, hyperglykemie
Plod:arytmie,tachykardie

Magnézium sulfat

MgSO4

antagonista
kalcia,odsun kalci
z burek,tim  tlumi
mozZnosti
kontrakce,blokada
ATPazy=nedostate
energie pre
kontrakci

aI\/Iatka :

vidéni,mdloby,plicni edém
Hyporeflexie,respiréni insuficience
Plod:suprese dych.pohyirespirg&ni

Fnsuficience,letargie plodu,hypotonie

Prostaglandiny
zvySuji
intracelularni
hladinu

Plod: postiZzeni renalniho systému vedou
redukci amniové

. ._|indomethacinj kalcia, aktivuji . . , . N
Antagonisté SYNt€ZY ¢ indac Kinazu lehkyct _tekutlny _(ollgohydramnlon), D terapii
prostagladnina nimesulia D— mdome_tacmem nad |
myozinu podporuj|’48. hodin po 32. ges_Ial’m tydnu se z_v_y§u1
tvorbu ' gap— riziko vyskytu nekrotizujici enterokolitidy
junction
a dloZni kontrakce
Relaxuje hladke
3‘6’;"‘0';2:0 INhibUe 1 atka: tachykardii, | |
aktivitu sniienl’nlbOleSt hlavy, nauzeu, vertigo a hypotenzi
. - . u hypovolemickych pacietit

Blokatory kalciovych| .. .. . vstupu kalcia do N P

kanali nifedipin burck PIod.}N(j:-zadoum tinky pro plod pyly
Zablokovanim prokazany pouze ve studiich na iat&ch
kalcium nebyly potvrzeny

dependentnich

na lidskych plodech

kanah

nevolnost,cefalea,poruchy

Cl
C

,
ol k
C
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velmi ¢asté — nausea
¢asté —bolest hlavy, zavrat navaly tepla,
zvraceni, tachykardie, hypotenze, mistni
kompetitivnim reakce na injekci,
antagonistou hyperglykemie
lidského oxytocinlojedinélé — hore&ka, nespavost, pruritus,
Antagonisté oxytocinu atosiban na L vyr,éik,a ] S :
receptorové Urovnjvzacné — &lozni krvaceni/atonie abzni,
Ma reverzibilni alergicka reakce
tokolyticky Atosiban je moZno aplikovat jen |v
acinek. piipack,ze hrozici pediasny porod byl
diagnostikovan
mezi ukomenym 24. a 33. gesiaim
tydnem.
Gestageny progesteron
Inhibitory fosfodiesterazy | aminophyllin
Donory oxidu dunatého nitroglycerin

Zdroj: PaSkova,A. Salasna tokolyticka kba. Prakticka gynekologie,2004,
¢.1,str.29-32
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