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Milé kolegyně, milí kolegové,

Česká neonatologická spo-
lečnost se rozhodla ve spolu-
práci s Neonatologickou sekcí 
SPS změnit tradiční formát 
a  obsah časopisu Neonato-
logické listy. Domníváme se, 
že by naše společnosti měly 
mít časopis, který formátem 
a obsahem splňuje podmínky 

pro indexaci v  relevantních medicínských databázích 
a je atraktivní platformou pro autory i čtenáře. Ambicí  
Česko-slovenské neonatologie je publikovat monote-
matická čísla, která budou zaměřená na prioritní oblasti 
péče o  novorozence a  budou splňovat požadavky na 
kontinuální celoživotní vzdělávání lékařů.

První číslo nového časopisu je věnováno problema-
tice cirkulace u novorozenců. Zpracování tohoto téma-
tu bylo svěřeno perinatologickému centru Ústavu pro 
péči o matku a dítě (ÚPMD). ÚPMD je superspecializo-
vaným centrem, které participuje na řadě mezinárod-
ních projektů a  vědecko-výzkumných grantů. ÚPMD 
bylo jedním ze spolupracujících center programu EU, 
který byl zaměřený na problematiku oběhového se-
lhání u novorozenců (European Union Seventh Frame-
work Programme). V  rámci projektu byla publikována 
řada originálních prací v  renomovaných zahraničních 
periodikách (Pediatrics, Archives of Disease in Child-
hood, Pediatric Research, European Journal of Pedia-
trics), která jsou i součástí tohoto čísla ČS Neonatologie 
(zvláště problematika léčby hypotenze, monitorování 
regionální oxygenace, oddálené přerušení pupečníku). 

ÚPMD je centrem pro pacienty s  kongenitální 
diafragmatickou hernií, u kterých je velmi často přítom-
ná perzistující plicní hypertenze. Současné možnosti 
léčby plicní hypertenze, kterým je věnován přehledo-
vý článek, vychází nejenom z aktuálně publikovaných 
dat, ale i  z  dlouholetých klinických zkušeností autorů 
a z osobních setkání s celosvětově uznávanými kapaci-
tami pro tuto oblast.

V rámci všech typů vzdělávání, které probíhá v ÚPMD 
(pregraduální, postgraduální a  celoživotní vzdělávání) 
je prezentována úvodní publikace zaměřená na funk- 
ční echokardiogra�i. Komplementární nálezy k  tomu-
to článku lze nalézt na stránkách www.neonatologie.cz, 
kde bude velmi brzy uveřejněn kompletní atlas funkčních 
echokardiogra�ckých vyšetření. 

V aktuálním čísle jsou publikovány i velmi zajímavé 
kazuistiky s problematikou cirkulace.

Věříme, že první číslo vás čtenáře zaujme. Vaše reakce 
je pro nás velmi důležitá, proto případné připomínky, 
podněty a návrhy zasílejte přímo redakci.

S přáním všeho dobrého              
Zbyněk Straňák 

Vážení a milí čtenáři, kolegyně 
a kolegové,

držíte v  ruce první číslo ča-
sopisu Česko-slovenská ne-
onatologie, který od letošní-
ho roku navazuje na bývalé 
Neonatologické listy. Formát 
a  obsah časopisu je však jiný. 
Došlo k  velkému množství 
kvalitativních změn.

Jedná se nyní o odborný recenzovaný časopis České 
neonatologické společnosti a  Neonatologickej sekcie 
Slovenskej pediatrickej spoločnosti vydávaný ČLS JEP. 
Časopis je postgraduálního charakteru a má ambici být 
od příštího ročníku zařazen do mezinárodních medi-
cínských databází.

Redakční radou je stanoven ediční plán. Jednotlivá 
perinatologická centra připravují vždy tematicky jed-
notný časopis. Číslo 1/2022 zajišťuje Ústav pro péči 
o matku a dítě v Praze, jeho tématem je cirkulace. Pod-
zimní vydání se bude týkat problematiky fyziologic-
kých novorozenců a  bude v  gesci Novorozeneckého 
oddělení IMP v Hořovicích. Následující číslo bude při-
praveno kolegy ze Slovenské republiky.

Časopis obsahuje původní recenzované příspěvky – pů-
vodní práce, souborné přehledy, kazuistiky, diskuse. Články 
se budou týkat nejen neonatologické problematiky, ale 
i příbuzných oborů pediatrie, dětské chirurgie, lékařské ge-
netiky, ORL, oftalmologie, ortopedie a  dalších. Jednotlivá 
monotematická čísla mohou být samozřejmě v sekci Varia 
doplněna jinými aktuálními publikacemi a informacemi.

Členové České neonatologické společnosti budou 
časopis dostávat bezplatně v rámci členského příspěv-
ku. Pro nečleny ČNS a  veřejnost je možné si časopis 
předplatit na:  https://www.cls.cz/odborne-casopisy

Slovenská strana řeší distribuci a platby ve své režii, 
včas vás budeme informovat. Předplatné je ve Sloven-
ské republice možné získat na: https://www.ipredplat-
ne.sk/publikacie/medicina

Časopis bude umístěn rovněž na webových strán-
kách ČNeoS a  ČLS JEP a  bude provázán s  ostatními 
komunikačními kanály ČNeoS – webové stránky, Face-
book, Instagram. Dále bude zařazen do databází Ná-
rodní lékařské knihovny, dostupný na serveru Medin-
dex a později zařazen do mezinárodních databází.

Tisk časopisu zajišťuje vydavatelství Prager Pub-
lishing. Patřičné smlouvy mezi jednotlivými subjekty 
(včetně ČNeoS) jsou zajištěny, stejně jako �nancování 
časopisu formou inzerce.

Děkuji tímto mnohokrát také lékařům z ÚPMD v Pra-
ze za autorství tohoto premiérového čísla našeho no-
vého časopisu.

Přeji nám všem, aby se časopisu dařilo a abyste v něm 
nalezli mnoho poučných a inspirativních informací.

Martin Čihař

EDITORIAL
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PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

ÚVOD

Hemodynamické změny, poruchy perfuze a jejich řešení 
jsou u novorozenců velmi časté. Příčiny hemodynamické 
instability u kriticky nemocných novorozenců jsou velmi 
variabilní, závislé na gestačním stáří, porodní hmotnosti, 
intrauterinním vývoji plodu, intrapartálních komplikacích 
a přítomnosti vrozených vývojových vad (zvl. srdečních). 
Změny při fyzikálním vyšetření, včetně hodnocení kvality 
prokrvení, jsou detekovatelné často až ve stadiu oběhové 
deteriorace a ireverzibilního šoku [2, 12, 16].

V  posledních letech se technologický výzkum sou-
středí na nové možnosti standardizovaného hodnocení 
orgánové perfuze, které mají potenciál optimalizovat 
diagnosticko-terapeutické postupy a iniciovat adekvát-
ní terapii. 

Optimální monitoring stavu cirkulace a perfuze musí 
být kontinuální, minimálně invazivní, přesný a  kom-

plexní. Komplexní informaci o  stavu cirkulace a  per-
fuze získáme integrací monitoringu klinického stavu 
a metod, které hodnotí relevantní parametry cirkulace 
(preload, kontraktilita myokardu, afterload, kapilární 
a orgánová perfuze) [8]. 

Vzhledem k variabilitě příčin hemodynamické insta-
bility je však zjevné, že žádná metoda nemůže být uni-
verzální. 

V souborném referátu jsou prezentovány základní 
fyziologické determinanty cirkulace a současné mož-
nosti kontinuálního měření stavu cirkulace a  perfu-
ze. 

Základní fyziologické determinanty cirkulace [1, 13]
•   V neonatální intenzivní péči nejčastěji hodnotíme stav 

cirkulace pomocí měření srdeční frekvence, krevního 
tlaku (invazivně, neinvazivně) a periferní pulzní oxy-
metrie (SpO

2
). 

Současné možnosti měření perfuze u novorozenců 

Zbyněk Straňák1,2, Marta Jacevičová1, Jan Širc1,2, Peter Korček1,2

1Ústav pro péči o matku dítě, Praha 
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SOUHRN
Poruchy tkáňové perfuze jsou u novorozenců častým symptomem. V klinické praxi hodnotíme poruchy perfuze nejčastěji fyzikál-
ním vyšetřením, monitorováním krevního tlaku a stanovením některých biochemických parametrů (pH, base de�cit, laktát). V sou-
časné době máme k dispozici nové metody, pomocí kterých jsme schopni perfuzi kontinuálně monitorovat, popsat změny perfuze 
kvantitativně i kvalitativně a odlišit od sebe jednotlivé patofyziologie. Spojení kontinuální přístrojové monitorace (near infrared 
spectroscopy, bioimpedance, bioreaktance) s  funkční echokardiogra�í a  klinickým vyšetřením nám může poskytnout detailní  
a komplexní informace o stavu orgánové perfuze organismu a optimalizovat terapii hemodynamické instability. Implementace 
nových diagnostických postupů může snížit i závažnost neonatální i postneonatální morbidity. 

KLÍČOVÁ SLOVA
perfuze, hypotenze, srdeční výdej, monitoring, bioimpedance, bioreaktance

SUMMARY
Recent methods of perfusion measurement in newborn

Disorders of tissue perfusion are a  common symptom in newborns. In clinical practice, we predominatly evaluate perfusion 
disorders by physical examination, blood pressure monitoring and assessment of some biochemical parameters (pH, base de�cit, 
lactate). Recently new methods are available. These methods allow continuous monitoring of perfusion, describe quantitative and 
qualitative changes in perfusion, and distinguish among diferent pathophysiologies. The combination of continuous monitoring 
devices (near infrared spectoscopy, bioimpedance, bioreactance) with functional echocardiography and clinical examination 
can provide us with detailed and comprehensive information on the status of organ perfusion and optimize the therapy of 
hemodynamic instability. The implementation of newly branded diagnostic procedures can also reduce the severity of neonatal 
and post-neonatal morbidity.
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perfusion, hypotension, cardiac output, monitoring, bioimpedance, bioreactance
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Saturace hemoglobinu kyslíkem je závislá na dýchání 
a frakci vdechovaného kyslíku (FiO

2
).

Dostatečná dodávka kyslíku do tkání (perfuze) je 
�nálně závislá na ventilaci, srdečním výdeji, systé-
mové vaskulární rezistenci a  množství oxyhemo-
globinu v krvi (viz schéma 1) [1, 13]. 

V klinické praxi musíme při řešení poruch perfuze zo-
hlednit všechny výše uvedené faktory.

KLINICKÉ A LABORATORNÍ HODNOCENÍ 
PROKRVENÍ (PERFUZE)

Studie zaměřená na hodnocení oběhového selhání u no-
vorozenců prokázala extrémní variabilitu v používání pa-
rametrů, které hodnotí nepřímo poruchu perfuze a systé-
movou cirkulaci. Nejčastěji hodnocenými parametry byly: 
kapilární návrat, diuréza, tepová frekvence, deficit bazí, 
hodnoty laktátu, poruchy prokrvení a hodnota pH (obr. 1). 
Celkem 73 % jednotek intenzivní péče pro novorozence 
(z 38 zemí) používá v klinické praxi definici hypotenze 
(v prvních 72 hodinách po narození) jako střední tlak nižší 
než gestační stáří novorozence v týdnech. 

Zásadním problémem měření výše uvedených para-
metrů je:
1.  skutečnost, že dosažené patologické hodnoty jsou již 

důsledkem poruchy orgánové perfuze (tzn., že jsou 
měřitelné nebo detekovatelné ve fázi dekompenzo-
vaného nebo již ireverzibilního cirkulačního selhání). 
Cílem adekvátního monitorování cirkulace by však 
mělo být diagnostikovat změny perfuze v iniciálním 
stadiu dysfunkce.

2.  definice hypotenze podle gestačního stáří a  MAP. 
Důvodem, proč se v klinické praxi soustředíme na hod-

•   Nejčastěji používaným parametrem cirkulační in-
stability je hodnota středního arteriálního tlaku. 
Střední arteriální tlak (mean arterial pressure, MAP) 
je průměrnou hodnotou krevního tlaku v  průběhu 
srdečního cyklu. 

•   Hodnota MAP je přímo závislá na srdečním výdeji 
(cardiac output, CO) a systémové vaskulární rezistenci 
(systemic vascular resistance, SVR). 

•   Srdeční výdej je definovaný jako množství krve, kte-
ré srdce přečerpá za jednotku času (minutu). CO je 
součinem srdeční frekvence a  systolického objemu. 
Determinanty systolického objemu jsou preload,  
afterload a kontraktilita myokardu. 

•   Rozhodujícím parametrem adekvátní funkce cirku-
lace je tkáňová perfuze. K zajištění tkáňové perfuze 
je důležité udržení odpovídajícího MAP. Vztah mezi 
jednotlivými faktory, které ovlivňují tkáňovou per-
fuzi (zajištění dodávky kyslíku do tkání) je uveden ve 
schématu 1.

Tkáňová perfuze (zajištění dodávky kyslíku  
do tkání)
•   Perfuze je charakterizována průtokem krve kapilárním 

řečištěm v tkáních. 
•   Perfuze zajišťuje dodávku kyslíku do tkání, který je 

potřebný pro intracelulární aerobní metabolismus. 
•   Při snížené koncentraci kyslíku v krvi (hypoxii) dochází 

k přechodu z aerobního metabolismu na metabolis-
mus anaerobní s následnou tvorbou laktátu. 

•   Množství O
2
 dopraveného do tkání (DO

2
) je urče-

né srdečním výdejem a  obsahem kyslíku v  arte-
riální krvi. DO

2
 = srdeční výdej (CO) x obsah O

2 
v  krvi  

(CaO
2 

) 
•   Množství kyslíku v arteriální krvi závisí na koncentraci 

hemoglobinu v krvi a saturaci hemoglobinu kyslíkem. 

Schéma 1. Základní fyziologické determinanty, které ovlivňují tkáňovou perfuzi 
a dodávky kyslíku do tkání.
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Komplexní informaci o stavu cirkulace a perfuze získáme 
integrací monitoringu následujících parametrů: preload, 
kontraktilita myokardu, afterload, kapilární a orgánová 
perfuze. Současné možnosti monitoringu jsou uvedeny 
v tabulce 1 [8].

Preload
Preload je definován jako napětí srdečního svalu na 
samém začátku stahu, tedy na konci diastoly. Preload 
závisí na cirkulujícím objemu krve, poddajnosti srd-
ce a  na žilní kapacitanci. Poddajnost srdce popisuje 
Frankův-Starlingův zákon: schopnost myokardu změnit 
sílu kontrakce je dána množstvím krve v komoře na konci 
diastoly (end-diastolic volume, EDV). Velmi důležitá je 
tedy diastolická funkce srdce a dostatečné plnění komor. 

noty středního tlaku krve je jeho jednoduché měření 
a  fakt, že MAP relativně dobře odráží perfuzní tlak. 
Hranice MAP daná gestačním stářím však nemá dosta-
tečně podložená data z robustních klinických studií. 

3.  komplexní zhodnocení stavu perfuze organismu nám 
poskytne mnohem více informací než izolované sle-
dování MAP. Systolický a  diastolický tlak poskytují 
důležité informace o kontraktilitě, plnění a systémové 
vaskulární rezistenci [8].

MONITORING NEONATÁLNÍ CIRKULACE

Optimální monitoring stavu cirkulace a perfuze musí být 
kontinuální, minimálně invazivní, přesný a komplexní. 

Tab. 1. Současné možnosti invazivního a neinvazivního měření stavu systémové cirkulace [8] 

Funkční ECHO Neinvazivní monitoring Invazivní monitoring

Preload

měření průtoku SVC
měření pulzatility IVC
měření plnění komor (LV EDV, 
RV EDV)

bioimpedance 
bioreaktance

CVP

Srdeční funkce 
systolická funkce LV, RV
diastolická funkce LV, RV

bioimpedance 
bioreaktance

Afterload (systolic  
vascular resistance, 
SVR)

neinvazivní měření TK  
(oscilometrie)
bioimpedance (SVR)

invazivní měření TK (arteriální 
katetr)

Kapilární perfuze
pulzní oxymetrie (SpO

2
)

pulzatilní index (PI)

Orgánová perfuze NIRS - rSO
2
, FTOE

CVP – central venous pressure/centrální žilní tlak, IVC – inferior vena cava/dolní dutá žíla, LV EDV – left ventricular end-diastolic volu-
me/enddiastolický objem levé komory, NIRS – near-infrared spectroscopy/blízká infračervená spektroskopie, RV EDV – right ventricu-
lar end-diastolic volume/enddiastolický objem pravé komory, SVC – superior vena cava/horní dutá žíla

Obr. 1. Frekvence měření jednotlivých parametrů oběhové deteriorace na NICU ve 
38 zemích [15]
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deje (CO) u kriticky nemocných novorozenců. Invazivní 
metody měření CO (termodiluce), používané v pedia-
trické a  dospělé populaci, mají u  novorozenců řadu 
technických a medicínských omezení. Nejzávažnějšími 
komplikacemi jsou infekce, poškození okolních tkání 
a tvorba trombů. K dalším obtížím, které jsou spojené 
s invazivními technikami, patří nutnost odběru vzorků 
arteriální a  venózní krve a  potencionální objemové 
přetížení v důsledku bolusového podávání měřeného 
substrátu.

Minimálně invazivní metody měření CO
Analýza pulzní křivky

Analýza plochy a síly pulzní vlny umožňuje na základě 
periferně změřené arteriální pulzové vlny usuzovat 
na CO a  další parametry centrálního průtoku krve. 
Technika měření je závislá na kanylaci periferní arterie 
a představuje jednu z nejrozsáhleji zkoumaných, mi-
nimálně invazivních technologií měření CO u dospělé 
populace. Analýza pulzní křivky vztahuje křivku arte- 
riálního tlaku v čase k zdvihovému objemu a systémové 
cévní rezistenci. Matematický algoritmus vypočítá CO 
na základě měření provedených ze snímače průtoku 
krve v periferní tepně (monitor pulzního indexu kon-
tinuálního srdečního výdeje, PICCO). Analýza pulzní 
křivky byla úspěšně použita u starších dětí s vrozenou 
srdeční vadou. 

Analýza pulzní síly je podobná technologie, která se 
spoléhá na periferně získaná měření v tepnách k odvo-
zení měření centrálního průtoku. Analýza pulzní síly vy-
chází z myšlenky, že periferně zjištěné změny pulzní síly 
jsou ekvivalentní zdvihovému objemu minus objem 
krve, odeslaný do periferie těla. K  výpočtu CO se po-
mocí matematického algoritmu používá síla arteriální 
pulzace, nikoli její obrys. Přístroje pro měření síly pulzu 
nebyly dosud u dětských pacientů rozsáhle zkoumány, 
protože použití této technologie má řadu nevýhod (ka-
nylace arterie, vrozené srdeční vady, změny systémové 
rezistence) [8,17]. 

Funkční echokardiografie

Měřením výdeje levé komory (left ventricular output, 
LVO) pomocí echokardiografie získáme hodnotu ob-
jemu okysličené krve, která se dostává do systémové 
cirkulace. Při absenci extrapulmonálního zkratu (otevře-
ný duktus arteriosus, PDA) představuje LVO systémový 
průtok krve, a  tedy kumulativní průtok krve všemi 
hlavními orgány. Teoreticky změny LVO odrážejí změny 
průtoku krve do periferie novorozence. Měření LVO je 
relativně snadno proveditelné a  představuje měření 
systémového průtoku krve v reálném čase, což usnad-
ňuje rychlé rozhodování na novorozenecké jednotce 
intenzivní péče (JIP). LVO dobře koreluje s  tradiční 
srdeční katetrizací a termodilucí u donošených novo-
rozenců. Měření LVO u nedonošených novorozenců má 
řadu technických omezení v přesnosti měření a vlivu 
PDA. Podle odborných doporučení LVO nereprezentuje 

Ztráta cirkulujícího objemu vede ke snížení preloadu 
(např. krvácení, capillary leak syndrome, ztráty do tře-
tího prostoru u  nekrotizující enterokolitidy). Přetížení 
tekutinami může způsobit ventrikulární dysfunkci se 
snížením srdečního výdeje.

Změny krevního tlaku spolehlivě korelují se změnami 
preloadu při hypovolemických stavech (hypotenze je již 
příznakem při selhání kompenzačních mechanismů).

Neinvazivně můžeme hodnotit preload echokardio-
gra�cky – měření EDV, průtok SVC a  IVC. Minimálně 
používanou metodou měření preloadu je elektrická 
kardiometrie (viz tab. 1).

Kontraktilita myokardu
Kontraktilitu můžeme měřit pomocí echokardiografie, 
elektrické bioimpedance a  bioreaktance (viz kapitola 
Měření srdečního výdeje).

Afterload
Afterload je definován jako síla, proti které musí působit 
srdce při kontrakci komory (při vypuzení systolického 
objemu). Afterload závisí na rozměrech komory, krevním 
tlaku a  systémové vaskulární rezistenci. Se zvyšujícím 
se afterloadem dochází ke zvyšování napětí ve stěně 
komory, následkem čehož klesá kontraktilita a systolický 
objem (stroke volume). Vysoký afterload je typický pro 
novorozence krátce po porodu, v rámci postligačního 
syndromu a při tzv. studeném šoku (nízký srdeční vý-
dej a  vysoká systémová vaskulární rezistence). Nízký 
afterload je naopak součástí tzv. teplého šoku (nízká 
vaskulární rezistence v systému a vysoký srdeční výdej).

Kapilární perfuze
V klinické praxi nejčastěji používáme měření kapilárního 
návratu. U novorozence kapilární návrat vyšetřujeme ty-
picky na kůži hrudníku, tlakem po dobu 3–5 sekund a ná-
sledně měřením doby návratu zbarvení kůže. Normální 
kapilární návrat trvá maximálně 3 sekundy. Toto vyšet-
ření nelze použít u novorozenců podstupujících léčbu 
řízenou hypotermií. 

Kapilární perfuzi můžeme kvantifikovat použitím 
perfuzního indexu (PI). Perfuzní index popisuje am-
plitudu pulzní vlny, kterou měříme pomocí pulzní 
oxymetrie. Vyjadřuje poměr pulzatilního signálu 
(variabilní průtok) k  nepulzatilnímu signálu (kon-
stantní průtok). PI se vyjadřuje v  % (0,02–20). Vý-
sledná hodnota je % objemu krve, které protéká 
snímanou tkání s každým novým srdečním stahem. 
Perfuzní index popisuje i  kvalitu snímání pulzní 
oxymetrie [8].

MĚŘENÍ SRDEČNÍHO VÝDEJE (CARDIAC 
OUTPUT, CO)

V  neonatální intenzivní péči neexistuje jednoznačně 
doporučený postup pro monitorování srdečního vý-
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větším průtoku krve v  aortě je odpor proti průcho-
du elektrického signálu nižší, jak se vypočítá podle 
poměru napětí a amplitudy proudu. Proto lze rozdíly 
v odporu použít k odhadu CO. Tradiční bioimpedance 
je měřením kontinuálním, neinvazivním a  vyžaduje 
relativně málo odborných znalostí, ale je omezena 
rušivými vlivy elektrického šumu, potřebou přesného 
umístění elektrod pro zajištění přesnosti a  absencí 
referenčních dat u novorozenců. 

Inovativní metodou založenou na měření elektrické-
ho vedení intrathorakálně je bioreaktance, která měří 
fázový posun elektrického signálu při jeho průchodu 
tkáněmi a je považována za méně senzitivní k rušivým 
vlivům než tradiční bioimpedance. Bioreaktance se 
opírá o  skutečnost, že ke změnám fázového posunu 
může dojít pouze v  prostředí pulzujícího proudění, 
a  vzhledem k  tomu, že většinu pulzujícího proudění 
v hrudníku představuje aorta, bude fázový posun od-
rážet proudění v  aortě, a  tedy odpovídat hodnotám 
CO. Podobně jako u  bioimpedance se pro měření 
umisťují elektrody na hrudník. Při bioreaktanci měří 
elektrody na horní a dolní části hrudníku bioreaktanci 
na levé a  pravé straně hrudníku zvlášť a  výsledky se 
zprůměrují pro stanovení CO. Navzdory počátečním 
obavám ohledně přesnosti této techniky u  menších 
dětí se ukázalo, že bioreaktance je proveditelná jak 
u  donošených, tak u  nedonošených novorozenců. 
V současné době se obě techniky používají především 
v klinickém výzkumu, přestože existují relativně slib-
né výsledky i u nedonošených novorozenců (obr. 2) [3, 
10, 11].

Přenosný Doppler 
Přístroje, jako je ultrazvukový monitor srdečního výdeje 
(USCOM), měří průtok dopplerovskou metodou ve velkých 
cévách hrudníku transthorakálně. Tato technika spočívá 
v externím umístění malé dopplerovské sondy, která při 
správném úhlu může měřit průtok v aortě a vypočítat 
CO na základě algoritmu, který využívá výšku pacienta 
k odhadu plochy průřezu. Technika je neinvazivní, konti-
nuální a snadno proveditelná. Technika byla porovnávána 
s  termodilucí u dětské populace a výsledky naznačují, 
že tato technika není přesná pro stanovení skutečných 
hodnot CO. Metoda byla úspěšně použita u populace 
předčasně narozených novorozenců a vykazovala dobrou 
korelaci s echokardiografickým měřením CO. Metaanalýza 
hodnotící přesnost a preciznost neinvazivního měření CO 
u dětí však naznačila, že dopplerovské techniky průtoku 
jsou senzitivní k vysokému procentu chyb [4].

Magnetická rezonance
Magnetická rezonance (MR) byla bezpečně použita 
v populaci předčasně narozených novorozenců k zís-
kání měření centrálního krevního průtoku. MR má 
lepší přesnost a  opakovatelnost ve srovnání s  jinými 
technikami pro měření CO u  novorozenců a  starších 
dětí. Nevýhodou MR je, že tato technika je pomalá,  

systémový průtok krve v  případě přítomnosti PDA. 
V kombinaci s dalšími parametry můžeme měření LVO 
používat k celkovému přehledu stavu cirkulace u před-
časně narozených novorozenců [5, 7].

MĚŘENÍ VÝDEJE PRAVÉ KOMORY (RIGHT 
VENTRICULAR OUTPUT, RVO)

RVO představuje další, relativně dostupnou a snadnou 
metodu měření centrálního průtoku krve. Při absenci 
zkratu odráží RVO kumulativní přítok deoxygenované 
krve, a  tedy žilní návrat. Podobně jako měření levé 
komory byla RVO poprvé popsána u novorozenců při-
bližně před 30 lety. Technika měření umožňuje použití 
RVO i  u  nedonošených dětí. Analogicky s  ostatními 
parametry funkční echokardiografie poskytuje RVO 
výsledky v reálném čase a je neinvazivní. Nejsou však 
k dispozici žádné informace o přesnosti RVO ve vztahu 
k invazivním metodám v populaci předčasně naroze-
ných novorozenců. Stejně jako LVO je i RVO ovlivněna 
přítomností zkratu, v  tomto případě foramen ovale 
apertum (FOA) nebo jiných defektů septa, což vede 
k nepřesnosti měření [5, 7].

MĚŘENÍ PRŮTOKU VE VENA CAVA 
SUPERIOR (SVC)

Vzhledem k limitacím metod LVO a RVO bylo u novoro-
zenců zavedeno měření průtoku horní dutou žílou (SVC) 
jako alternativní měřítko centrálního průtoku krve, které 
není ovlivněno přítomností zkratu. 

Původní práce prokázaly, že nízký průtok SVC u no-
vorozenců koreluje se závažnou krátkodobou i dlouho-
dobou morbiditou. Ve srovnání s ostatními popsanými 
echokardiogra�ckými technikami má průtok SVC tu vý-
hodu, že není ovlivněn zkratem, a proto je považován 
za vhodnou echokardiogra�ckou techniku pro měření 
centrálního průtoku krve. Podobně jako u jiných disku-
tovaných metodik však existují obavy ohledně spoleh-
livosti metody, která je dána rozdíly v měření průměru 
SVC a poddajnosti cévní stěny (při stlačení sondy do-
chází ke změnám průsvitu měřené cévy). Intra- i inter-
personální variabilita je u této metody relativně vysoká 
[9, 14].

Měření bioimpedance a bioreaktance 
Metoda bioimpedance je založená na fyzikálním 
principu měření proudění tekutiny a  odporu vůči 
elektrickému proudění. Průtok krve se mění v závis-
losti na CO mezi jednotlivými údery srdce, proto se 
mění i  relativní odpor vůči elektrickému proudění 
v závislosti na průtoku aortou. Bioimpedance využívá 
tohoto principu k měření CO tím, že mezi elektrodami 
napříč hrudníkem propouští elektrický signál o známé 
amplitudě a frekvenci a měří odpor proti průtoku. Při 
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 4. Fraga MV, Dysart KC, Rintoul N et al. Cardiac output measure-
ment using the ultrasonic cardiac output monitor: A validation 
study in newborn infants. Neonatology 2019; 116(3): 260–268. 
doi: 10.1159/000501005.

 5. McGovern M, Miletin J. Cardiac output monitoring in preterm 
infants. Front Pediatr 2018; 3(6): 84. doi: 10.3389/fped.2018.00084. 

 6. Groves AM, Chiesa G, Durighel G et al. Functional cardiac MRI 
in preterm and term newborns. Arch Dis Child Fetal Neonatal 
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Fetal Neonatal Med 2020; 25(5): 101–144. doi: 10.1016/j.
siny.2020.101144. 

 9. Miletin J, Stranak Z, Ó Catháin N et al. Comparison of two 
techniques of superior vena cava flow measurement in preterm 
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2021; 7(9): 661–698. doi: 10.3389/fped.2021.661698. 

10. Miletin J, Semberova J, Martin AM et al. Low cardiac output 
measured by bioreactance and adverse outcome in preterm 
infants with birth weight less than 1250 grams. Early Hum Dev 
2020; 149: 105–153. doi: 10.1016/j.earlhumdev.2020.105153.

11. Narula J, Chauhan S, Ramakrishnan S, Gupta SK. Electrical 
cardiometry: A reliable solution to cardiac output estimation in 
children with structural heart disease. J Cardiothorac Vasc Anesth 
2017 Jun; 31(3): 912–917. doi: 10.1053/j.jvca.2016.12.009. 

12. Schwarz CE, Dempsey EM. Management of neonatal hypoten-
sion and shock. Semin Fetal Neonatal Med 2020; 25(5):101–121. 
doi: 10.1016/j.siny.2020.101121. 

13. Shead SL. Pathophysiology of the cardiovascular system and 
neonatal hypotension. Neonatal Netw 2015; 34(1): 31–39. doi: 
10.1891/0730-0832.34.1.31. PMID: 26803043.

14. Sirc J, Dempsey EM, Miletin J. Cerebral tissue oxygenation index, 
cardiac output and superior vena cava flow in infants with birth 
weight less than 1250 grams in the first 48 hours of life. Early Hum 
Dev 2013; 89(7): 449–452. doi: 10.1016/j.earlhumdev.2013.04.004. 

drahá, nekontinuální, není rutinně dostupná neona-
tologům a není přenosná. Technika také dosud nebyla 
srovnávána s tradičními invazivními technikami u novo-
rozenecké populace. V důsledku toho není magnetická 
rezonance ideální metodou hodnocení CO u předčasně 
narozených novorozenců, protože ji nelze provádět 
u lůžka a usnadnit tak rozhodování u kriticky nemoc-
ných dětí. V současné době je proto CO z MR omezeno 
na experimentální použití, ale může hrát roli při vývoji 
budoucích technik pro hodnocení CO nebo pro zlep-
šení stávajících technologií [6].

ZÁVĚR

Hemodynamické komplikace a  poruchy perfuze jsou  
velmi časté u kriticky nemocných novorozenců. Adekvátní, 
validní, kontinuální a minimálně invazivní monitorování 
parametrů cirkulace může zásadním způsobem změnit 
a optimalizovat terapeuticko-diagnostický protokol in-
tenzivní péče. Nové metody měření srdečního výdeje 
a tkáňové perfuze jsou velmi slibným příslibem do bu-
doucnosti, přestože další studie jsou nutné pro potvrzení 
jejich spolehlivosti a použitelnosti v klinické praxi. 
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ÚVOD

Perzistující plicní hypertenze u novorozenců (persistent 
pulmonary hypertension of the newborn, PPHN) je 
charakterizována zvýšenou plicní vaskulární rezistencí 
(pulmonary vascular resistance, PVR), sníženým průto-
kem krve plicním řečištěm a pravo-levými zkraty přes 
foramen ovale (FO) a duktus arteriosus (DA). PPHN se 
nejčastěji manifestuje krátce po porodu hypoxemií 
a respirační insuficiencí [13, 16].

Incidence PPHN se udává 2/1000 s vyšší frekven-
cí u  donošených a  mírně nedonošených novoro-
zenců. I  přes pokroky v  diagnostice a  léčbě zůstá-
vá mortalita relativně vysoká (4–33 %). Rizikovými 
faktory vzniku PPHN jsou: intrauterinní expozice 
inhibitorům zpětného vychytávání serotoninu (SSRI 
antidepresiva) a  nesteroidním antiflogistikům, po-
rod per sectionem caesaream, diabetes a  nadváha 
u matky, gestační stáří (nejvyšší incidence u dono-

šených nebo mírně nedonošených novorozenců)  
[8, 16, 17].

DIAGNOSTIKA PPHN

Diagnostická kritéria jsou klinická, laboratorní a echokar-
diografická. Rentgenologické vyšetření může potvrdit 
plicní patologii asociovanou s  PPHN (tab. 1). Kritéria 
PPHN a diagnostické metody jsou uvedeny v tabulce 2.

Novorozenci s PPHN vykazují v prvních hodinách života 
cyanózu bez přítomnosti strukturální srdeční vady. Hypo-
xemie má těžký charakter a často velmi rychle progreduje.

Funkce pravé komory (right ventricle, RV) je velmi citlivá 
na odpor způsobený zvýšením PVR a zvýšení afterloadu 
je doprovázeno snížením ejekční frakce. Schopnost RV 
odpovědět na zvýšený afterload zvýšením její kontrakti-
lity k udržení ejekční frakce je limitována tenkostí volné 
stěny RV. K zajištění toku z RV musí být zvýšen preload, 

Perzistující plicní hypertenze u novorozenců: 
patofyziologie, diagnostika a terapie

Straňák Z.1,2, Brožová T.1, Širc J.1,2, Korček P.1,2

1Ústav pro péči o matku a dítě, Praha 
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SOUHRN
Perzistující plicní hypertenze u novorozenců (PPHN) je charakterizována přetrvávajícím zvýšením plicní vaskulární rezistence a sní-
žením průtoku krve plícemi, které vedou k těžké hypoxii a závažným komplikacím (neurologické postižení, syndrom multiorgá-
nové dysfunkce, úmrtí). Funkční echokardiogra�e zpřesnila diagnostiku PPHN, umožnila monitorování stavu oběhu a odpověď na 
terapii. Cílem souborného referátu je prezentovat teoretický základ PPHN (základní principy regulace plicní vaskulární rezistence), 
klinické projevy, aktuální možnosti diagnostiky (zvláště echokardiogra�cké parametry) a léčby (včetně nových vazoaktivních sub-
stancí).
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SUMMARY
Persistent pulmonary hypertension in the newborn: pathophysiology, diagnosis and treatment

Persistent pulmonary hypertension of the newborn (PPHN) is characterized by sustained elevation of pulmonary vascular resistence 
and decreased pulmonary blood �ow leading to severe hypoxia and adverse outcome (neurological impairment, multiorgan 
dysfunction syndrome, death). Targeted echocardiography helps in establishing de�nitive diagnosis, monitoring circulation and 
response to therapeutic intervention. The aim of this review is to present theoretical background (basic principles of pulmonary 
vascular resistence), clinical manifestation, current diagnostic tools (especially echocardiographic �ndings) and therapy of PPHN 
(including newly branded vasoactive substances). 
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Tab. 1. Etiologie perzistující plicní hypertenze u novorozenců (PPHN)

Idiopatická PPHN
normální plicní parenchym s abnormální vaskulární remodelací
10–20 % všech případů PPHN 

Pneumopatie s abnormální vazokonstrikcí 
syndrom aspirace mekonia
pneumonie/sepse
syndrom dechové tísně

Abnormální adaptace – porucha vazodilatace v plicní  
cirkulaci

tranzitorní tachypnoe novorozenců
perinatální stres/asfyxie

Poruchy vývoje plic s hypoplazií plicních cév
kongenitální diafragmatická hernie
oligohydramnion
trizomie 21

Tab. 2. Možnosti diagnostiky PPHN [6, 15, 16] 

Diagnostická metoda Kritérium PPHN

fyzikální nález

tachypnoe, dyspnoe
cyanóza, desaturace
pulzace prekordia, šelest nad trikuspidální chlopní
hepatomegalie

acidobazická rovnováha 
pre-/postduktální diference paO

2
 > 10–15 mmHg

pre-/postduktální diference SaO
2
 > 5 %

oxygenační index > 25

echokardiogra�e

Primárně je nutné echokardiogra�cky vyloučit kritickou srdeč-
ní vadu, včetně totálního anomálního návratu plicních žil!
dilatace pravých srdečních oddílů
deviace komorového a síňového septa 
trikuspidální insu�cience
pravo-levé zkraty na úrovni FO a DA
reverzní tok v plicní arterii
snížení srdečního výdeje

RTG plic
vyloučení pneumopatie asociované s PPHN (TTN, RDS, MAS, 
CDH, ARDS, pneumonie, sepse, hypoplazie plic)

ARDS – acute respiratory distress syndrome/akutní syndrom respirační tísně, CDH – congenital diaphragmatic syndrome/kongenitální 
diafragmatická hernie, DA – ductus arteriosus/Botallova dučej, FO – foramen ovale, MAS – meconium aspiration syndrome/syndrom 
aspirace mekonia, TTN – transient tachypnoea of newborn/tranzitorní tachypnoe novorozence

Schéma 1. Hemodynamické změny u PPHN [15]
LV – levá komora, RV – pravá komora, RVO – výdej pravé komory
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tologickém podnětu!). Vazokonstrikce malých plicních 
arterií se objeví rychle po nástupu alveolární hypoxie. 
Snížení arteriálního PaO

2
 je signi�kantně méně účinné. 

Acidóza a hyperkapnie hypoxickou plicní vazokonstrikci 
zesilují, zatímco hypokapnie a alkalóza tuto vazokonstrik-
ci oslabují. Rozhodující patofyziologickou úlohu v udržo-
vání cévního napětí mají biochemické mediátory.

Existuje řada velmi potentních vazoaktivních látek, 
které jsou schopny regulovat a  modulovat klidovou 
rezistenci v  plicních cévách. Výsledná PVR je de facto 
rovnováhou mezi vazokonstrikčními a vazodilatačními 
podněty různorodých vazoaktivních látek.

Zásadní význam v  regulaci PVR zprostředkovává 
endotel. Experimentální i klinické studie prokázaly, že 
cévní endotel není pouze anatomická bariéra, ale kom-
plexní orgán, který odpovídá na fyzikální a  chemické 
podněty produkcí různých faktorů, které zásadně ovliv-
ňují a regulují cévní tonus (schéma 2) [11, 14].

ale objemové přetížení pravé komory může mít negativní  
konsekvence – zvýšení stresu stěny komory a myokar- 
diální konzumpce kyslíku. V okamžiku, kdy spotřeba kyslíku  
RV překročí množství kyslíku dodávaného koronárním ře-
čištěm, kontraktilita myokardu se sníží. Neadekvátní koro-
nární perfuze může také způsobit ischemické poškození 
trikuspidální chlopně a trikuspidální insu�cienci. 

Snížený výdej pravé komory se sníženým průtokem 
krve plícemi vede ke snížení preloadu levé komory (left 
ventricle, LV). Hypoxické změny a  snížený preload LV 
potencují vznik dysfunkce LV, snížení srdečního výdeje 
a tkáňovou hypoperfuzi (schéma 1) [1, 6, 7, 16]. 

PATOFYZIOLOGIE PPHN

Plicní arterioly u novorozence mají unikátní schopnost 
rychlé a  přehnané vazokonstrikce (i  při minimálním pa-

Schéma 2. Fyziologie, patofyziologie PVR a terapeutické modality (čísla v kruhu)

AA – kyselina arachidonová, AC – adenylátcykláza, AMP – adenosinmonofosfát, cAMP – cyklický adenosinmonofosfát, cGMP – cyklický 
guanosinmonofosfát, COX – cyklooxygenáza, eNOS – endoteliální syntáza oxidu dusnatého, EP – receptor PGE1, ET-1 – endotelin 1, 
GMP – guanosinmonofosfát, IL-1β, IL-6, IL-8 – interleukiny, 1β, 6 a 8, IP – receptor PGI2, mETA, mETB – endotelinové receptory A a B hlad-
ké svaloviny, NO – oxid dusnatý, PDE3 – fosfodiesteráza 3, PDE5 – fosfodiesteráza 5, PGE1 – prostaglandin E1, PGI2 – prostacyklin, PGSs 
– prostaglandin syntázy, ROS – reaktivní formy kyslíku, sGC – solubilní guanylát cykláza, TNF-α – tumor necrosis factor α, TP – receptor 
TXA2, TXA2 – tromboxan A2, VEGF – vaskulární endotelový růstový faktor, VEGFR – receptor VEGF
Terapeutické modality:  iNO;  sildena�l;  epoprostenol;  alprostadil;  milrinon;  bosentan;  hydrokortison.
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Endotelin a endotelinové receptory
Endotelin 1 (ET-1) je mediátorem vazokontrikce a/
nebo vazodilatace, který produkují endotelové buňky. 
ET-1 se váže na endotelinové receptory (mET

A
 a mET

B
) 

buněk hladké svaloviny. Duální role ET-1 je důležitá 
pro udržování adekvátní PVR in utero. Blokáda mET

A
-

 

-receptoru (bosentan) vede k vazodilataci. Působení 
ET-1 přes mET

B
-receptor je ve vzájemné interakci 

s NO-cGMP s výsledným vazodilatačním efektem (viz 
schéma 2). ET-1 je také důležitým mediátorem remo-
delace cévní stěny (problematika remodelace cévní 
stěny není předmětem sdělení). Inhibice endotelino-
vých receptorů je jednou ze zásadních terapeutických 
modalit (tab. 4) [12].

Reaktivní formy kyslíku
Reaktivní formy kyslíku (ROS) mají signifikantní roli v pa-
tofyziologii PVR. ROS mají vazokonstrikční efekt a jsou 
uvolňovány z  endotelových buněk při zánětu a/nebo 
vznikají přímo v buňkách hladké svaloviny při hyperoxii 
(viz schéma 2). Inhibice zánětové odpovědi (steroidy) je 
další terapeutickou možností (tab. 4) [13, 15].

SOUČASNÉ MOŽNOSTI TERAPIE PPHN

Inhalace oxidu dusnatého (INO) 
Metaanalýza randomizovaných a  kontrolovaných 
studií prokázala příznivý efekt INO na snížení počtu 
pacientů indikovaných k  mimotělní membránové 
oxygenaci (extracorporeal membrane oxygenation, 
ECMO). INO zlepšuje oxygenaci a snižuje oxygenační 
index u 50–60 % dětí s PPHN. Nejhorší výsledky jsou 
dosahovány u pacientů s kongenitální diafragmatic-
kou hernií. Účinnost INO je závislá na parenchymovém 
plicním poškození, typu PPHN a způsobu umělé plicní 
ventilace [1, 3]. Problematika INO je prezentována 
v tabulce 3. 

Oxid dusnatý
Endoteliální buňky produkují oxid dusnatý (nitric oxide, 
NO), který má zásadní roli ve zprostředkování vazo-
dilatace. Uvolnění endogenního NO cestou přeměny 
L-argininu na L-citrulin, která je katalyzována enzymem 
NO-syntázou, bylo prokázáno při odpovědi na různé 
podněty. Oxid dusnatý je následně uvolněn z endote-
liálních buněk, difunduje rychle do buněk hladkého svalu  
plicních cév a  aktivuje rozpustnou guanylátcyklázu – 
enzym, který katalyzuje produkci cyklického guanosin- 
-monofosfátu (cGMP). cGMP následně zahájí kaskádu 
dějů, které vedou k relaxaci hladkého svalu. Cyklický GMP  
je inhibován a  redukován fosfodiesterázou 5 (PDE5). 
Produkce endogenního NO přispívá k  fyziologickému 
snížení postnatální PVR a má podíl na udržování nor-
málního postnatálního nízkého vaskulárního tonu (viz 
schéma 2). Těžká hypoxemie může přímo bránit uvol-
ňování oxidu dusnatého a potencovat zvýšení PVR při 
PPHN. Skutečnost, že produkce endogenního NO může 
být během postnatální adaptace alterována, poskytuje 
teoretický základ pro využití inhalace NO při léčbě PPHN 
(tab. 3) [1, 6, 15].

Prostaglandiny
Prostaglandiny vznikají z  kyseliny arachidonové (AA) 
působením enzymů cyklooxygenáza + prostaglan-
din syntáza a  jsou důležitými mediátory v  regulaci 
PVR. Prostaglandiny aktivují adenylcyklázu a  zvyšují 
intracelulární koncentraci cAMP v  buňkách hladké 
svaloviny. Výsledným efektem zvýšené koncentrace 
cAMP je vazodilatace (viz schéma 2). Cyklický AMP 
je inhibován a  redukován fosfodiesterázou 3 (PDE3). 
Inhibitory fosfodiesterázy 3 (milrinone) logicky brání 
odbourávání cAMP a zvyšují vazodilatační efekt pro-
staglandinů. Prostacyklin (PGI2) je nejpotentnějším 
vazodilatačním prostaglandinem, který se uplatňuje 
po narození a působí komplementárně k působení NO 
(NO-cGMP systém) [9, 10].

Tab. 3. Doporučené postupy při inhalaci oxidu dusnatého (INO) [1, 6]

Indikace INO

• donošení a/nebo mírně nedonošení novorozenci (gestační týden ≥ 34)
• hypoxická respirační insu昀椀cience (oxygenační index ≥ 25)
• aplikace INO v prvním týdnu života
• ultrasonogra昀椀cky prokázané pravo-levé extrapulmonální zkraty
• op琀椀malizace režimu umělé plicní ven琀椀lace (včetně aplikace surfaktantu)

Terapeutický protokol

• iniciální dávka 20 ppm
•  po 4–6 hodinách při hodnotách FiO2 pod 0,6 postupné snižování INO o 5 ppm každých 30 minut  

na dávku 5 ppm 
• dále postupné snižování INO o 1 ppm 
•  ukončení INO v dávce 1 ppm po dobu 4 hodin při stabilních hodnotách oxemie (FiO2 pod 0,6  

s následným zvýšením FiO2 o méně než 0,15) 

Doba trvání aplikace INO • ≤ 5 dnů

Monitorování methemo-
globinemie

• 4–6 hodin po zahájení INO a dále dle stavu
• dávka pod 20 ppm je považována za bezpečnou

Kontraindikace INO • pacienti s vrozenou srdeční vadou s duktus dependentním systémovým průtokem 
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než jeho odbourávání. V současné době je doporučováno 
udržovat hladinu methemoglobinu pod 2 % [2, 6].

V případě, kdy se NO slučuje se superoxidovými radikály, 
vzniká peroxynitrit. Peroxynitrit (OONO-) může poškozo-
vat surfaktantové proteiny, způsobit dysfunkci surfaktantu 
a poškození buněk. Reakce mezi NO a O

2
, při které vzniká 

NO
2
, je rychlá při vysokých koncentracích NO, ale pomalá 

při běžně doporučovaných dávkách inhalovaného NO. NO
2
 

je toxin prostředí, který může způsobit plicní edém, krváce-
ní a obliterující bronchiolitidu. V klinickém použití NO se ne-
objevují významné hladiny NO

2
. Vyšším koncentracím NO

2
 

bylo do značné míry zabráněno použitím systémů, které 
minimalizují vystavení NO kyslíku předtím, než je aplikován 
k pacientovi. Kontrola koncentrace NO a NO

2
 ve vdecho-

vané směsi plynu v inspirační části ventilačního okruhu by 
měla být prováděna rutinně, zvláště když jsou vyměňová-
ny prázdné rezervoáry. Hladiny NO v prostředí by měly být 
udržovány pod 25 ppm a hladiny NO

2
 pod 5 ppm [2]. 

V  experimentu na zvířatech i  na dospělých dobro-
volnících vystavených NO v dávkách 30–300 ppm bylo 
pozorováno prodloužení času krvácení a je známo, že 
endogenní NO inhibuje adhezi destiček k cévnímu en-
dotelu. Prodloužení času krvácení nebylo pozorováno 

Klinické faktory potencionálně ovlivňující odpověď 
na INO: 
•   alveolokapilární dysplazie
•   myokardiální dysfunkce (sepse, asfyxie)
•   remodelace cévní stěny (hypoplazie plic)
•   vzácné srdeční a cévní vady
•   areaktivita plicního řečiště
•   paradoxní reakce u ložiskových pneumopatií
•   terapeutický protokol
•   způsob aplikace NO

Toxicita oxidu dusnatého
Oxid dusnatý má řadu velmi různorodých biologických akti-
vit, které mají protektivní charakter, ale v některých případech 
mohou působit kontraproduktivně. NO reaguje rychle s Fe(II) 
v hemoglobinu za vzniku methemoglobinu, který obsahuje 
Fe(III). Methemoglobin není schopen lehce uvolnit O

2
 a způ-

sobuje posun disociační křivky kyslíku doleva s následným 
snížením účinné kapacity krve pro přenos O

2
, která vede 

ke zhoršení hypoxie. Methemoglobinreduktáza, která je 
normálně přítomná v krvi, přeměňuje methemoglobin zpět 
na hemoglobin. Závažná methemoglobinemie se vyskytuje 
pouze v případě, kdy podíl tvorby methemoglobinu je vyšší 

Tab. 4. Současné možnosti léčby PPHN (farmakoterapie dostupná v ČR) [1, 15]

Léčebný  
přípravek

Mechanismus 
účinku

Provedené  
studie

Prokázaný  
efekt

Dávkování

INO 
exogenní oxid 
dusnatý

RCT
metaanalýza

snížení potřeby ECMO
zlepšení OI
zlepšení paO

2

snížení mortality

10–80 ppm
zahájení INO při OI ≥ 25 nebo 
paO

2
 < 100 mmHg  

při FiO
2
 1,0

Sildena�l  PDE5 inhibitor
RCT
metaanalýza

snížení mortality
0,5–3,0 mg/kg á 6 hodin 
(úvodní dávka dle stavu  
do 5 mg/kg)

Epoprostenol 
exogenní 
prostaglandin 
PGI2

případové studie snížení tlaku v plicnici

20 ng/kg/min
postupně zvyšovat  
na 60 ng/kg/min, průměrná 
doba léčby 3–6 dnů

Alprostadil 
exogenní prosta-
glandin PGE1

případové studie snížení délky hospitalizace 20 (5–100) ng/kg/min (IV)

Milrinon  PDE3 inhibitor případové studie

zlepšení OI
zlepšení paO

2

zlepšení ECHO parametrů: 
snížení tlaku v plicnici, zlepšení 
srdečního výdeje, redukce 
pravo-levých zkratů

50 mcg/kg (iniciální dávka)  
+ 0,5–0,75 mcg/kg/min  
maximum 1,4 mg/kg/den
délka léčby: 24–48 hodin

Bosentan 
neselektivní anta-
gonista ET-recep-
torů

RCT
případové studie

zlepšení OI
zlepšení SpO

2

snížení délky ventilace
1 mg/kg á 12 hodin

Hydrokortizon 
protizánětlivý 
účinek 

případové studie

zvýšení systémového tlaku
snížení potřeby inotropní 
podpory
zlepšení OI

iniciálně 4 mg/kg,  
dále 1 mg/kg á 6 hodin  
po dobu 48 hodin

ECMO – extracorporeal membrane oxygenetion/mimotělní membránová oxygenace, ET – endothelin/endotelin, INO – inhaled nitric 
oxide/inhalace oxidu dusnatého, PDE – fosfodiesteráza, OI – oxygenační index, RCT –  randomized controlled trial/randomizovaná 
kontrolovaná studie
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u donošených dětí léčených inhalací NO. Tento účinek 
může být závažný u  nedonošeného dítěte s  rizikem 
vzniku intraventrikulárního krvácení [6]. 

Současné požadavky na systémy pro aplikaci INO:
•   deklarovaná čistota podávaného plynu
•   zajištění přepravy, bezpečného skladování (větraná 

místnost, pokojová teplota) a  transportu prázdných 
láhví dodavateli

•   přístroj pro aplikaci NO dodává do dýchacího okruhu 
trvale konstantní množství kysličníku dusnatého

•   kontinuální monitorování hodnoty NO a NO
2
 v dýcha-

cím okruhu a v okolním prostředí
•   při překročení dovolených hodnot automatické pře-

rušení podávání NO a hlášení alarmu
•   možnost archivace a/nebo kontroly naměřených hodnot
•   limit pro expozici prostředí (25 ppm pro NO a 5 ppm 

pro NO
2
) [2]

Inhalace NO je terapií volby u donošených a mírně ne-
donošených novorozenců s PPHN. Dávka 20 ppm je bez-
pečná a  účinná u  50–60 % novorozenců. U  nerespon-
dentních pacientů je nutné hledat příčinu neadekvátní 
odpovědi na INO a další terapeutické postupy [3, 4]. 

Terapeutický postup u  novorozenců nerespon-
dentních na INO (zdroj: ÚPMD Podolí):
•   optimalizace ventilační podpory (konvenční, nekon-

venční umělá plicní ventilace – HFOV)
•   oběhová podpora při dysfunkci pravé komory, nízkém 

srdečním výdeji a hypotenzi (iniciálně kombinace nor- 
adrenalin/dobutamin)

•   inhibitory fosfodiesterázy (milrinon, sildenafil)
•   inhibitory proinflamatorních mediátorů (hydrokortizon)
•   preduktální SpO

2
 95–98%, normokapnie

•   analgosedace, v indikovaných případech myorelaxace
•   v případě refrakterní hypoxie je indikováno ECMO

Aktuální a dostupné terapeutické modality jsou uve-
deny v tabulce 4.

ZÁVĚR

Perzistující plicní hypertenze zůstává nadále jednou 
z  nejzávažnějších komplikací u  donošených a  mírně 
nedonošených novorozenců. Inhalace oxidu dusnaté-
ho a  mimotělní membránová oxygenace jsou zlatým 
standardem léčby. V současné době dochází k rozšíření 
terapeutických možností u novorozenců nerespondent-
ních na INO. Účinnost nových terapeutických postupů 
však musí být potvrzena validními klinickými studiemi. 
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ÚVOD

Od počátku ultrazvukového vyšetření srdce byla primár-
ním cílem diagnostika srdečních vad. Postupně s vývojem 
ultrazvukových přístrojů a schopnostmi vyšetřujících se 
zvyšovaly možnosti funkčního vyšetření srdce. Minimální 
invazivita, relativně snadná a rychlá diagnostika struktu-
rálních a funkčních vad srdce, ale i  jiných orgánů vedla 
k rozšíření ultrasonografie (USG) do jiných oborů medicí-
ny, včetně neonatologie. Od osmdesátých let 20. století se 
používala USG především k zobrazení parenchymových 
orgánů, intrakraniálního krvácení a  také k diagnostice 
srdečních vad. V rychle se rozvíjející neonatologické inten-
zivní péči bylo použití USG logickým krokem. Ultrazvuk se 
tak stal nezbytnou součástí diferenciálně-diagnostických 
postupů nejen u kriticky nemocných novorozenců.

V  roce 2011 byl publikován guideline evropských 
a  amerických echokardiogra�ckých společností, kte-
rý jasně de�noval rozsah vyšetření neonatologem 
prováděné funkční echokardiogra�e (targeted neo-
natal echocardiography, TNE) a  doporučený rozsah 
vzdělávání [5]. Byly zde popsány indikace TNE a pato-
fyziologie adaptace oběhu. Klíčovým požadavkem je 
vyloučení srdeční vady při prvním vyšetření. Úkolem 
neonatologa není jasně určit druh vrozené vady, ale 
i zhodnotit, jedná-li se o kritickou, duktus dependentní 
srdeční vadu. Při podezření na srdeční vadu nebo při 
neschopnosti popsat fyziologický nález je nutné ode-
slat pacienta na dětskou kardiologii. Publikovány jsou 
také technické a  bezpečnostní aspekty vyšetření. Po-
žadovaný rozsah pro základní vzdělání obsahuje 4 až 
6 měsíců na oddělení dětské kardiologie, 150 echokar-

Postavení funkční echokardiogra�e v diagnostice 
akutní oběhové deteriorace u novorozenců 

Širc J., Straňák Z.

Ústav pro péči o matku a dítě, Praha
3. lékařská fakulta Univerzity Karlovy, Praha

SOUHRN
Ultrazvukové vyšetření srdce je dnes běžnou praxí na novorozeneckých odděleních. Indikací k vyšetření je klinické podezření na 
strukturální nebo funkční abnormality srdce, avšak stále častěji je to důležitý nástroj v diferenciálně-diagnostických postupech 
u kriticky nemocného novorozence. Vyšetření na většině pracovišť provádí neonatolog, často bez odborné kvali�kace a dostateč-
ného tréninku. Důvodem je absence systematické přípravy v České republice. V posledních letech se vzdělávání a trénink echo-
kardiogra�e v neonatologii vyvíjí dvěma směry. Prvním je superspecializace v rámci neonatologie s komplexním porozuměním 
hemodynamiky, smyslem druhého směru je rozvoj základních ultrazvukových dovedností potřebných ke klinickému rozhodování 
u většiny neonatologů. Primárním cílem této publikace je seznámit lékaře neonatology se základními pravidly echokardiogra�e, 
popsat základní projekční roviny, jak je zobrazit a popis anatomických struktur.

KLÍČOVÁ SLOVA
echokardiogra�e, funkční echokardiogra�e, point-of-care vyšetření srdce, novorozenec, projekční roviny

SUMMARY
Role of targeted echocardiography in diagnosis of neonatal circulatory disturbances

Cardiac ultrasound is a common practice in neonatal units. The indication for examination may be a clinical suspicion of a structural 
or functional heart defect, but it is increasingly an important tool in di�erential-diagnostic procedures in critically ill newborns. 
Examinations are usually performed by a  neonatologist, often without appropriate quali�cations and training. In recent years, 
echocardiography education and training in neonatology has developed in two directions. The �rst is a special, advanced training 
in neonatology with a comprehensive understanding of hemodynamics, the purpose of the second direction is the development 
of basic ultrasound skills needed for clinical decision-making in most neonatologists. However, the primary goal is to present basic 
rules of echocardiography, to describe the basic cardiac views, how to display them and the description of anatomical structures.
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echocardiography, targeted neonatal echocardiography, cardiac point-of-care ultrasound, neonate, echocardiography views
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Základní pravidla ultrazvukového vyšetření srdce:
•   během prvního vyšetření, je-li to možné, vyloučit 

strukturální vadu srdce
•   při nejasném nálezu nutná konzultace se zkušenějším 

kolegou nebo dětským kardiologem
•   nedělat terapeutická rozhodnutí pouze na základě 

ultrazvukového zobrazení, vždy přihlížet ke klinic-
kému stavu novorozence a ostatním klinickým pa-
rametrům

Obecné podmínky, praktické poznámky pro 
správné USG vyšetření:
•   optimální prostředí při vyšetření – teplo, klid, přítmí, 

nefarmakologická analgosedace (dudlík, sacharóza do 
úst), kontrola vitálních funkcí vyšetřovaného rizikového 
novorozence – při soustředění můžete opomenout 
deterioraci klinického stavu

•   pro zobrazení většiny rovin je vhodná poloha dítěte na 
zádech, ev. mírně na levém boku, hlavičku směřovat 
spíše doleva

•   hygienický režim – dezinfekce sond a rukou
•   před přiložením sondy je zásadní stranově sjednotit 

zobrazení s pozicí sondy – značka na sondě musí být 
na stejné straně jako značka na monitoru

•   při barevném dopplerovském zobrazení nastavit barev-
ný rozsah kolem 80 cm/s pro arteriální tok, pro venózní 
tok 50 cm/s a ev. upravovat dle potřeby

STANDARDNÍ PROJEKČNÍ ROVINY

Čtyřdutinová projekce A4C 
Většinou první zobrazení při vyšetření. Sonda je umístě-
na na hrotu srdce v úhlu směřujícím směrem k pravému 
rameni. Zobrazení může být obtížné u dětí s broncho-
pulmonální dysplazií. Poté je nutné měnit pozici sondy, 
ev. subkostální zobrazení. Při pneumoperikardu nelze 
srdce zobrazit vůbec – rychlá diagnostika v kritickém 
stavu. 

Lze dobře rozeznat čtyři oddíly (pravá komora – 
RV, pravá síň – RA, levá komora – LV, levá síň – LA), 
síňové i  komorové septum. Dobře přehledné jsou 
mitrální a  trikuspidální chlopně, včetně vyšetření 
vtokových parametrů komor a  eventuální regurgi-
tace – standardní zobrazení  pro detekci perikar-
diálního výpotku. Projekce však není vhodná pro  
dopplerovské vyšetření případného zkratu na úrov-
ni defektu septa – úhel zkratu k sondě je téměř kol- 
mý.

Existují tři základní varianty zobrazení čtyřdutinové 
projekce, které komplikují orientaci (ASE dle American 
Society for Echocardiography):
1.  ASE varianta 1 – hrot dole. Odpovídá pohledu 

na srdce zepředu, jak srdce vidí kardiochirurg při 
operaci. Nejvíce odpovídá anatomické představě. 
Nejčastěji používané v dospělé kardiologii a v pu-
blikacích (obr. 1).

diogra�ckých vyšetření (z  toho 80 % abnormálních), 
interpretace dalších 150 vyšetření (z  toho 80 % ab-
normálních) a  zhodnocení zobrazovacích schopností 
vedoucím kardiologického oddělení. Pro vyšší stupeň 
vzdělání je vyžadován další trénink 4–6 měsíců pod 
supervizí na daném pracovišti, ideálně novorozenecké 
jednotce intenzivní péče, provedení 150 vyšetření a in-
terpretace dalších 150 vyšetření. Takto navržený model 
vzdělávání je totožný s prvními roky vzdělávání v dět-
ské kardiologii ve Spojeném království. Z  uvedeného 
vyplývá časová náročnost a  v  rámci postgraduálního 
vzdělávání může takový trénink absolvovat jen velmi 
omezený počet neonatologů. Následně byla evropský-
mi odbornými společnostmi publikována doporučení 
pro vzdělávání v  obdobném rozsahu, jen s  možností 
přípravy na novorozeneckém oddělení [1, 6]. 

Přitom je evidentní, že schopnost základního zob-
razení srdce k  zodpovězení speci�ckých klinických 
otázek může zlepšit novorozeneckou péči. Například 
v Austrálii již funguje časově a odborně méně náročný 
systematický trénink ultrazvuku mozku, břicha a srdce 
[2]. Pro ultrazvukové vyšetření srdce k  získání základ-
ních fyziologických a  klinických informací v  intenziv-
ní péči se proto vžil název point-of-care ultrasound  
(POCUS). Základní role srdečního POCUS je rychlé ultra- 
zvukové vyšetření srdce symptomatického novorozen-
ce a identi�kace patologických procesů, jako je perikar-
diální výpotek, malpozice centrálního žilního katetru 
a kontraktility srdce [7, 8]. POCUS je aplikován na vět-
šině pracovišť dětské a novorozenecké intenzivní péče 
v Evropě s výraznými mezinárodními rozdíly, ale i rozdí-
ly v rámci pracovišť jednotlivých zemí. Ve většině zemí 
však chybí systematické vzdělávání [3].

Vývoj USG vyšetření srdce v neonatologii a požadav-
ky na vzdělávání mají dva směry. Pod zkratkou TNE je to 
komplexní hemodynamické vyšetření srdce [5], které je 
svým rozsahem a náročným vzděláním určeno jen pro 
malou část neonatologů. Smyslem druhého směru je zá-
kladní ultrasonogra�cké vzdělání pro většinu neonato-
logů pod zkratkou POCUS. V praxi, i vzhledem k absenci 
systematického vzdělávání, se oba směry prolínají.

V České republice není USG vyšetření srdce zařazeno 
do povinného vzdělávání před certi�kovaným kurzem 
z neonatologie. Lékaři získávají tyto dovednosti z vlast-
ní iniciativy a potřeby v klinické praxi. Ultrasonogra�c-
ké kurzy pro neonatology i publikace v českém jazyce 
jsou ojedinělé [4, 9], zdrojem informací a mentory jsou 
většinou zkušenější kolegové z  řad neonatologů, ev. 
kardiologů. Pro zlepšení edukace neonatologů bude 
v průběhu roku 2022 zprovozněn Atlas echokardiogra-
�e pro neonatology na stránkách České neonatologic-
ké společnosti. Online forma bude obsahovat praktická 
videa jak získat základní roviny vyšetření s podrobným 
popisem. Atlas bude doplňován o patologické stavy.

Cílem této publikace je seznámit neonatology a pe-
diatry začínající s  echokardiogra�í se základními pro-
jekcemi s popisem anatomických struktur.
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pravé komory a  plicnice. Lze zobrazit křížení velkých 
arterií (obr. 5).

Parasternální dlouhá osa – PLAX
Levá komora

Jedno z nejčastěji používaných zobrazení v neonatologii 
je zobrazení levé komory. Sonda je umístěna při levém 
okraji sterna s markerem směřujícím směrem k pravému 
rameni. Často je nutné popojet sondou směrem k levé-
mu rameni a mírně naklonit sondu k pupku.

Zobrazením levé komory z dlouhé parasternální osy 
lze získat mnoho informací o stavu srdce – preload, kon-
traktilitu levé komory, poměr průměru levé síně k aor-
tě (kvůli zhodnocení hemodynamické signi�kantnosti 
tepenné dučeje), hypertro�i myokardu, známky plicní 
hypertenze (deviace interventrikulárního septa doleva, 
levá komora je utlačena dilatovanou pravou komorou), 
srdeční vady (především defekt septa komor – je třeba 

2.  ASE varianta 2 – hrot nahoře. Zobrazení srdce jako při 
pohledu od bránice kraniálně. Nejčastěji používané 
v klinické praxi v neonatologii (obr. 2).

3.  ASE varianta 1 s hrotem nahoře. Levé srdce je zobraze-
no na monitoru vlevo, pravé srdce vpravo. Odpovídá 
pohledu na srdce shora od sterna (obr. 3).
 

Pětidutinová projekce – A5C
Obraz se získá nakloněním sondy ze čtyřdutinové 
projekce frontálně. Pro současné zobrazení výto-
kového a vtokového traktu levé komory je potřeba 
sondu rotovat po směru hodinových ručiček. Lze 
zobrazit výtokový trakt levé komory a aortální chlo-
peň (obr. 4).

Apikální projekce plicní arterie 
Obraz se získá dalším nakloněním sondy frontálně z pě-
tidutinové projekce. Přehledně zobrazíte výtokový trakt 
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Obr. 1. Čtyřdutinová projekce, ASE varianta 1 – hrot dole
LV – levá komora, RV – pravá komora, LA – levá síň, RA – pravá 
síň

Obr. 2. Čtyřdutinová projekce, ASE varianta 2 – hrot nahoře
LV – levá komora, RV – pravá komora, LA – levá síň, RA – pravá 
síň

Obr. 3. Čtyřdutinová projekce, ASE varianta 1 – hrot nahoře
LV – levá komora, RV – pravá komora, LA – levá síň, RA – pravá 
síň

Obr. 4. Pětidutinová projekce – A5C
LV – levá komora, RV – pravá komora, RA – pravá síň, LVOT – vý-
tokový trakt levé komory
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v kmeni plicnice (častý je turbulentní tok u levo-pravého 
zkratu hemodynamicky významné tepenné dučeje), ev. 
akcelerace toku ve RVOT (dopplerovským vyšetřením 
u subvalvární stenózy nebo hypertrofie myokardu) (obr. 8).

Parasternální krátká osa – PSAX
Aorta v krátké ose

Obraz získáte ze stejné pozice jako levou komoru v para- 
sternální dlouhé ose rotací sondy po směru hodinových 
ručiček. Marker na sondě směřuje k  levému rameni. 
Vhodná projekce pro zobrazení morfologie aortální 
chlopně (3 cípy – tzv. ,,Mercedes sign“), koronární arterie, 
perimembranózní defekt komorového septa, vtokový 
a výtokový trakt pravé komory obepínající aortu (obr. 9).

Mitrální chlopeň v krátké ose

Z osy na zobrazení aorty v krátké ose nakloněním paprs-
ku sondy směrem k apexu (a kabelem sondy k pravému 

důsledná kontrola celého septa barevným zobrazením, 
a transpozice velkých cév), průměr aorty (pro kalkulaci 
levostranného srdečního výdeje) (obr. 6).

Vtoková část pravé komory

Nakloněním paprsku sondy kaudálně směrem k pupku 
(a kabelem sondy směrem k levému rameni) z paraster-
nální dlouhé osy na levou komoru zobrazíme trikuspidál-
ní chlopeň a vtokovou část pravé komory. Velmi dobrá 
projekce na zhodnocení funkce (barevným mapováním) 
a morfologie trikuspidální chlopně (obr. 7).

Výtoková část pravé komory

Nakloněním paprsku sondy k levému rameni (a kabelem 
sondy k pupku) a mírnou rotací po směru hodinových 
ručiček zobrazíme výtokový trakt pravé komory (RVOT), 
chlopeň a kmen plicnice. Vhodná projekce pro stanovení 
morfologie a  funkce chlopně plicnice, charakteru toku 

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

Obr. 5. Apikální projekce plicní arterie
RV – pravá komora, RVOT – výtokový trakt pravé komory

Obr. 6. Parasternální dlouhá osa
LV – levá komora, RV – pravá komora

Obr. 7. Modi�kovaná parasternální dlouhá osa – vtoková část 
pravé komory
RV – pravá komora, RA – pravá síň

Obr. 8. Modi�kovaná parasternální dlouhá osa – výtoková 
část pravé komory
LV – levá komora, RV – pravá komora, LA – levá síň
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Subkostální projekce
Axiální zobrazení situs cordis

Projekci získáme transverzálním umístěním sondy 
ve střední čáře pod processus xiphoideus. Ve středu 
dorzálně je páteř, před ní vlevo aorta, nad aortou 
žaludek. Vpravo a před páteří jsou játra s dolní dutou 
žílou. Toto zobrazení je zásadní pro stanovení situs 
cordis (obr. 13).

Sagitální zobrazení dolní duté žíly

Rotací o 90 ° proti směru hodinových ručiček z axiální 
subkostální projekce a  mírným nakloněním paprsku 
doprava (kabelu sondy doleva) zobrazíme dolní dutou 
žílu a  vyústění jaterních žil. Průměr dolní duté žíly je 
velmi variabilní (většinou je kolabovaná). Dle průměru 
a pulzace žíly lze odhadnout preload a efekt případné 
volumexpanze při oběhové deterioraci pacienta. V této 
projekci lze zobrazit umbilikální žilní katetr a ev. komp-
likace katetru (hepatální léze) (obr. 14).

rameni) zobrazíme mitrální chlopeň (vzhledu tzv. rybích 
úst). Můžeme detekovat defekty komorového septa, 
zhodnotit pohyby komorového septa a poměr velikosti 
levé a pravé komory (obr. 10).

Papilární svaly v krátké ose

Dalším nakloněním paprsku sondy směrem k apexu (a ka-
belem sondy k pravému rameni) ze zobrazení mitrální 
chlopně v krátké ose zobrazíme papilární svaly levé komo-
ry. Opět vhodná projekce pro zhodnocení funkce komor, 
pohybů septa (u plicní hypertenze), poměru velikosti 
komor a zobrazení defektů komorového septa (obr. 11).

Apex v krátké ose

Obraz získáme z pozice jako na aortu, mitrální chlopeň 
a papilární svaly výraznějším nakloněním sondy směrem 
k levému boku, zobrazíme zužující se komory. Apex tvoří 
levá komora. V této projekci lze posoudit pohyby septa a dia-
gnostikovat případné defekty komorového septa (obr. 12).
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Obr. 9. Parasternální krátká osa – aorta
RV – pravá komora, LA – levá síň, RA – pravá síň

Obr. 10. Parasternální krátká osa – mitrální chlopeň
LV – levá komora, RV – pravá komora

Obr. 11. Parasternální krátká osa – papilární svaly
LV – levá komora, RV – pravá komora

Obr. 12. Parasternální krátká osa – apex
LV – levá komora, RV – pravá komora



23Čes. Slov. Neonatologie 2022/1

zobrazíme síně a  síňové septum. Kvalitní obraz zís-
káme tlakem sondy na břicho, což může být pro dítě 
nekomfortní. Vhodná projekce pro detekci síňových 
zkratů – foramen ovale (FOA – u novorozenců téměř 

Sagitální zobrazení břišní aorty

Nakloněním sondy ze subkostálního sagitálního 
zobrazení dolní duté žíly paprskem sondy doleva 
(kabelem sondy doprava) zobrazíme břišní aortu. 
Dopplerovským vyšetřením průtoku v odstupujícím 
truncus coeliacus nebo arteria mesenterica superior 
lze měřit hemodynamický význam tepenné dučeje. 
Tzv. ,,steal“ fenomén během diastoly se projevuje poz-
ději než v břišní aortě (čím významnější zkrat, tím dále 
od dučeje detekujeme zpětný tok v arteriích během 
diastoly). Vhodné pro zobrazení pozice arteriálního 
katetru, ev. trombotické komplikace arteriálního ka-
tetru (obr. 15).

Subkostální zobrazení síní

Transverzálním umístěním sondy pod processus 
xiphoideus a  nakloněním paprsku sondy kraniálně 
(kabelem sondy kaudálně) s markerem sondy vlevo 
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Obr. 13. Subkostální projekce – axiální zobrazení situ

Obr. 14. Subkostální projekce – sagitální zobrazení dolní duté 
žíly
RV – pravá komora

Obr. 15. Subkostální projekce – sagitální zobrazení břišní 
aorty

Obr. 16a, b. Subkostální projekce – zobrazení síní
RA – pravá síň, LA – levá síň
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Subkostální zobrazení horní duté žíly

Nakloněním paprsku sondy kraniálně (kabelu sondy kau-
dálně) ze subkostální projekce na síně zobrazíme vyústění 
horní duté žíly (SVC) do pravé síně. Je to zásadní projekce 
pro měření průtoku v SVC, nutného ke kalkulaci parciálního 
srdečního návratu (tzv. SVC flow – parciální srdeční návrat, 
zhodnocení systémového průtoku minimálně závislého 
na zkratu přes FOA a tepennou dučej (PDA), parametr 
používaný u oběhově deteriorovaných pacientů) (obr. 17).

Suprasternální projekce
Větvení plicnice

Transverzálním umístěním sondy na levém okraji horní 
třetiny sterna s  markerem sondy směřujícím doprava 
a ev. mírným nakloněním paprsku sondy kaudálně (kabe-
lem sondy kraniálně) zobrazíme větvení plicnice. Ideální 
je použití dopplerovského barevného zobrazení. U levo-
-pravého zkratu tepennou dučejí vidíme červený ,,jet“ 
v plicnici. Průběh větví plicnice zobrazíte kyvadlovým 
nakloněním paprsku sondy doprava nebo doleva a ev. 
rotací sondy. Poměrně častým nálezem u nedonošených 
novorozenců je vysoká rychlost toku v levé větvi plicnice 

vždy přítomno), defekt síňového septa a směru zkratů 
(dopplerovským barevným mapováním, důležité je 
nastavení nižšího rozsahu rychlostí k detekci pomalé-
ho venózního toku, cca 50 cm/s). Zkrat přes foramen 
ovale je nutný odlišit od průtoku z  horní duté žíly 
(obr. 16a, b).
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Obr. 17. Subkostální projekce – zobrazení horní duté žíly
RA – pravá síň

Obr. 18a, b. Suprasternální projekce – větvení plicnice

Obr. 19a, b. Suprasternální projekce – zobrazení tepenné 
dučeje
LA – levá síň
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Zobrazení tepenné dučeje – ductal view

Sonda je umístěna sagitálně v horní třetině sterna s mar-
kerem sondy kraniálně. Sondu mírně rotujeme po směru 
hodinových ručiček a nakláníme paprsek sondy k levému 
boku (kabel sondy k pravému rameni), abychom zobra-
zili ev. otevřenou tepennou dučej (zásadní je zobrazení 
barevným mapováním). Kvalitnější zobrazení většinou 
získáme podložením ramen a  natočením hlavičky dí-
těte doleva. Při levo-pravém zkratu tepennou dučejí 
zobrazíme červený jet směřující od aorty do plicnice. 
V případě uzavřené dučeje vidíme dva modré toky ve 
větvích plicnice a dorzálně descendentní aortu. U pa-
cienta s  plicní hypertenzí a  pravo-levým cyanotickým 
zkratem tepennou dučejí je vlevo vedle dvou modrých 
toků ve větvích plicnice třetí modrý tok dučejí. Tepennou 
dučej lze v tomto případě snadno zaměnit za tok v levé 
větvi plicnice (obr. 19a, b).

Aortální oblouk

Sondu umístíme k  pravému hornímu okraji sterna 
na osu mezi bradou a pravou bradavkou s markerem 
sondy, směřujícím k bradě pacienta, a rotujeme sondu 
po i proti směru hodinových ručiček, abychom vizuali-
zovali kompletní aortální oblouk. Kvalitnější zobraze-
ní většinou získáme podložením ramen a natočením 
hlavičky doleva. Důležitá a často obtížně zobrazitelná 
je oblast isthmu. Nutné je barevné mapování a vylou-
čení turbulentního toku, ev. dopplerovské vyšetření. 
Normální toky v  isthmu dosahují rychlosti do 2 m/s, 
u  koarktace jsou toky rychlejší. V  případě vysokého 
srdečního výdeje, např. u hemodynamicky signifikant-
ní tepenné dučeje, mohou být toky do 2,5 m/s  i bez 
stenózy v oblasti isthmu (obr. 20).

Plicní žíly

Ideální pozice pacienta je na zádech s podloženými ra-
meny a natočením hlavičky doleva. Sondu umístíme do 
jugula s markerem doprava a nakloníme paprsek sondy 
kaudálně (kabelem kraniálně). Jedná se o velmi těžkou 

(rychlost nad 2 m/s), především po uzávěru tepenné 
dučeje (jedná se o benigní nález se spontánní regresí). 
Vpravo od větvení plicnice je transverzálně zobrazena 
ascendentní aorta a dále vpravo horní dutá žíla (většinou 
oválného tvaru) (obr. 18a, b).
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Obr. 20. Suprasternální projekce – aortální oblouk

Obr. 21a, b. Suprasternální projekce – plicní žíly
RA – pravá síň, LA – levá síň

Obr. 22 Zobrazení břišní aorty z retroperitonea
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projekci. Pro zobrazení je nezbytné barevné mapování 
s  optimálním nastavením barevného rozsahu na žilní 
tok (40–50 cm/s) a optimalizací (navýšením) barevného 
gainu. Měli bychom zobrazit návrat čtyř žil do levé síně 
(dvě modré a dvě červené) – tzv. ,,crab view“ (obr. 21a, b).

Zobrazení břišní aorty z retroperitonea

Zobrazení průběhu břišní aorty v subkostální projekci 
je často obtížné kvůli plynem distendovaným střevním 
kličkám. Tomu se vyhneme zobrazením z  levého ret-
roperitonea. Novorozence polohujeme mírně na pravý 
bok a sondu umístíme mezi zadní axilární čáru a páteř 
na úrovni pupku. Při měření průtoku dopplerovským 
pulzním vyšetřením nakloníme paprsek sondy kraniálně 
(kabel sondy kaudálně), aby tok v aortě směřoval více 
k sondě (obr. 22).

ZÁVĚR

Funkční echokardiografie je v současné době považová-
na za jednu ze základních a nenahraditelných diagnos-
tických metod u  novorozenců se známkami oběhové 
dysfunkce. Rychlé a neinvazivní vyloučení závažné sr-
deční vady eliminuje zbytečný transport na superspe-
cializované pracoviště a umožňuje optimalizovat léčbu 
kriticky nemocného novorozence. Intenzivní edukace 
v oblasti USG je jednou z priorit péče o novorozence. 
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Tomuto tématu se věnuje článek Význam placentární 
transfuze ve vztahu ke kardiopulmonální stabilizaci 
novorozence a závažné neonatální morbiditě. 

Příčiny srdečního selhání se liší dle gestačního stáří 
a postnatálního věku. Mezi nejčastější patří sepse, hy-
poxie, selhání srdce u  kritické srdeční vady nebo te-
penné dučeje, hypovolemie, myokardiální dysfunkce 
při extrémní nezralosti, chorioamnionitis, perzistující 
plicní hypertenze (PPHN), nekrotizující enterokolitida 
a relativní adrenální insu�cience [6]. Vždy je nutné při 
diagnostice AOS myslet na méně časté příčiny selhání 
– pneumothorax, srdeční tamponáda, arytmie, hyper-
tro�e myokardu, adverzní efekt umělé plicní ventilace 
nebo selhání při masivní volumexpanzi.

De�nování akutního oběhového selhání (AOS) u no-
vorozenců je obtížné. Obecně je AOS neboli šok de�-

ÚVOD

Funkcí oběhového systému je zajištění dodávky dosta-
tečného množství živin a  kyslíku do všech orgánů za 
fyziologických i patologických stavů [13]. U novorozence 
po narození během adaptační fáze probíhají důležité 
změny oběhového systému – transformace fetální cir-
kulace na cirkulaci postnatální. S aerací plic klesne plic-
ní vaskulární rezistence, odstraněním nízkorezistentní 
placenty dojde k vzestupu systémového krevního tlaku 
a směr průtoku krve na tepenné dučeji a foramen ovale 
se změní z  pravo-levého (cyanotického) na bidirekční 
a později levo-pravý. Narušení tohoto mechanismu může 
vést k hypoperfuzi a hypoxii orgánů. Adaptaci a oběho-
vou stabilitu může podpořit placentární transfuze ve 
formě pozdního podvazu pupečníku nebo milkingu. 

Farmakoterapie oběhového selhání novorozenců 

Širc J., Straňák Z.

Ústav pro péči o matku a dítě, Praha
3. lékařská fakulta Univerzity Karlovy, Praha

SOUHRN
Akutní oběhové selhání (AOS) je závažnou a život ohrožující komplikací u novorozenců. Během celého novorozeneckého období 
se mohou vyskytnout situace, které způsobují AOS. Diagnostika AOS je komplikována velikostí pacientů, omezenými invazivní-
mi metodami a  intra- i  extrakardiálními zkraty. Spektrum farmak, která ovlivňují oběhovou soustavu je poměrně široké. Každý 
lék ovlivňuje cirkulaci na jiné úrovni a  jiným způsobem, proto musí být terapie individualizovaná a efekt na hemodynamiku je 
třeba pravidelně kontrolovat. Popsaný efekt terapie však často vychází z experimentálních studií nebo ze studií na dospělých pa- 
cientech. Tyto výsledky je proto obtížné extrapolovat na novorozence. Recentní studie prokázaly, že dokážeme dobře ovlivnit 
některé parametry oběhového systému u oběhově kompromitovaných novorozenců, ale bez pozitivního vlivu na dlouhodobý 
psychomotorický vývoj.

KLÍČOVÁ SLOVA
hypotenze, oběhová podpora, katecholaminy, dopamin, dobutamin, noradrenalin, adrenalin, milrinon, vasopresin, sildena�l, le-
vosimendan, kortikosteroidy 

SUMMARY
Treatment of neonatal hemodynamic compromise

Acute circulatory failure (ACF) is a serious and life-threatening complication in a newborn. ACF can occur throughout the whole 
neonatal life. Diagnosis of ACF is complicated by the size of patients, limited invasive methods and presence of intra and extracar-
diac shunts. The spectrum of drugs a�ecting the circulatory system is relatively broad. However, explored e�ects are often based 
on experimental studies or studies in adults. Thus, it is di�cult to extrapolate these conclusions to neonates. Moreover, each drug 
a�ects the circulation at a di�erent level and in a di�erent way. The optimal therapy must therefore be tailored and the e�ect on he-
modynamics must be monitored accordingly. Recently published data revealed that we can su�ciently in�uence some parameters 
of the circulatory system in circulatory compromised newborns, but without a positive e�ect on long-term neurological outcome.

KEYWORDS
hypotension, haemodynamic support, catecholamines, dopamin, dobutamin, norepinephrine, epinephrine, milrinone, vasopre-
ssin, sildena�l, levosimendan, corticosteroids
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i kapilární krvi) a orientačně odpovídá tkáňové perfuzi. 
Nejčastěji se měří perfuze mozkové tkáně, méně často 
ledvin nebo svalů. NIRS se standardně používá během 
kardiologických operací, kde je prokázán jeho bene�t 
na snížení incidence pooperační kognitivní dysfunkce 
a  deliria [35]. Použití NIRS u  nezralých novorozenců 
po narození vede ke snížení hypoxických epizod [20]. 
Tento rok budou publikovány výsledky randomizova-
né studie zkoumající vliv NIRS monitorace v  prvních  
72 hodinách u  nezralých novorozenců na mortalitu 
a závažnou morbiditu [16]. Použití dalších metod moni-
torace oběhového systému (sidestream dark �eld (SDF) 
imaging, aEEG, impedanční kardiogra�e, ale i NIRS) je 
stále v rámci klinických studií. 

Při terapii oběhového selhání je v  první řadě nutné 
postupovat kauzálně – tzn., je-li to možné, vyřešit příči-
nu AOS před nasazením farmakoterapie nebo souběž-
ně s ní, např. punkce u tenzního pneumothoraxu nebo 
tamponády, změny ventilačního režimu při adverzi 
nebo zastavit podávání objemů při selhání v rámci ma-
sivní volumexpanze.

Terapie AOS i dávky farmak ve většině případů vychá-
zejí ze studií na dospělých nebo dětských pacientech, 
publikace o  novorozencích jsou většinou založeny na 
malém počtu pacientů, obtížně porovnatelné a  bez 
prokázaného pozitivního vlivu na dlouhodobý psycho-
motorický vývoj.

Volumexpanze
Tradičně první volbou v terapii hypotenze bez ohledu na 
příčiny je podání volumexpanze [48]. Zvýšení preloadu 
vede ke zvýšení kontraktility a následně srdečního výdeje. 
Volba volumoterapie dává smysl a je nezbytná při prokáza-
né hypovolemii – po masivním krvácení, abrupci placenty 
nebo sepsi. Naopak excesivní přívod tekutin zhoršuje mor-
talitu a morbiditu [4]. Cochrane analýza neprokázala benefit 
podání volumexpanze u oběhově kompromitovaných 
novorozenců [36]. Protože je často obtížné vyloučit hypo-
volemii i při použití echokardiografie, dává smysl podání 
volumexpanze před nasazením katecholaminů v dávce 
10–20 ml/kg na 10–30 min. Další podávání objemů by 
mělo být přísně indikované. Podání transfuze erytrocytů 
je první volbou u prokázané anemie, v ostatních situacích 
je to podání balancovaných krystaloidů, které v porovnání 
s fyziologickým roztokem nezpůsobují metabolickou aci-
dózu. U sepse, především komplikované koagulopatií, je 
možné podání čerstvé mražené plazmy.

Dopamin
Dopamin je nejčastěji používaný lék v  terapii oběho-
vého selhání. Dopamin je endogenní katecholamin 
s  účinkem na α-, β- a  dopaminergní receptory, 25 % 
podaného dopaminu je konvertováno na noradrenalin, 
který přispívá k vazokonstrikčnímu efektu. Ze zvířecích 
modelů a  zdravých dospělých pacientů se traduje na 
dávce závislý efekt terapie, který ale nebyl jednoznačně 
prokázán u novorozenců. Nízké dávky do 2 µg/kg/min  

nován nepoměrem mezi dodávkou a spotřebou kyslí-
ku a metabolitů nezbytných k zajištění metabolických 
nároků tkání, způsobeným nedostatečnou perfuzí. 
Systémová hypotenze je nejčastěji používaný parametr 
v diagnostice AOS. Korelace mezi krevním tlakem a sys-
témovou perfuzí je však velmi vágní [14] a systémová 
hypotenze nemusí být dobrým ukazatelem tkáňové 
hypoperfuze u  nedonošených novorozenců. Výsledný 
krevní tlak je produktem srdečního výdeje a  periferní 
cévní rezistence. Srdeční výdej závisí na preloadu, af-
terloadu, srdeční kontraktilitě a  frekvenci. Jednotlivé 
složky srdečního výdeje se ještě navzájem ovlivňují 
(např. zvýšení kontraktility při stoupajícím preloadu dle 
Frankova-Starlingova zákona). Krevní tlak by měl být 
jen jeden z mnoha parametrů při klinickém hodnocení 
oběhového systému. Dalšími jsou poruchy prokrvení 
(kožní kapilární návrat, chladná akra), diuréza, srdeční 
akce (bradykardie nebo tachykardie). Z  laboratorních 
parametrů je to hladina laktátu nebo base excess. 

Problematika hypotenze novorozenců je kompliko-
vána nejasnou de�nicí. V praxi a klinických studiích je 
často de�nována jako hodnota pod 5. percentil pro 
dané gestační stáří a  postnatální věk. Byla publiková-
na normativní data krevního tlaku dle gestačního stáří 
a hmotnosti [26, 27, 3, 51]. V klinické praxi je nejčastěji 
používaným pravidlem de�nujícím hypotenzi v prvních 
dnech života střední systémový tlak nižší než gestační  
stáří v týdnech [7]. Tato de�nice je jednoduchá, dobře 
zapamatovatelná, nebyla však dostatečně validována 
a  vede k  nadužívání terapie [9]. S  gestačním týdnem 
a stářím od narození krevní tlak stoupá. Hodnota krev-
ního tlaku závisí na způsobu měření. Oscilometricky 
měřený krevní tlak je závislý na správné volbě manžety 
a  většinou nadhodnocuje, především při nižších hod-
notách [8]. V novějších publikacích je korelace s  inva-
zivně měřeným tlakem lepší [33]. U novorozenců s AOS 
je nezbytné invazivní měření krevního tlaku.

Systémová hypotenze je asociována s  intrakraniál-
ním krvácením [34] a se zhoršeným psychomotorickým 
vývojem [28]. Byla také popsána asociace mezi délkou 
hypotenze a  frekvencí intrakraniálního krvácení [53]. 
V jiných studiích byla popsána asociace mezi terapií hy-
potenze a poruchou psychomotorického vývoje [2, 10]. 
Jedná se ovšem o asociaci, kauzalitu mezi samotnou hy-
potenzí (nebo terapií hypotenze) a krátkodobými nebo 
dlouhodobými komplikacemi je obtížné prokázat [1]. 

V diagnostice AOS u novorozenců máme k dispozici 
i  řadu technických možností. Echokardiogra�e je nez- 
bytným nástrojem k  vyloučení kritické srdeční vady, 
v  diagnostice hypovolemie (snížená náplň dolní duté 
žíly a srdečních oddílů), kontraktility komor, zvýšeného 
afterloadu (diagnostika PPHN) a srdečního výdeje nebo 
parciálního srdečního návratu (průtok horní dutou ží-
lou vypovídá lépe o systémové perfuzi než levostranný 
nebo pravostranný srdeční výdej při přítomnosti tepen-
né dučeje a foramen ovale). Near-infrared spectroscopy 
(NIRS) měří oxygenovaný hemoglobin (v arteriální, žilní 
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nervových vláknech a zároveň je důležitý neurotran-
smiter. Způsobuje silnou stimulaci α- a β

1
-receptorů, 

slabou stimulaci β
2
-receptorů. Oproti adrenalinu má 

větší vliv na α-receptory a tedy i výraznější vazokon-
strikční účinky [6]. Zároveň snižuje plicní vaskulární 
rezistenci. Dosud je málo publikací o použití u no-
vorozenců, avšak častější použití v dospělé a pedi-
atrické intenzivní péči a méně nežádoucích účinků 
oproti adrenalinu vede k jeho častějšímu používání 
u kriticky nemocných novorozenců. Je vhodnou první 
volbou spolu s dobutaminem u pacientů s plicní hy-
pertenzí a systémovou hypotenzí nebo u septického 
šoku.

Vasopresin
Endogenní neuropeptid vylučovaný z neurohypofýzy. 
V  Čechách se používá syntetický analog s  prodlou-
ženým účinkem – terlipressin. Kvůli dlouhému po-
ločasu je možné terlipressin podávat intermitentně, 
kontinuální podávání je však také možné. Stimulace 
V1-receptorů vede k vazokonstrikci v kůži, svalech, já-
trech, pankreatu a v povodí art. mesenterica superior. 
Stimulace V2-receptorů má antidiuretické účinky, dále 
vazodilatační účinky na plicní, koronární a  mozko-
vé cévy (endogenní produkcí oxidu dusnatého). 
Stimulace centrálních V3-receptorů snižuje srdeční ak-
ci, dále zvyšuje hladinu kortizolu a působí synergicky 
v terapii s katecholaminy [13]. V systémové cirkulaci 
převládá vliv V1-receptorů a výrazný vazokonstrikční 
efekt. Místo vasopresinu je v terapii farmakorezistentní 
systémové hypotenze a plicní hypertenze, teoreticky 
i u systémové hypotenze s myokardiální dysfunkcí na 
podkladě hypertrofické kardiomyopatie a  obstrukcí 
výtokových traktů. Popularita analogů vasopresinu 
u  dospělé a  dětské populace stoupá, u  dospělých 
pacientů se septickým šokem zlepšuje renální funkce 
a snižuje mortalitu v porovnání s ostatními katechola-
miny, zvyšuje riziko ischemie akrálních částí končetin 
[19, 23]. Jiná metaanalýza jeho benefity oproti ostat-
ním katecholaminům nepotvrdila [21]. U novorozenců 
zatím nemáme dostatek kvalitních dat, vasopresin 
a  terlipressin pravděpodobně zvyšují riziko ische-
mie [31]. Dávkovací schémata se liší. Stathopoulos 
uvádí nasycovací dávku 20 µg/kg a dále kontinuálně  
5 µg/kg/hod [47], Oulego-Erroz bolus 5 µg/kg a ná-
sledně 10 µg/kg/hod [38]. Intermitentně se podávají 
dávky 20 µg/kg á 6 hod po dobu min. 24 hodin [11].

Milrinon
Jedná se o selektivní inhibitor fosfodiesterázy 3 (PDE3), 
který zvyšuje kontraktilitu (pozitivní inotropie) a relaxa-
ci myokardu (pozitivní lusitropní efekt). Inhibice PDE3 
zvyšuje intracelulární koncentraci cyklického adeno-
sinmonofosfátu a oxidu dusnatého v buňkách hladkého 
svalu cév. Výsledkem je vazodilatace především v plic-
ním řečišti, ale mírně i v systémovém řečišti, zvyšuje 
srdeční výdej a  kontraktilitu [22]. Milrinon by neměl 

způsobují vazodilataci v renálních, splanchnických a ko-
ronárních cévách stimulací dopaminergních receptorů 
[43]. Vyšší dávky vedou ke stimulaci α-receptorů, vazo-
konstrikci a  zvýšení systémové vaskulární rezistence 
[54]. Farmakodynamika dopaminu u nezralých novoro-
zenců je méně jasná. Dávka 6–8 µg/kg/min u některých 
novorozenců zvyšuje levostranný srdeční výdej (LVO) 
a  mírně střední systémový tlak, stejná dávka u  jiných 
novorozenců výrazně zvyšuje systémový tlak a periferní 
vazokonstrikci, snižuje srdeční výdej a návrat horní dutou 
žílou. Výsledkem působení dopaminu může být snížení 
orgánové perfuze [13, 37]. Obecně ale platí, že se stou-
pající dávkou převažuje vazopresorický účinek oproti  
inotropnímu [6]. Důležitý je vliv dopaminu na plicní 
vaskulární rezistenci, kterou u některých novorozenců 
zvyšuje více než systémovou. U  novorozenců s  plic-
ní hypertenzí a  systémovou hypotenzí může zvýšit  
pravo-levý zkrat a prohloubit hypoxemii [30]. Dopamin 
má také endokrinní účinky. Způsobuje přechodné snížení  
hladiny thyreoid stimulujícího hormonu, T4, prolaktinu 
a růstového hormonu [12]. 

Dobutamin
Dobutamin je syntetický katecholamin vytvořený 
v 70. letech s účinkem především na β

1
- a β

2
-receptory 

a s menším vlivem na α
1
-receptory. Zvyšuje srdeční výdej 

vzhledem ke zvýšení systolického objemu a mírnému 
chronotropnímu efektu, zároveň zvyšuje návrat horní 
dutou žílou [37]. Nemá výrazný vliv na systémový krevní 
tlak a  systémovou rezistenci – vazodilatace způsobe-
ná β

2
-receptory je vyvážená vazokonstrikcí stimulací  

α
1
-receptorů. Je první volbou u myokardiální dysfunkce 

s  hypokontraktilitou, u  plicní hypertenze s  dysfunkcí 
pravé nebo levé komory nebo jako konkurent milrinonu 
v terapii postligačního syndromu.

Adrenalin
Endogenní katecholamin produkovaný dření nadledvin 
s účinkem na α- a β-receptory. V rámci resuscitace při 
bradykardii nebo asystolii je jediným doporučovaným 
katecholaminem. Je typicky používán u  novorozenců 
se systémovou hypotenzí rezistentní na dopamin a do-
butamin [48]. Účinky jsou závislé na dávce. V  nižších 
dávkách způsobuje stimulací β-receptorů vazodilataci 
v systémovém i plicním řečišti, zároveň zvyšuje srdeční 
frekvenci a srdeční objem. Výsledkem je zvýšení srdeč-
ního výdeje. Ve vyšších dávkách převládá vazokonstrik- 
ční efekt stimulací α-receptorů. Adrenalin také zvyšuje 
mozkovou perfuzi zvýšením systémového krevního tlaku 
[41]. Nežádoucím účinkem adrenalinu je hyperglykemie 
vzhledem ke zvýšení glykogenolýzy, glukoneogeneze 
a metabolická acidóza způsobená elevací laktátu. Obojí 
je výsledkem stimulace β

2
-receptorů [5]. 

Noradrenalin
Noradrenalin je endogenní katecholamin synteti-
zovaný na koncích sympatických postgangliových 

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK



31Čes. Slov. Neonatologie 2022/1

ců je použití levosimendanu srovnatelné s milrinonem 
[50], nebo dokonce účinnější než milrinon v  prevenci 
nízkého srdečního výdeje [24]. Review u  pediatrické 
populace (většinou po kardiologických operacích, myo-
kardiální selhání, sepse) popisuje zlepšení ventrikulární 
funkce, oxygenace, pokles laktátu, centrálního žilního 
tlaku a  srdečního indexu, s  rizikem systémové hypo-
tenze. Dávka se pohybuje od 0,05 do 0,6 µg/kg/min, 
v některých publikacích podávali bolus 2,2–24 µg/kg na  
10–60 minut [46, 52], výrobce udává nasycovací dávku 
6–12 µg/kg v infuzi na více než 10 minut.

Kortikosteroidy
Mechanismus účinku kortikoidů na oběhový systém je 
komplexní, multifaktoriální, a podílí se na něm jak slož-
ka mineralokortikoidní, tak glukokortikoidní. Zvyšuje 
intracelulární dostupnost kalcia v  buňkách hladkého 
svalstva cév a snižuje produkci vazodilatačně působící 
inducibilní NO-syntázy a prostacyklinu. Při dlouhodobé 
terapii katecholaminy dochází ke snížení počtu a den-
zity adrenergních receptorů. Kortikoidy zvyšují expresi 
adrenergních a angiotenzinových receptorů a efektivitu 
katecholaminů [44]. Glukokortikoidy také indukují pro-
dukci endogenních katecholaminů, snižují permeabilitu 
kapilár u septického stavu a tím udržují intravaskulární 
objem. U zvířecích modelů s PPHN je popsána inhibice 
fosfodiesterázy 5 a zlepšení oxygenace vysokými dáv-
kami kortikoidů [42]. Nejlépe prostudovaný a nejpou-
žívanější je hydrokortizon. Je indikován u farmakorezis-
tentní systémové hypotenze a PPHN nereagující na oxid 
dusnatý. Dávkování při farmakorezistentní hypotenzi, 
těžkém selhání a PPHN je 4 mg/kg/den ve 4 dávkách 
[45]. Suspektní relativní adrenální insuficienci se věnuje 
článek Relativní adrenální insuficience a  vazopresor- 
-rezistentní hypotenze u  kriticky nemocných novoro-
zenců.

Další farmakoterapie
V  terapii méně častých příčin AOS se mohou uplatnit 
i jiné léky – např. antiarytmika, prostaglandiny v případě 
kritické srdeční vady nebo PPHN, plicní vazodilatátory 
u PPHN, β-blokátory u hypertrofie myokardu a další. Tato 
terapie je však mimo rozsah publikace nebo je uvedena 
v článcích Perzistující plicní hypertenze u novorozenců 
a Hypertrofie myokardu u novorozence.

 

ZÁVĚR

AOS je častá komplikace u rizikových novorozenců s ne-
gativním vlivem na psychomotorický vývoj. Diagnostika 
je z řady důvodů (specifických pro novorozenecký věk) 
komplikovaná, je třeba monitorovat více klinických pa-
rametrů a  používat laboratorní i  zobrazovací metody. 
Každý lék má specifické účinky na krevní oběh, proto 
je důležitá optimální volba terapie a hodnocení efektu 
léčby.

být aplikován při systémové hypotenzi. Biologický po-
ločas milrinonu je u novorozenců 4 hodiny a může být 
výrazně prodloužen u orgánové dysfunkce, především 
selhání ledvin, nezralosti a u asfyktických novorozenců 
[32]. Milrinon je ideálním lékem u  myokardiální dys-
funkce s hypokontraktilitou a plicní hypertenzí, jeho po-
zitivní efekt byl prokázán po kardiologických operacích, 
u novorozenců s brániční hernií a plicní hypertenzí [13]. 
Preventivní podání u nezralých novorozenců nezabrání 
případnému nízkému srdečnímu výdeji nebo návratu 
horní dutou žílou, nevede ani k redukci incidence zá-
važného intrakraniálního krvácení [39]. Milrinon má po-
měrně úzké dávkovací rozmezí, avšak s nutností podání 
nasycovací dávky. Poločas, jak již bylo uvedeno, se může 
lišit u kriticky nemocných novorozenců. Nízká nasyco-
vací dávka proto může způsobit nízkou účinnost léčby, 
oproti tomu vysoká nasycovací dávka nežádoucí efekt –  
hypotenzi. I přes tento fakt se dávkovací schémata dle 
různých autorů výrazně liší. Původní práce australských 
autorů doporučuje u nezralých novorozenců nasyco-
vací dávku 0,75 µg/kg/min po dobu 3 hodin a  dále 
0,2 µg/kg/min [39]. Hallik doporučuje v  terapii post-
ligačního syndromu nasycovací dávku 0,5 µg/kg/min  
po dobu 3 hodin a dále udržovací 0,15 µg/kg/min u no-
vorozenců pod 27. gestační týden, 0,2 µg/kg/min u no-
vorozenců nad 27. týden [15]. Taketomo [49] uvádí mož-
nou nasycovací dávku 50 µg/kg na 10 min (5 µg/kg/min  
po dobu 10 min) a  udržovací 0,25–0,75 µg/kg/min, 
v pooperačním období u novorozenců s kritickou sr-
deční vadou (jako prevence nízkého srdečního vý-
deje) udává nasycovací dávku 75 µg/kg na 60 minut  
(1,25 µg/kg/min po dobu 60 minut) a  udržovací  
0,75 µg/kg/min. 

Sildenafil
Sildenafil je selektivní inhibitor fosfodiesterázy 5, která 
odbourává cGMP. Výsledkem je snížení plicní vaskulární 
rezistence. Sidenafil lze použít i jako neuroprotektivum 
[55]. Dosud byl omezený přístup k intravenózní formě, 
což komplikovalo podávání kriticky nemocným novo-
rozencům. V dnešní době je i.v. forma lépe dostupná. 
Největší zkušenosti jsou s  použitím sidenafilu u  dětí 
s plicní hypertenzí, především u novorozenců s kongeni-
tální diafragmatickou hernií [29]. Cochrane analýza z ro-
ku 2017 uvádí tendenci ke snížení mortality a zlepšení 
oxygenace u novorozenců s plicní hypertenzí a omeze-
nému přístupu k oxidu dusnatému. V analýze je však jen 
166 dětí [25]. Velký potenciál tkví v léčbě chronické plicní 
hypertenze, především u  dětí s  bronchopulmonální 
dysplazií [17]. 

Levosimendan
Levosimendan je kalciový sensitizátor. Vazbou na tropo-
nin C zvyšuje senzitivitu myofilament k intracelulárnímu 
kalciu a tím zlepšuje kontraktilitu. Aktivuje sarkolemální 
K-senzitivní ATP-kanály hladké svaloviny cév, což má va-
zodilatační efekt. Po kardiologických operacích u kojen-

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK



32 Čes. Slov. Neonatologie 2022/1

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

Graf 1. Systémové účinky léků používaných při oběhovém selhání
Na všech úrovních grafu se jedná o relativní hodnoty, proto nejsou uvedeny jednotky. Účinky na srdeční frekvenci a systémový tlak 
jsou v závislosti na čase, pro dopamin, dobutamin a adrenalin jsou to účinky při podávání 10 µg/min u dospělých mužů. Vaskulární 
rezistence a srdeční výdej jsou v závislosti na stoupající dávce [18].

Tab 1. Přehled farmakoterapie oběhového selhání – cílové receptory, dávkování a praktické poznámky [6, 49, 39, 15, 47, 38, 11, 45]

Název Receptory Dávkování Způsob podání

Dopamin α
1
, β

1
, β

2
, dopaminergní 

1–20 µg/kg/min
max. 50 µg/kg/min

možné podat do velké periferní 
žíly, lépe do CŽK
chránit před světlem

Dobutamin
α

1
, β

1
, 

slabě β
2

2–20 µg/kg/min
max. 40 µg/kg/min

kont. do CŽK, 
možné podat do periferní žíly 

Adrenalin α
1
, α

2
, β

1
, β

2

0,05–1 µg/kg/min
max. 2,6 µg/kg/min

kont. do CŽK
chránit před světlem

Noradrenalin α
1
, α

2
, β

1

0,05–1 µg/kg/min
max. 3,3 µg/kg/min

kont. do CŽK
chránit před světlem
dop. ředit do 5%G

Milrinon inhibitor PDE3

50–75 µg/kg na 10–60 min
90–135 µg/kg na 3 hod
(ev.120 µg/kg na 2 hod)
dále 0,15–0,75 µg/kg/min

kont. do CŽK

Sildena�l inhibitor PDE5
p.o. 0,3–3 mg/kg/dávku á 6–12 hod
i.v. 0,4 mg i.v. na 3 hod
dále 1,6 mg/kg/den

p.o.
i.v. kont. do CŽK 
nebo periferní žíly

Terlipressin
V1 – syst. vazokonstrikce
V2 – vazodilatace
(splanchnikum, ledviny, plíce)

bolus 20 µg/kg, dále 5 µg/kg/hod
bolus 5 µg/kg, dále 10 µg/kg/hod
20 µg/kg á 6 hod

kont. nebo intermitentně do CŽK 
nebo do periferní žíly 
chránit před světlem

Levosimendan kalciový senzitizátor
0,05–0,6 µg/kg/min
výrobce udává bolus 6–12 µg/kg 
na > 10 min

kont. do CŽK 
nebo do periferní žíly 

Hydrokortizon

snížená exprese NO-syntázy 
a prostacyklinu
zvýšená exprese adrenergních 
a angiotenzinových receptorů

substituční dávky: 1 mg/kg/den 
ve 2–3 dávkách
vazopresorické dávky: 2–4 mg/kg/den 
ve 3–4 dávkách

intermitentně do CŽK 
nebo periferní žíly

CŽK – centrální žilní katetr, 5%G – roztok 5% glukózy, PDE3 – fosfodiesteráza 3, PDE5 – fosfodiesteráza 5
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(RAI) [1]. Vazba mezi limitovanou adrenální odpovědí 
na stres u kriticky nemocných pacientů a jejich zvý-
šenou mortalitou je popisována od 80. let minulého 
století [3]. RAI tak představuje potenciálně život 
ohrožující komplikaci. U novorozenců jsou k dispozici 
přesvědčivá data o adrenální insuficienci v kontextu 
těžké nezralosti, sepse nebo obecně celkové nesta-
bility základních životních funkcí [4, 5, 6].

Hlavním uváděným příznakem RAI je oběhová ne-
stabilita s  hypotenzí a  rozvojem šokového stavu bez 
adekvátní odpovědi na volumexpanzi nebo oběho-
vou podporu vazopresory, způsobená periferní vazo-
dilatací [7]. Vazopresor-rezistentní hypotenze (VRH), 
či refrakterní hypotenze, může být ovšem zapříčině-
na i  těžkou myokardiální dysfunkcí. RAI je tak v sou-

ÚVOD

Aktivace hypothalamo-pituitárně-adrenální (HPA) 
osy a  produkce kortizolu v  zona fasciculata kůry 
nadledvin jsou základem adaptační fáze odpovědi 
organismu na stres. Kortizol má širokou paletu 
účinku, především ve smyslu udržování glykemické 
a minerální homeostázy v séru, zachování integrity 
kapilárního řečiště a  jeho přiměřené vaskulární 
permeability [1]. Působí imunomodulačně a  sni-
žuje intenzitu systémové zánětové odpovědi [2]. 
Nedostatečná produkce je označována jako adrenál-
ní insuficience. V  případě produkce nedostatečné, 
vzhledem k tíži onemocnění nebo stresu, hovoříme 
o  relativní, případně funkční adrenální insuficienci 

Relativní adrenální insu�cience a vazopresor-rezistentní 
hypotenze u kriticky nemocných novorozenců 

Berka I.1,2, Kučera J.1

1Ústav pro péči o matku dítě, Praha
23. lékařská fakulta Univerzity Karlovy, Praha

SOUHRN
Kriticky nemocní, oběhově nestabilní novorozenci na jednotkách intenzivní péče až ve třetině případů nereagují adekvátně na 
volumexpanzi nebo oběhovou podporu katecholaminy. Výskyt této refrakterní hypotenze nebo vazopresor-rezistentní hypotenze 
(VRH) stoupá s mírou nezralosti a může mít zásadní dopad na mortalitu a morbiditu nejen těžce nezralých pacientů. Za její hlavní 
příčinu je v současnosti považována adrenální insu�cience, především ve smyslu relativní adrenální insu�cience (RAI), kdy je množ-
ství produkce kortizolu v nadledvinách nedostatečné vzhledem k tíži onemocnění.
Tento přehledový článek shrnuje jak základy fyziologie hypothalamo-pituitárně-adrenální osy v embryonálním a fetálním období 
a elementární aspekty patofyziologie RAI a VRH u kriticky nemocných a těžce nezralých novorozenců, tak diagnostické a terapeu-
tické možnosti, včetně nežádoucích účinků, s ohledem na dlouhodobou prognózu exponovaných.

KLÍČOVÁ SLOVA
relativní adrenální insu�cience, vazopresor-rezistentní hypotenze, kriticky nemocný novorozenec, kortizol

SUMMARY
Relative adrenal insu�ciency and vasopressor-resistant hypotension in critically ill newborns

A signi�cant proportion of critically ill neonates with hypotension in intensive care units do not respond to volume administration 
or vasopressors/inotropic circulatory support. The incidence of this refractory hypotension, or vasopressor-resistant hypotension 
(VRH), is inversely proportional to gestational age. VRH can have a major impact on the mortality and morbidity of these patients. 
Adrenal insu�ciency is currently considered to be its main cause. Particularly relative adrenal insu�ciency (RAI) occurs when the 
amount of cortisol production in the adrenal glands is insu�cient for to the severity of illness.
This review article summarizes the basics of hypothalamic-pituitary-adrenal axis physiology in the embryonic and fetal period and 
the fundamental aspects of RAI and VRH pathophysiology in critically ill and very preterm neonates. Diagnostic and therapeutic 
options, including side e�ects with regard to the long-term prognosis of exposed patients, are also discussed.
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relative adrenal insu�ciency, vasopressor-resistant hypotension, critically ill neonate, cortisol
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ZÁKLADNÍ ASPEKTY PATOFYZIOLOGIE 
RAI A VRH U KRITICKY NEMOCNÝCH  
NOVOROZENCŮ

Při absenci stresu je více než 90 % kortizolu v séru vázáno 
na plazmatické bílkoviny a jeho produkce je inhibována 
negativní zpětnou vazbou snižující hladiny CRF a ACTH. 
V případě kritického onemocnění (např. infekce, trauma, 
chirurgický výkon) dochází u dospělých, vzhledem ke sti-
mulaci produkce CRF především prozánětlivými cytokiny 
a snížení zpětnovazebné inhibice, až k šestinásobnému 
nárůstu produkce kortizolu. Zároveň dochází k poklesu 
sérové hladiny albuminu a globulinů vázajících kortizol  
a ke zvýšení jeho volné frakce [13]. Pokud je odpověď 
HPA osy insuficientní, dochází k down regulaci kardio-
vaskulárních adrenergních receptorů a systému renin-
-angiotenzin. K výsledné vazodilataci přispívá i up regu-
lace inducibilní NO-syntázy, aktivace ATP-senzitivních 
draslíkových kanálů a  některé prozánětlivé cytokiny 
(interleukin IL-1, IL-2, IL-6, interferon γ). Patofyziologie 
RAI u dospělých pacientů byla takto popsána extenzivně 
[13]. Několik studií popisuje RAI téměř identicky u kritic-
ky nemocných novorozenců, často v prvních dvou týd-
nech po narození [14, 15]. Obecné mechanismy rozvoje 
zahrnují adrenální hypoperfuzi při hypotenzi, snížení 
vazby ACTH na adrenální receptory vlivem cytokinů 
(např. TNFα) nebo absenci adrenálních rezerv při zvýšení 
metabolických nároků [8, 16].

Donošení nebo mírně nezralí (≥ 34. týden gestace) 
kriticky nemocní novorozenci s  VRH mají, na rozdíl 
od novorozenců s  adekvátní odpovědí na volumex-
panzi a  oběhovou podporu, zvýšené sérové hladiny 
pregnenolonu, 17-hydroxy-pregnenolonu a  dehyd-
roepiandrosteronu (DHEA). V  sérových hladinách kor-
tizolu a  kortizonu se významně neliší. DHEA inhibuje 
expresi 11-beta-HSD1, který řídí přeměnu kortizonu 
zpět na kortizol. Akumulace substrátů pro 3-beta-HSD 
naznačuje, že právě limitovaná aktivita tohoto enzymu 
u novorozenců může významně přispívat k rozvoji RAI 
a následně VRH [17]. Dalším navrženým mechanismem 
rozvoje RAI u této skupiny pacientů v období prvních 
pěti dnů po narození je insu�cience HPA osy. Tuto hy-
potézu podporuje detekce nízkých sérových hladin 
kortizolu a ACTH u kriticky nemocných a zároveň ade-
kvátní reakce na podání nízké dávky exogenního ACTH 
[18]. Mechanismus rozvoje RAI je tudíž komplexní ve 
smyslu působení různých faktorů (obr. 1).

U středně a především těžce nezralých (≤ 28. týden) 
novorozenců je nejen předpoklad suprese HPA osy ma-
teřským kortizolem a absencí stimulace CRF z placenty, 
ale i zásadně snížené aktivity 3-beta-HSD [8].

DIAGNOSTIKA A KLINICKÝ OBRAZ RAI

Diagnostika adrenální insuficience, případně RAI, je 
u  dospělých a  pediatrických pacientů založena na 

časnosti chápána spíše jako možný zdroj VRH a  obě 
komplikace se překrývají pouze částečně, bez nutné 
asociace [8].

Incidence hypotenze u  novorozenců hospitalizo-
vaných na jednotce intenzivní péče (JIP) je 20–50 % 
[9]. Přibližně 15–30 % nereaguje na podání oběhové 
podpory vazopresory/inotropy s  inverzní korelací ke 
gestačnímu stáří [10, 11]. VRH tak postihuje 3–15 % 
novorozenců na JIP. Incidence RAI je nejasná vzhle-
dem k absenci konsenzuálních diagnostických kritérií. 
Uváděno je široké rozmezí 3–56 % kriticky nemocných 
novorozenců [1].

Cílem tohoto přehledového článku je shrnutí patofy-
ziologie, současných diagnostických možností, klinic-
kých příznaků a případné terapie RAI u kriticky nemoc-
ných novorozenců s  ohledem na jejich dlouhodobou 
prognózu.

SOUHRN FYZIOLOGIE HPA OSY 
V EMBRYONÁLNÍM A FETÁLNÍM OBDOBÍ

HPA osa je aktivována produkcí kortikotropin uvol-
ňujícího faktoru (CRF) v  nucleus paraventricularis 
hypothalamu a  jeho uvolněním do kapilár hypo-
thalamo-hypofyzárního portálního systému. V pars 
distalis předního laloku hypofýzy stimuluje CRF 
tvorbu adrenokortikotropního hormonu (ACTH). Tato 
stimulace je u plodu detekovatelná ve 14.–20. týdnu 
těhotenství, ACTH je ve fetálním séru přítomen od  
16. týdne. Do 20. týdne gestace je tak završeno funkční 
etablování HPA osy [1, 12]. Mezodermální buňky bu-
doucí kůry nadledvin migrují do oblasti horního pólu 
mesonephros ve 4.–5. týdnu, od 7. týdne jsou v séru  
přítomny některé adrenální steroidogenní enzymy 
(např. 21-hydroxyláza, aldosteron-syntáza). Kůra 
fetálních nadledvin se skládá z robustní primitivní, 
přechodné a  úzké definitivní zóny. Zona glome-
rulosa a  zona fasciculata kůry nadledvin jsou plně 
diferencovány ve věku 3 let po narození, zona re-
ticularis mezi 4. a 15. rokem. Kortizol je v průběhu 
fetálního vývoje produkován v primitivní a přechod-
né zóně, tvorba v  definitivní zóně začíná na konci 
třetího trimestru [12]. Do konce 23. týdne fetální 
kůra nadledvin nedisponuje 3-beta-hydroxysteroid-
ní dehydrogenázou (3-beta-HSD), která katalyzuje 
přeměnu pregnenolonu na progesteron. Z  tohoto 
důvodu plod k  tvorbě kortizolu používá progeste-
ron produkovaný placentou až do konce 30. týdne 
těhotenství. V průběhu těhotenství je navíc funkce 
HPA osy inhibována mateřským kortizolem volně 
procházejícím placentou. Tato suprese je od 32. týdne 
postupně snižována dvěma mechanismy. Prvním je 
zvyšující se aktivita 11-beta-HSD2 v placentě, která 
vede k inaktivaci maternálního kortizolu přeměnou 
na kortizon, druhým je zvyšující se produkce CRF 
placentou na konci třetího trimestru [1, 12].
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asociovány s hypotenzí, vysokými dávkami vazopreso-
rů/inotropů, perzistencí ductus arteriosus a rozvojem 
bronchopulmonální dysplazie [20, 21, 22]. Uváděná 
mezní hodnota sérové hladiny kortizolu u nezralých 
novorozenců je 138 nmol/l [19]. Hlavním diagnostic-
kým problémem, použití hodnot sérového a stimulo-
vaného kortizolu, jsou nálezy velmi nízkých hladin 
u klinicky naprosto stabilních novorozenců a nálezy 
„normálních“ hodnot u kriticky nemocných. Konkrétní 
měřená hodnota může být ovlivněna zralostí novo-
rozence, dobou odběru, mírou stresové zátěže nebo 
podáním antenatálních steroidů [19, 23]. Variabilita 
sérového a stimulovaného kortizolu u nezralých dětí 
v  prvních 2 týdnech po narození je velmi vysoká, 
tudíž, na základě dostupných dat, v současnosti ne-
existuje konsenzuální referenční rozmezí normy [23, 

stanovení sérové hladiny kortizolu při klinickém po-
dezření/kritickém onemocnění, nebo na stimulačních 
testech HPA osy pomocí analogů CRF a ACTH. Mezní 
hodnota sérové hladiny kortizolu je 500 nmol/l, mezní 
hodnota stimulované hladiny kortizolu po podání pře-
devším ACTH v dávce 1 µg/kg je 250 nmol/l. Stimulační 
test může být indikován při rozmezí hladin 500  
až 1000 nmol/l [8, 19]. Podobné diagnostické hodnoty  
byly navrženy pro kriticky nemocné zralé a mírně ne-
zralé novorozence [18]. U těžce nezralých novorozenců 
(< 30. týden gestace) byla dokumentována nízká ba-
zální hladina kortizolu 4. den po narození (277 nmol/l,  
SD 144) a  neadekvátní odpověď na stimulaci ACTH 
(215 nmol/l 30 minut po podání) při nutnosti umělé 
plicní ventilace [20]. Nízké hladiny kortizolu jsou u ne-
zralých novorozenců v prvních 2 týdnech po narození  
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Obr. 1. Mechanismus rozvoje relativní adrenální insu�cience a vazopresor-rezistentní 
hypotenze
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neurologického vývoje [28]. Příčinou je pravděpodobně 
glukokortikoidní efekt a absence působení mineralo-
kortikoidního, což vede k apoptóze nervových buněk 
[29]. Hydrokortizon je tak v současnosti lékem volby, 
nicméně dávkovací rozmezí použité ve studiích za-
měřených na VRH je velmi široké. Stanovení optimál-
ního dávkovacího režimu navíc komplikuje identická 
struktura hydrokortizonu a kortizolu společně s velmi 
limitovanými informacemi o  farmakokinetice hydro-
kortizonu u novorozenců různého gestačního stáří [8, 
19]. Biologický poločas nevázaného hydrokortizonu  
u  nezralých novorozenců (62 pacientů, medián  
28. týden) byl stanoven na 2,9 hodin a  po dosažení  
35. týdne postmenstruačního stáří klesá [30]. Současná 
doporučení tak navrhují minimální možnou efektivní 
iniciační dávku 1 mg/kg s udržovací dávkou 0,5 mg/kg  
podávanou v rozmezí 8–12 hodin u nezralých a 6 až  
8 hodin u donošených novorozenců [8, 31]. Pokračování 
v  terapii je indikováno pouze v  případě klinické od-
povědi ve smyslu zvýšení krevního tlaku v  časovém 
horizontu 2–4 hodiny a možnosti snižovat dávku obě-
hové podpory vazopresory/inotropy za 6–12 hodin [8, 
26, 27, 31].

I délka terapie hydrokortizonem je zdrojem kontro-
verze a shoda panuje pouze na doporučení, aby byla 
nejkratší možná. Není jasné, zda zahájit vysazování 
v situaci, kdy je možné snižovat dávky oběhové pod-
pory, nebo až po úplné oběhové stabilizaci. Vysazo-
vání by mělo být, je-li to možné, postupné (vzhledem 
k  exogenní supresi HPA osy). U  donošených novoro-
zenců by doba podávání obvykle neměla přesáhnout 
7 dnů, u nedonošených 14 [19, 31].

V  protokolech čtyř randomizovaných, placebem 
kontrolovaných studií profylaxe RAI hydrokortizonem 
u  těžce nezralých novorozenců trvalo podání 10 až 
15 dnů. Ve třech z nich byla dávka 1 mg/kg/den po dobu 
7–12 dnů následovaná dávkou 0,5 mg/kg/den 3 dny  
před vysazením [32, 33, 34, 35].

24]. Důsledkem nemožnosti interpretace výsledků 
laboratorní diagnostiky je velmi různorodá klinická 
praxe. Na některých pracovištích je léčba indikována 
podle sérových, případně stimulovaných hladin kor-
tizolu, zatímco na jiných se laboratorní diagnostika 
nepoužívá [23]. Opakovaně uváděnou diagnostickou 
možností by mohlo být, na základě dat ze zvířecího 
modelu RAI (pavián), měření volného kortizolu v moči 
[19, 25]. Sonografické zobrazení nadledvin je obvykle 
bez patologického nálezu (obr. 2) a v diagnostice RAI 
se nepoužívá.

Klinická symptomatologie RAI zahrnuje především 
oběhovou nestabilitu s rozvojem hypotenze, jejíž pří-
činou je nízká periferní vaskulární rezistence. Nemu-
sí být vždy vazopresor-rezistentní. Iniciální odpověď 
na zahájení oběhové podpory může být u některých 
pacientů adekvátní, avšak k  normotenzi jsou nutné 
vysoké dávky katecholaminů. Například u  dopami-
nu je to dávka ≥ 15 µg/kg/minutu [26]. Myokardiální 
funkce vyjádřená např. frakčním zkrácením je obvyk-
le normální (obr. 3), v  případě progrese šokového 
stavu může však být i snížená [19]. Mezi další symp-
tomy patří hyponatremie, hypoglykemie, hyperka-
lemie, metabolická acidóza a intolerance stravy [19, 
23]. Metabolické abnormality a  poruchy vnitřního 
prostředí při RAI mohou být u  kriticky nemocných 
v podmínkách intenzivní péče méně vyjádřeny [19].

TERAPIE

Data o  terapii RAI vycházejí buď z  léčby oběhové-
ho selhání u  kriticky nemocných novorozenců,  
nebo z  profylaxe u  těžce nezralých. Podání dexame-
tazonu i hydrokortizonu prokazatelně zvyšuje krevní 
tlak při VRH přibližně 2 hodiny po podání [26, 27]. 
Expozice dexametazonu v prvním týdnu po narození 
je ovšem silně asociována s narušením dlouhodobého 
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Obr. 2. Sonogra�cké zobrazení levé ledviny a nadleviny (šip-
ka) u nezralého novorozence (26. týden), nález je bez pato-
logie

Obr. 3. Normální funkce myokardu vyjádřená frakčním zkrá-
cením levé komory (FS > 25 %)
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NEŽÁDOUCÍ ÚČINKY TERAPIE RAI 
A PROGNÓZA LÉČENÝCH PACIENTŮ

Mezi relativně časté krátkodobé nežádoucí účinky te-
rapie hydrokortizonem, které mohou vést i k nutnosti 
vysazení, se řadí hyperglykemie a hypertenze. Obě kom-
plikace jsou u těžce nezralých novorozenců problema-
tické s ohledem na vysoké riziko peri-/intraventrikulární 
hemoragie [8]. Pozdní sepse a krvácení do gastrointes-
tinálního traktu také postihují především léčené těžce 
nezralé [36]. Asociace mezi současným podáním korti-
kosteroidu a inhibitoru cyklooxygenázy v prvním týdnu 
po narození s rozvojem spontánní intestinální perforace 
(SIP) je velmi silná [32, 37]. Vzácně může dojít k rozvoji 
hypertrofie myokardu [8].

Dlouhodobé následky u  zralých a  nezralých no-
vorozenců léčených hydrokortizonem pro VRH jsou 
v současnosti neznámé [8]. U těžce nezralých pacien-
tů léčených profylaktickým podáním hydrokortizonu 
v  nízké dávce nebyla zjištěna vyšší incidence dětské 
mozkové obrny, jejich neurokognitivní vývoj v 18. až 
22. měsíci byl srovnatelný, nebo v  některých aspek-
tech i lepší než v kontrolní skupině [38, 39]. Léčení pa-
cienti měli vyšší míru přežití bez bronchopulmonální 
dysplazie a přežití do propuštění, méně často u nich 
byl indikován farmakologický uzávěr perzistující te-
penné dučeje. I přes zvýšené riziko pozdní sepse a SIP 
je časná profylaxe RAI v nízké dávce hodnocena u těž-
ce nezralých jako přínosná [40]. Oproti tomu dávky 
přesahující 2 mg/kg/den jsou asociovány se zvýšenou 
mortalitou u novorozenců porozených ve 30. a nižším 
týdnu gestace [41].

ZÁVĚR

V současné době je již k dispozici dostatek dat o RAI 
a VRH u  kriticky nemocných a  těžce nezralých no-
vorozenců na jednotkách intenzivní péče. Přestože 
neexistují jednotná klinická nebo laboratorní kritéria 
k zahájení podání hydrokortizonu, jeho použití v praxi 
narůstá, hlavně kvůli zjevnému klinickému efektu na 
oběhovou stabilizaci [36, 42]. Obecně lze o zařazení 
hydrokortizonu do terapeutického protokolu hypo-
tenze a oběhové nestability uvažovat se zvyšujícím se 
stupněm nezralosti a zhoršujícím se klinickým stavem. 
Vzhledem k řadě krátkodobých i dlouhodobých nežá-
doucích účinků je racionální použití minimální účinné 
dávky, volba délky terapie podle stupně nezralosti 
a klinické odpovědi i důsledný monitoring léčených 
pacientů.
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ÚVOD

Metoda blízké infračervené spektroskopie (near-infrared 
spectroscopy, NIRS) pracuje s  blízkou infračervenou 
oblastí z elektromagnetického spektra (750–2500 nm) 
a její použití v neonatologii se datuje od osmdesátých 
let 20. století [1]. Pro moderní neonatologii má metoda 
NIRS řadu výhod – kontinuální měření, je neinvazivní, 
nebolestivá a  portabilní [2]. Z  biofyzikálního hlediska 
penetruje blízké infračervené spektrum většinu biolo-
gických tkání. Když předpokládáme neměnnost tkání, 
jako jsou svaly, kosti a  kůže, pak jediným měnícím se 
parametrem je regionální krevní průtok a oxygenace [3]. 
V souvislosti s tím je důležité zmínit, že v krvi existují dva 
významné chromofory, které jsou schopné absorbovat 
elektromagnetické spektrum – oxygenovaný (oxyHb) 
a  deoxygenovaný (dHb) hemoglobin. Obě molekuly 

disponují rozdílnou absorpcí blízkého infračerveného 
spektra v závislosti na použité vlnové délce (obr. 1).

Lambertův-Beerův zákon (matematické vyjádření 
závislosti absorpce elektromagnetického záření na 
vlastnostech materiálu, skrze který záření prochází) 
a  moderní algoritmy nám umožňují kalkulaci oxyHb 
a dHb ve zkoumané oblasti s následnou možností pro-
centuálně vyjádřit tkáňovou oxygenaci (tissue/regional 
oxygenation, rSO

2
). 

(oxyHb / [oxyHb + dHb]; rozmezí 0–100 %)

Jelikož NIRS měří veškerou krev ve zkoumané oblas-
ti a 70–80 % krve je venózní, spektroskopie vyjadřuje 
především venózní oxygenaci [4]. NIRS lze použít v růz-
ných oblastech (renální, splanchnická, končetiny), nic-
méně dominantním klinickým použitím v neonatologii 

Near-infrared spektroskopie v posuzování 
hemodynamických změn u novorozenců 

Korček P.1,2, Straňák Z.1,2

1Ústav pro péči o matku a dítě, Praha
23. lékařská fakulta Univerzity Karlovy, Praha

SOUHRN
V současné době je kladen důraz na neinvazivní monitorování orgánových dysfunkcí u kriticky nemocných novorozenců. Bed-side 
monitoring pomocí spektroskopie (near-infrared spectroscopy, NIRS) nám může poskytnout cenné informace o hemodynamic-
kých poruchách, které jsou významně spojeny s neurologickými morbiditami a zvýšenou mortalitou u těchto pacientů. NIRS hod-
notí cerebrální perfuzi a oxygenaci a ve spojení s jinými zobrazovacími metodami (funkční echokardiogra�e), klinickým vyšetřením 
(srdeční akce, krevní tlak, diuréza, kapilární návrat) a biochemickými parametry (acidobazická rovnováha, hodnota laktátu) může 
poskytnout celistvější představu o tkáňové perfuzi. Na základě těchto vyšetření můžeme optimalizovat terapii a snížit mortalitu 
a závažné neurologické morbidity, které zásadním způsobem determinují následný život dítěte.

KLÍČOVÁ SLOVA
near-infrared spektroskopie, cerebrální hemodynamika, autoregulace, tkáňová oxygenace, neonatální morbidita a mortalita

SUMMARY
Near-infrared spectroscopy in the assessment of hemodynamic changes in newborns

Non-invasive monitoring of sick infants in the neonatal intensive care unit has become an important part of modern care. Bed-side 
monitoring using near-infrared spectroscopy (NIRS) could provide valuable pieces of information about hemodynamic disturban-
ces that are signi�cantly associated with neurologic morbidities and increased mortality in vulnerable newborns. NIRS evaluates 
cerebral perfusion and oxygenation, and in conjunction with other imaging methods (functional echocardiography), clinical asse-
ssment (heart rate, blood pressure, urine output, capillary re�ll time) and biochemical parameters (acid-base homeostasis, lactate 
level) may give us a more complete picture about tissue perfusion. These tools could help us optimize therapy and reduce morta-
lity and incidence of severe neurologic morbidities that signi�cantly impair long-term outcome.

KEYWORDS
near-infrared spectroscopy, cerebral hemodynamics, autoregulation, tissue oxygenation, neonatal morbidity and mortality
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Vzhledem k důležitosti a dynamičnosti centrálního ner-
vového systému (CNS) je cerebrální vazoregulace řízená 
systémovými a lokálními faktory, které zajišťují adekvátní 
průtok krve [6]. Primární regulace CBF je lokální (autore-
gulace) a zahrnuje metabolické, humorální a myogenní 
faktory (obr. 2). 

Zásadní roli má metabolická kontrola perfuze – hyper-
kapnie, acidóza a hypoxie indukuje cerebrální vazodila-
taci, naopak hyperoxie a hypokapnie způsobí cerebrální 
vazokonstrikci (některé studie dokumentují vliv signi�-
kantní a protrahované hypokapnie na rozvoj periventri-
kulární leukomalácie z důvodu hypoperfuze) [7].

je evaluace cerebrální tkáňové oxygenace a zhodnoce-
ní regionální rovnováhy mezi dodávkou a  spotřebou 
kyslíku [2]. 

CEREBRÁLNÍ PERFUZE A OXYGENACE

Dodávka kyslíku do mozkové tkáně závisí na cerebrální 
perfuzi (cerebral blood flow, CBF), saturaci krve kyslíkem 
(SpO

2
) a koncentraci hemoglobinu (Hb) [5]. CBF je de-

terminovaná srdečním výdejem (cardiac output = heart 
rate x stroke volume) a cerebrální vaskulární rezistencí. 

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

Obr. 1. Absorpční spektrum hemoglobinu v závislosti na vlnové délce elektro-
magnetického záření OxyHb – oxygenovaný hemoglobin, dHb – deoxygeno-
vaný hemoglobin

Obr. 2. Regulační mechanismy průtoku krve mozkem
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globinu vázat O
2
. Mechanismus adaptace na zhoršené 

podmínky je podobný jako u hypoxické hypoxie, CNS 
reaguje navýšením CBF a FcTOE, nicméně tento typ hy-
poxie je relativně vzácný [14].

Ischemická hypoxie představuje signi�kantní po-
kles CBF, který nedokáže udržet adekvátní mozkovou 
perfuzi a oxygenaci. U novorozenců na jednotce inten-
zivní péče se všechny 3 typy hypoxického inzultu mo-
hou kombinovat a dramaticky navýšit riziko poškození 
CNS s odpovídajícím nepříznivým dlouhodobým vývo-
jem [15].

CEREBRÁLNÍ AUTOREGULACE

Autoregulace mozkové perfuze je schopnost udržet 
konstantní a adekvátní průtok krve mozkem při změnách 
systémového krevního tlaku (obr. 3). Autoregulace je 
funkcí CBF (regulace viz výše) a mozkového perfuzního 
tlaku (cerebral perfusion pressure, CPP), který je výsled-
kem rozdílu středního arteriálního (mean arterial blood 
pressure, MABP) a  intrakraniálního tlaku (intracranial 
pressure, ICP) [16, 17].

AUTOREGULACE = CBF  CPP (MABP – ICP)

Extrémně nezralí novorozenci jsou schopni i při ko-
lísavém nebo hraničním MABP udržet stabilní vnitřní 
prostředí (normální hodnota laktátu) a mít uspokojivý 
klinický nález (prokrvení, diuréza, srdeční akce, kapilár-
ní návrat < 3 sekundy) [18]. Tato „permisivní hypotenze“ 
(MABP < gestační týden novorozence a  nevyžadující 
terapii) navíc nemá negativní vliv na cerebrální perfuzi 
a nebyl prokázán negativní dopad na dlouhodobý psy-
chomotorický vývoj [19]. 

Z výše uvedeného vyplývá, že běžně měřené hodno-
ty, jako je krevní tlak, srdeční akce a/nebo SpO

2
, nám 

neposkytují úplnou představu o  tkáňové hemodyna-
mice [20]. NIRS může poskytnout cenné údaje o  sku-
tečné mozkové tkáňové perfuzi, zvláště v  kombinaci 
s  pulzní oxymetrií (výpočet FcTOE) a  jinými bed-side 
zobrazovacími metodami, jako je například funkční 
echokardiogra�e (měření srdečního výdeje, kontrakti-
lity myokardu, průtoku v horní duté žíle) [21].

NORMATIVNÍ HODNOTY

V prvních 72 hodinách života se hodnota rSO
2
 pohybuje 

většinou v rozmezí 55–85 %, a to i u novorozenců pod  
32. gestační týden [22]. Z observačních studií dále vyplý-
vá, že hodnota rSO

2
 po porodu graduálně narůstá a do-

sahuje vrcholové hodnoty kolem 36. hodiny života, po 
které následuje fáze „plateau“ se stabilními hodnotami 
rSO

2
 [22]. Podobné hodnoty vývoje cerebrální oxygena-

ce v prvních 72 hodinách dokládá studie zaměřená na 
monochoriální a bichoriální dvojčata (obr. 4) [23].

Humorální faktory zahrnují vazoaktivní látky produ-
kované endotelem, například prostaglandiny a  oxid 
dusnatý (vazodilatace) nebo endotelin (vazokon-
strikce) [8]. Za předpokladu, že neexistují signi�kantní  
rozdíly mezi metabolickým obratem (spotřeba kyslíku), 
SpO

2
 a koncentrací hemoglobinu, rSO

2
 re�ektuje devi-

aci v průtoku krve mozkem [9].
Pro udržení stabilní rovnováhy mezi dodávkou a spo-

třebou kyslíku (metabolic rate of oxygen) je častější re-
akcí zvýšení CBF než zvýšená extrakce kyslíku mozko-
vou tkání. Přesto je důležité zmínit možnost výpočtu 
frakční tkáňové extrakce kyslíku mozkem (fractional 
cerebral tissue oxygen extraction, FcTOE) při znalosti 
SpO

2
: 

FcTOE = ([SpO
2
 – rSO

2
] / SpO

2 
; rozmezí 0–1).

FcTOE (relativní množství kyslíku spotřebovávaného 
mozkovou tkání) je inverzní k  CBF (pokles cerebrální 
perfuze způsobí zvýšenou extrakci kyslíku mozkovou 
tkání) a poukazuje na rovnováhu mezi dodávkou a spo-
třebou kyslíku [10]. V  prvních dnech života je vysoká 
hodnota FcTOE významně asociovaná se závažným 
neurologickým postižením u  nezralých novorozenců 
[11]. FcTOE nám může pomoci rozlišit hypoxii hypoxic-
kou (nedostatek kyslíku při normální perfuzi) a ischemic-
kou (nedostatek kyslíku způsobený hypoperfuzí) [12]. 

TYPY CEREBRÁLNÍ HYPOXIE

Hypoxická hypoxie je způsobená snížením pO
2
 (parciál-

ní tlak kyslíku) a je to nejčastější typ cerebrální hypoxie. 
CNS reaguje na snížený obsah kyslíku v krvi navýšením 
CBF a FcTOE k udržení optimální cerebrální oxygenace. 
U nezralých novorozenců jsou tyto mechanismy nedo-
statečné a  přispívají k  vyšší incidenci neurologického 
postižení v této populaci [13]. 

Anemická hypoxie je způsobená sníženou koncen-
trací hemoglobinu nebo omezenou schopností hemo-

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

Obr. 3. Autoregulace cerebrální perfuze
MABP – mean arterial blood pressure (střední arteriální tlak 
krve)
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SafeBoosC-III (viz níže) jako směrodatná pro eventuální 
intervence. 

VLIV CEREBRÁLNÍ MALPERFUZE NA 
VZNIK LÉZÍ CNS

Centrální nervový systém u novorozenců (zvláště nezra-
lých) vykazuje zvýšenou vulnerabilitu k perinatálnímu 
hypoxicko-ischemickému poškození, a  to z  několika 
důvodů – nezralá vaskulatura v germinální matrix a pe-
riventrikulární bílé hmotě, relativně nízký bazální CBF 
(20 ml/100 g/min) a  zvýšená FcTOE [25]. U  nezralých 

Z animálních studií na selatech vyplývá, že hodnota 
rSO

2
 55 % ještě nemusí vést k  disrupci metabolismu 

a zvýšené produkci laktátu. Nicméně již několik desítek 
minut pod touto kritickou hranicí může způsobit sub-
celulární poškození a apoptózu neuronů [24]. Podobné 
výsledky v tomto ohledu přinesla metaanalýza vývoje  
rSO

2
 v prvních 15 minutách po porodu u zralých a ne-

zralých novorozenců, kde u  dětí se sníženou iniciální 
cerebrální oxygenací (kritická hodnota rSO

2
 kolem  

55 %) bylo v pozdějším období diagnostikováno peri-/
intraventrikulární krvácení (PIVH) (obr. 5) [2]. Vzhledem 
k uvedeným faktům proto není překvapující, že právě 
tato hodnota (rSO

2
 55 %) byla stanovena v rámci studie 

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

Obr. 4. Postnatální vývoj cerebrální oxygenace u dětí s/bez fetální patologie
TTTS – twin to twin transfuzní syndrom (feto-fetální syndrom), FGR – fetal growth restric-
tion (fetální růstová restrikce)

Obr. 5. Vývoj cerebrální oxygenace v prvních 15 minutách života u dětí s/bez peri-/
intraventrikulárního krvácení
PIVH – peri-/intraventricular hemorrhage
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transfuze komplikující monochoriální dvojčetnou gra-
viditu. U  recipientů (hypervolemický plod/novoroze-
nec) byla pozorována signi�kantně nižší rSO

2
, pravdě-

podobně na podkladě hypertro�e myokardu a snížené  
myokardiální compliance s  výslednou obstrukcí výto-
kových traktů (viz obr. 4) [32]. Přispívajícími negativní-
mi faktory mohou být cerebrální vazokonstrikce (en-
dothelin ET

A
-receptory) a polycytemie (hyperviskozita) 

[33].
U donorů (hypovolemický plod/novorozenec) je rSO

2
 

významně vyšší, a to na podkladě absolutní hypovole-
mie, která způsobí renální hypoperfuzi a  aktivaci osy 
renin-angiotenzin-aldosteron (zvýšená periferní vas-
kulární rezistence, hypertro�e hladkého svalstva) [34]. 
Častým nálezem u této populace dětí je i anemie, která 
může způsobit hyperdynamickou cirkulaci a  zvýšení 
CBF se zvýšenou rSO

2
 [35].

V  případě primární placentární insu�cience (bez 
patologických placentárních anastomóz) a  chronické 
fetální hypoxie se vyvine adaptivní hemodynamická 
redistribuce k  zajištění dostatečné perfuze vitálních 
orgánů, např. mozku – „brain sparing“ e�ect [36]. Ani-
mální modely demonstrují anatomicky mohutnější ka-
piláry v CNS jako reakci na hypoxické prostředí a efekt 
zvýšeného CBF a  rSO

2
 perzistuje i v postnatálním ob-

dobí [37].

SAFEBOOSC STUDIE

Snaha o  klinickou implementaci metody NIRS u  vul- 
nerabilních novorozenců se transformovala do série 
studií SafeBoosC (Safeguarding the Brain of our smallest 
Children).

Analýza SafeBoosC-II prokázala snížení hypoxické 
a  hyperoxické zátěže (burden of hypoxia/hyperoxia) 
u  nezralých novorozenců při použití spektroskopie 
v  prvních 72 hodinách života [38]. Následná Safe-
BoosC-III studie se zaměřila na vliv terapie na podkladě 
evaluace cerebrální oxygenace u  extrémně nezralých 
novorozenců (< 28. gestační týden) v prvních 72 hodi-
nách života a následný rozvoj neurologického postiže-
ní (PIVH, PVL, atro�e mozku) ve 36. gestačnímu týdnu 
a/nebo opožděného psychomotorického vývoje. Dia-
gnosticko-terapeutický protokol studie je na obrázku 6 
[39]. První výsledky studie SafeBoosC-III budou k dispo-
zici ve druhé polovině roku 2022. 

NEŽÁDOUCÍ ÚČINKY NIRS

Často zmiňovaným nedostatkem metody NIRS je lo-
kální hypertermický účinek záření a  možná tvorba 
hematomů způsobených stálým tlakem na kůži [2]. 
Oba nežádoucí účinky lze minimalizovat pravidelnou 
změnou polohy NIRS čidel a optimální ošetřovatelskou 
péčí [1]. Nicméně tyto nálezy jsou vzácné a nepůsobí 

novorozenců musíme navíc kalkulovat s ventilační a kar-
diovaskulární nestabilitou (myokardiální a  autonomní 
dysfunkce, hypotenze vyžadující volumoterapie nebo 
inotropní podporu, syndrom dechové tísně, relativní 
adrenální insuficience), které mají negativní dopad na 
udržení cerebrální autoregulace [16]. Výsledkem je in-
verzní vztah mezi incidencí PIVH a periventrikulární leu-
komalácie (PVL) a gestačním týdnem novorozence [26].

Dysfunkční autoregulace u  kriticky nemocných 
novorozenců je asociována se zvýšenou mortalitou 
a  rizikem neurologického poškození vlivem různých 
patofyziologických mechanismů – hypoperfuze, hy-
poxicko-ischemický inzult, hyperperfuze (edém moz-
ku, hyperoxie, peroxidace) a reperfuzní poškození [17, 
27]. Především oxidační stres (volné kyslíkové radiká-
ly, suboptimální antioxidační mechanismy u  nezra-
lých novorozenců) významně poškozuje nezralou, 
periventrikulární bílou hmotu [28]. Hyperoxie poza-
staví maturaci preoligodendrocytů a způsobí poruchu 
myelinizace axonů s  redukcí neuronální konektivity 
a  objemu mozkové tkáně (white matter injury, WMI) 
[29].

Reperfuzní poškození je pravděpodobně nejčastěj-
ším mechanismem vzniku neurologického postižení 
[26]. Novorozenci, u  kterých se později vyvine PIVH/
PVL, mají iniciálně nižší srdeční výdej a  průtok krve 
mozkem – při postupné kardiovaskulární normalizaci 
může nastat relativní cerebrální hyperperfuze s oxidač- 
ním stresem [26]. Uvedená patofyziologie zřejmě vysvět-
luje negativní vliv intervencí (volumoterapie, inotrop-
ní/ventilační podpora) na incidenci těchto závažných  
neurologických morbidit [19]. 

NIRS A CIRKULACE

Cerebrální oxygenace poměrně dobře koreluje s  prů-
tokem v horní duté žíle (superior vena cava, SVC) a le-
vostranným srdečním výdejem (left ventricular output, 
LVO) u nezralých novorozenců v prvních dnech života 
[28]. SVC průtok < 40 ml/kg/min a  rSO

2
 ≤ 40 % jsou 

nezávislé rizikové faktory pro zvýšenou mortalitu u no-
vorozenců < 30. gestačním týdnem [11].

Role hemodynamicky významné perzistující Botallo-
vy dučeje (persistent/patent ductus arteriosus, PDA) na 
rSO

2
 je kontroverzní. Některé studie prokázaly inverzní 

vztah mezi průměrem PDA nebo koncentrací markeru 
myokardiální dysfunkce NT-proBNP (N-terminal-pro 
brain natriuretic peptide) na cerebrální oxygenaci (čím 
větší průměr duktu nebo vyšší koncentrace NT-proBNP, 
tím nižší rSO

2
) [30]. Naopak jiné studie tuto korelaci ne-

potvrdily [31].
Patofyziologický mechanismus vlivu cirkulační ne-

stability na cerebrální oxygenaci přinesla observační 
studie u  nezralých monochoriálních a  bichoriálních 
dvojčat [23], zejména porovnání výsledků měření rSO

2
 

u  donora a  recipienta v  případě rozvoje feto-fetální 
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encefalopatií dochází k postupnému zavádění metody 
do klinické praxe.
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větší problémy v implementaci metody do širší praxe. 
Relativní nevýhodou NIRS může být obtížná interpre-
tace výsledků, zvláště v případě izolované analýzy rSO

2
, 

protože rozmezí bývá poměrně široké (NIRS ukazuje 
především venózní oxygenaci) a  závisí na použitém 
algoritmu a přístroji. 

ZÁVĚR

Metoda NIRS je momentálně preferovanou metodou 
měření tkáňové oxygenace u kriticky nemocných novo-
rozenců s vysokým rizikem vzniku závažných komplikací 
centrální nervové soustavy. V kombinaci s klinicko-bio-
chemickým vyšetřením a neinvazivními bed-side meto-
dami (pulzní oxymetrie, funkční echokardiografie) může 
NIRS poskytnout klinicky relevantní údaje o cerebrální 
perfuzi u novorozenců velmi nízké porodní hmotnosti 
v  prvních 72 hodinách života (předběžné sdělení ze 
studie SafeBoosC-III, definitivní výsledky budou pu-
blikovány ve druhé polovině roku 2022). Standardně 
se metoda NIRS používá perioperačně v  dětské kar-
diochirurgii. U  novorozenců s  hypoxicko-ischemickou 
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Obr. 6. SafeBoosC-III – diagnosticko-terapeutické možnosti v případě snížené cerebrální oxygenace
CRT – capillary re�ll time/kapilární návrat, MAP – mean airway pressure/střední tlak v dýchacích cestách, CO – cardiac output/srdeční 
výdej, SVC – superior vena cava/horní dutá žíla, PDA – patent ductus arteriosus/perzistující Botallova dučej, Hb – hemoglobin, RBC – red 
blood cell/červené krvinky, MV – minute ventilation/minutová ventilace, rStO

2
 – cerebral oxygenation/cerebrální oxygenace
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ÚVOD

Základním předpokladem optimální poporodní 
adaptace novorozence je aerace plic, která násled-
ně spouští komplexní hemodynamické změny [1]. 
Spontánní dechová aktivita způsobí zvýšení parciál-
ního tlaku kyslíku (během 5 minut stoupne PaO

2
 ze  

3,3 kPa (25 mmHg) na 10,5 kPa (80 mmHg) v  pulmo- 
nálních cévách a výrazně sníží plicní vaskulární rezis-
tenci [2]. V kombinaci se změnou pravo-levého zkratu 
přes ductus arteriosus (Botallova dučej) na levo-pravý 
se významně zvýší plicní perfuze, preload levé komory 
a srdeční výdej (obr. 1) [3].

V  termínové graviditě zůstává třetina cirkulující 
krve v  placentárním řečišti a  zbylé dvě třetiny jsou 

ve fetálním oběhu. Placentární transfuze (placen-
tal transfusion, PT) v podobě opožděného podvazu 
pupečníku 60 sekund (delayed cord clamping, DCC) 
sníží objem reziduální placentární krve na 20 %  
a během dalších 3–5 minut až na 13 % [4]. Navýše-
ní objemu cirkulující krve (o  10–30 ml/kg dle typu 
a provedení PT) následně facilituje kardiopulmonál-
ní adaptaci (zlepšení kontraktility myokardu) a zvýší 
dodávku kyslíku tkáním (koncentrace hemoglobinu, 
obsah kyslíku v krvi) [4]. 

Okamžité přerušení pupečníku (immediate cord 
clamping, ICC) způsobí odlišné průtokové změny v le-
vém a pravém srdci [1, 3]. Eliminace nízkoodporového 
placentárního oběhu působí postnatálně na levé srdce 
výrazným navýšením systémové vaskulární rezistence 
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SOUHRN
Opožděný (pozdní, oddálený) podvaz pupečníku je nejpřirozenější způsob aplikace placentární transfuze. Za předpokladu uspo-
kojivé aerace plic (a děložních kontrakcí) facilituje navýšení cirkulujícího objemu krve postnatální kardiopulmonální adaptaci  
a zlepšuje systémovou oxygenaci. Výsledkem je snížení mortality a rizika závažné neonatální morbidity (intraventrikulární krváce-
ní, hypotenze vyžadující inotropní podporu, anemie z prematurity) s následným pozitivním dopadem na psychomotorický vývoj  
u nezralých novorozenců. Autoři prezentují referátový výběr pojednávající obecně o fyziologii a patofyziologii placentární trans-
fuze, jejích metodách a vlivu na neonatální morbiditu a psychomotorický vývoj. Součástí článku jsou také nejnovější mezinárodní 
doporučené postupy ohledně managementu placentární transfuze.
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SUMMARY
Importance of placental transfusion on postnatal cardiopulmonary adaptation and neonatal outcome

Delayed (deferred) cord clamping represents the most physiologic method of placental transfusion. In case of adequate lung in-
�ation (and uterine contractions) the increase in circulating blood volume facilitates postnatal cardiopulmonary adaptation and 
improves systemic oxygenation. The changes lead to reduced mortality and risk of serious neonatal morbidities (intraventricular 
hemorrhage, hypotension requiring inotropic support, anemia of prematurity) with improved neurodevelopmental outcome in 
preterm infants. The authors present an overview of physiology and pathophysiology of placental transfusion, its methods and 
impact on neonatal morbidity and long-term outcome. Up-to-date international recommendations regarding the management of 
placental transfusion are also included.
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Alternativou DCC může být tzv. milking (umbilical 
cord milking, UCM) – aktivním přesunem pupečníkové 
krve k novorozenci za pomocí 3–5 stlačení (stripping) 
o  rychlosti 20 cm/2 sekundy se dosáhne podobného 
objemu jako u  DCC trvajícího 30–60 sekund [9]. Vý-
hodou může být nižší riziko hypotermie a  stabilnější 
hemodynamika v  prvním dnu života (koncentrace 
hemoglobinu, krevní tlak, diuréza), zejména u dětí po-
rozených císařským řezem, kdy zůstává velká část krve 
v placentě vlivem anestetik [10]. 

Recentní studie však neprokázaly bene�t UCM 
u dětí < 28. gestační týden z hlediska incidence ane-
mie z nezralosti nebo peri-/intraventrikulárního krvá-
cení (peri-/intraventricular hemorrhage, PIVH) [11]. 
Oproti tomu jedna relativně rozsáhlá studie (474 no-
vorozenců < 32. gestační týden) porovnávající UCM 
a DCC poukázala na statisticky signi�kantní navýšení 
rizika závažného PIVH při provedení UCM – především 
u  dětí < 28. gestační týden [12]. A  protože řada stu-
dií neprokázala vyšší riziko hypotermie u  DCC (pou-
žití termoregulačních pomůcek, příprava porodního 
boxu nebo operačního sálu), a  to ani v  případě ex-
trémně nezralých nebo periviabilních novorozenců, 
jeví se tato metoda jako výhodnější [13]. 

a afterloadu levé komory [5]. V pravé komoře způsobí 
ICC významnou redukci preloadu – důsledek tohoto 
jevu dokládají studie na jehňatech, které prokázaly ne-
gativní účinek ICC na plicní průtok (redukce 50 %) a sr-
deční akci (redukce 40 %) [6]. 

METODY PLACENTÁRNÍ TRANSFUZE

Preferovanou metodou PT u  zralých i  nezralých no-
vorozenců je DCC, kdy se většina objemu (50–70 %) 
transfunduje během prvních 60 sekund [4]. Protože vliv 
polohy na objem PT nebyl prokázán, je možné provádět 
DCC u zdravých donošených a mírně nezralých novoro-
zenců v poloze na břiše matky [7]. Recentní studie sice 
demonstrovaly pozitivní vliv snížené polohy (20 cm 
pod introitem pochvy) na vyšší hodnotu hemoglobinu 
(120 ± 9 g/l vs. 123 ± 11 g/l; p = 0,02, 95% CI: 0,03–0,58) 
a hematokritu (36,1 ± 2,7 % vs. 37 ± 3,2 %; p = 0,01, 95% 
CI: 0,1–1,75) ve 3–4 měsících života, klinický dopad však 
nebyl signifikantní (incidence anemie, sérový feritin) [8]. 
Minimální vliv gravitace na DCC je pravděpodobně daný 
kombinovaným působením inflace plic („nasávací tlak“) 
a děložních kontrakcí [7, 8].

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

Obr. 1. Schematické zobrazení kardiopulmonálních změn v průběhu postnatální adaptace novorozence
DCC – delayed cord clamping/pozdní podvaz pupečníku, PK – pravá komora, LK – levá komora, PVR – plicní vaskulární rezistence, 
DA – ductus arteriosus/Botallova dučej, LPz – levopravý zkrat, PG – prostaglandiny, FO – foramen ovale
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hemoglobinu a  počtu hematopoetických kmenových 
buněk, což má za následek redukci počtu transfuzí krve 
během hospitalizace pro anemii z nezralosti (anemia of 
prematurity, AOP) [17]. Pluripotentní kmenové buňky 
spolu s neuroprotektivním účinkem železa (esenciální 
stopový prvek pro maturaci preoligodendrocytů) a niž-
ší incidence závažných neonatálních morbidit se mů-
žou spolupodílet na pozitivním vlivu DCC na psycho-
motorický vývoj dětí v 18.–22. měsíci života [22].

VENTILACE A PLACENTÁRNÍ TRANSFUZE

Výše uvedené benefity PT jsou dependentní na ade-
kvátní aeraci plic a ustanovení funkční reziduální kapa-
city po porodu (functional residual capacity, FRC) [1, 3]. 
Optimální inflace k dosažení FRC je ovlivněna gestačním 
stářím – čím více nezralý novorozenec, tím vyšší iniciální 
inspirační tlaky a delší trvání inspiria, které jsou nutné 
k dosažení FRC. Ventilační strategie hraje významnou roli 
zejména u extrémně nezralých novorozenců pro mnohé 
anatomicko-funkční limitace v této subpopulaci – slabost 
dýchacích svalů, vysoká rezistence v plicích, nedostatek 
surfaktantu, tendence k laryngospazmu a apnoe [5, 17].

Pomocnou metodou může být taktilní stimulace, kte-
rá stimuluje spontánní dechovou aktivitu a statisticky 
významně redukuje (18 % vs. 7 %) potřebu intubace na 
porodním sále u novorozenců < 32. gestační týden [23]. 

Speciálně upravená mobilní resuscitační lůžka před-
stavují ideální model pro úspěšnou stabilizaci novoro-
zence po porodu, včetně možnosti neinvazivní ventilač-
ní podpory a provádění PT u dětí < 33. gestační týden 
[24]. Z  tohoto hlediska se uvažuje o  změně algoritmu 
stabilizace novorozence na porodním sále (Airways – 
průchodné dýchací cesty, Breathing – podpora spon-
tánní dechové aktivity, Cord – placentární transfuze), což 
může mít pozitivní vliv na tendenci DCC provádět [25].

NEŽÁDOUCÍ ÚČINKY A KONTRAINDIKACE 
PLACENTÁRNÍ TRANSFUZE

Kromě zvýšeného rizika závažné morbidity (UCM 
u  dětí < 32. gestační týden) a  rizika hypotermie (ne-
dodržení termostabilizačních zásad při DCC) jsou no-
vorozenci vystaveni PT navíc ohroženi hypervolemií, 
polycytemií (obr. 2) a hyperbilirubinemií [14]. Řada studií 
však neprokázala signifikantní riziko symptomatické 
polycytemie a  výraznějšího nebo protrahovaného ik-
teru [4, 17]. V  případě neodhadnutí klinického stavu 
novorozence (nutnost zahájení resuscitace) hrozí při 
provedení PT odklad život zachraňujících procedur 
a oběhová kompromitace [5].

Kontraindikace PT můžeme kategorizovat na: 1. neo- 
natální (těžká porucha adaptace, perinatální asfyxie, 
twin to twin transfuzní syndrom u  monochoriálních 
dvojčat, hydrops fetalis, těžká Rh inkompatibilita),  

BENEFITY PLACENTÁRNÍ TRANSFUZE VE 
VZTAHU K NEONATÁLNÍ MORBIDITĚ

DCC ≥ 60 sekund může významně snížit mortalitu a in-
cidenci závažné morbidity: pozdní sepse (late onset 
sepsis, LOS), nekrotizující enterokolitida (necrotizing 
enterocolitis, NEC) a PIVH [14, 15]. Efekt DCC nebyl po-
tvrzen v  jiných relativně robustních studiích, byl však 
pozorován trend redukce mortality v  porovnání s  ICC 
(6,4 % vs. 9 %) [16].

Snížené riziko PIVH je pravděpodobně způsobeno 
stabilnější hemodynamikou. Zvýšení objemu cirkulu-
jící krve a  preloadu vede k  optimalizaci kontraktility 
myokardu [5]. Výsledkem je signi�kantně vyšší MABP 
v prvních 24 hodinách života v porovnání s novorozen-
ci, u kterých byl proveden ICC [17]. Oběhová stabilizace 
redukuje potřebu použití inotropní podpory nebo vo-
lumoterapie, které mohou způsobit �uktuaci cerebrální 
perfuze a/nebo reperfuzní poškození [18]. 

Jiná studie poukázala na pozitivní vliv DCC na průtok 
krve horní dutou žilou (superior vena cava, SVC) v prv-
ních 4–5 dnech po narození [19]. Průtok SVC re�ektuje 
systémový průtok nezávisle na měřeném krevním tla-
ku (mean arterial blood pressure, MABP) a cirkulačních 
zkratech (foramen ovale apertum – FOA, perzistující 
ductus arteriosus – PDA). Snížení průtoku SVC je aso-
ciováno se zvýšenou mortalitou,  poruchou cerebrální 
autoregulace a  rizikem vzniku PIVH [19]. V  neposled-
ní řadě některé studie pozorovaly zlepšení cerebrální 
oxygenace v prvních 24 hodinách života po provedení 
DCC (60–90 sekund) [20].

Oběhová stabilizace (nižší frekvence užívání ino- 
tropní medikace) pomocí DCC platí i v případě extrém-
ně nezralých nebo periviabilních novorozenců (22. až  
27. gestační týden) [13]. DCC je bene�tem i pro nezralé  
novorozence s  růstovou restrikcí (porodní hmotnost  
< 10. percentil pro daný gestační týden a pohlaví), kde 
některé studie demonstrovaly snížení rizika úmrtí nebo 
závažné morbidity [21].

Univerzálně popisovanou výhodou PT je zvýšení zá-
sob železa (prvních 3–6 měsíců života), koncentrace 

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK

Obr. 2. Pletorický vzhled novorozence (vlevo) při polycytemii 
– komplikace protrahované placentární transfuze
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rozenců, kteří po porodu nevyžadují resuscitaci a mají 
optimální aeraci plic (ustanovení funkční reziduální ka-
pacity). Alternativa v podobě UCM by se neměla používat 
u dětí < 28. gestační týden (riziko PIVH) a data pro použití 
UCM u gestačně starších novorozenců jsou insuficientní 
nebo nepřesvědčivá. Současný výzkum se zaměřuje na 
simultánní provádění placentární transfuze (oběhová 
stabilizace) s  neinvazivní podporou dechové aktivity 
(ventilační stabilizace) u novorozenců s bezprostřední 
poruchou poporodní adaptace.
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2. umbilikální/placentární (prolaps nebo avulze pupeč-
níku, abrupce placenty, vasa praevia) a  3. maternální 
(ruptura dělohy, maternální hemoragie) [4, 26]. U ma-
tek však nebyl pozorován signi�kantní vliv PT na inci-
denci postpartální hemoragie, potřebu manuální lýzy 
placenty, nutnost podání uterotonik nebo krevní trans-
fuze [26].

MEZINÁRODNÍ DOPORUČENÉ POSTUPY 
– VÝBĚR

Rozsáhlá systematická analýza (Cochrane systematic 
review 2019) verifikovala výhody DCC pro nezralé no-
vorozence ve smyslu snížení rizika úmrtí (average risk 
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0,70–0,99, 15 studií, 2333 dětí, high certainty) a psycho-
motorického postižení v prvních letech života (aRR 0,61, 
95% CI 0,39–0,96, jedna studie, 218 dětí, low certainty). 
Analýza konstatovala insuficientní data pro význam 
a benefit UCM u nedonošených dětí v porovnání s DCC/
ICC [27]. 

American College of Obstetricians and Gynecologists 
(ACOG 2020) podporuje DCC (30–60 sekund) u vitálních 
donošených dětí (zvýšená koncentrace hemoglobinu 
postnatálně, zvýšené zásoby železa v prvních měsících 
života, zlepšení psychomotorického vývoje) i  za cenu 
mírně zvýšené incidence hyperbilirubinemie vyžadující 
fototerapii. Doporučení dále popisuje u nezralých no-
vorozenců zlepšení hemodynamiky a navýšení objemu 
cirkulující krve spolu se snížením některých neonatál-
ních komplikací (PIVH, NEC, AOP) [28]. 

International Liaison Committee on  Resuscitation  
(ILCOR 2020) a European Resuscitation Council (ERC 2021)  
doporučují DCC ≥ 60 sekund u  všech novorozenců, 
kteří po porodu nevyžadují resuscitaci, a jeví tak uspo-
kojivou aeraci plic. DCC lze provést i v případě zajištění 
termostabilního prostředí a  iniciálních resuscitačních 
manévrů. Alternativa v podobě UCM by se neměla po-
užívat u dětí < 28. gestační týden (zvýšené riziko vzniku 
PIVH), přestože data pro použití UCM u gestačně star-
ších dětí jsou insu�cientní nebo nepřesvědčivá (žádné 
nebo jen tranzientní výhody v  komparaci s  ICC/DCC) 
[29, 30].

ZÁVĚR

Opožděný podvaz pupečníku je nejpřirozenější způ-
sob placentární transfuze. Hemodynamická stabilizace 
a  navýšení cirkulujícího objemu krve prostřednictvím 
placentární transfuze má mnohé benefity pro novoro-
zence, zvláště nezralé – snížení mortality a  incidence 
signifikantní neonatální morbidity a v neposlední řadě 
zlepšení psychomotorického vývoje. Z těchto důvodů je 
doporučeno provádět DCC ≥ 60 sekund u všech novo-
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ÚVOD

Hypertrofie myokardu (myocardial hypertrophy, MH) 
u novorozenců je heterogenní onemocnění charakte-
rizované odlišnostmi ve struktuře a  funkci myokardu 

při absenci strukturální vady srdce. V  pozdějším vě-
ku má většina případů hypertrofie myokardu genetic-
kou příčinu – asi v 80 %. Nejčastěji se jedná o mutace 
v  genech kódujících kontraktilní proteiny sarkoméry, 
dále o  vrozené poruchy metabolismu (např. střáda-

Hypertro�e myokardu u novorozence

Kučera J.

Ústav pro péči o matku a dítě, Praha

SOUHRN
V novorozeneckém věku se s přechodnou hypertro�í myokardu nejčastěji setkáváme u dětí diabetických matek (infant of diabetic 
mother, IDM), po transfuzním syndromu dvojčat (twin to twin transfusion syndrome, TTTS), u nezralých novorozenců léčených 
steroidy, u novorozenců po intrauterinním uzávěru tepenné dučeje (ductus arteriosus, DA) a např. u novorozenců po těžkém fe-
tálním distresu, kteří prodělali městnavé srdeční selhání. U řady případů je možné předpokládat i kombinaci příčin – například 
hyperinzulinismus s léčbou steroidy nebo inotropy. Přes různou etiologii bývají echokardiogra�cké nálezy podobné a principy 
léčby nejvážnějších případů shodné.

KLÍČOVÁ SLOVA
novorozenec, hypertro�e myokardu

SUMMARY
Neonatal myocardial hypertrophy

Transient myocardial hypertrophy in the neonate is most frequently seen in infants of diabetic mothers, in monochorionic twins 
after transfusion syndrome, in premature infants given steroids, in neonates after intrauterine closure of arterial duct or severe fetal 
distress with congestive heart failure. In many cases we assume combined etiology e.g. hyperinsulinism and steroids or inotropes 
administration. Echocardiographic �ndings and management of most severe cases are very similar regardless di�erent etiologies. 

KEYWORDS
neonate, myocardial hypertrophy
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Obr. 1. Echokardiogra�e, B obraz, modi�kovaná čtyřdutinová projekce v diastole a systole. Výrazná hypertro�e myo-
kardu se zmenšeným objemem komor. Pacient byl akceptorem při transfuzním syndromu dvojčat.



Čes. Slov. Neonatologie 2022/156

postižené komory je snížený. Zhoršená bývá zejména 
diastolická funkce. Při obstrukci výtokového traktu ko-
mory je narušena i její systolická funkce. 

Klinicky je naštěstí většina případů i  pokročilé MH 
bez příznaků. Onemocnění má po pominutí příčiny při-
rozeně příznivý průběh. Přesto mohou být jednotlivé 
případy vážné až fatální, zvláště při nepříznivých dal-
ších okolnostech (komorbidita, tachykardie, nevhodná 
farmakologická léčba, dehydratace). Prvním klinickým 
projevem může být systolický šelest při obstrukci výto-
kového traktu levé nebo pravé komory.

HYPERTROFIE MYOKARDU NOVOROZENCE 
DIABETICKÉ MATKY

Pregestační diabetes má 0,5–2 % těhotných. Gestační 
diabetes vznikne u dalších 2–4 %. Hypertrofie myokar-
du se u  dětí diabetických matek (IDM) v  nějaké míře 

vé choroby) a  mitochondriální vady, RASopatie (např. 
syndrom Noonanové) nebo jiné vzácnější syndromy 
a  neuromuskulární onemocnění jako je Friedrichova 
ataxie [5]. Geneticky podmíněným hypertrofiím by měl 
být rezervován název „hypertrofická kardiomyopatie“ 
(hypertrophic cardiomyopathy, HCM). HCM mívají velmi 
vzácně projevy již v novorozeneckém věku a (na rozdíl od 
MH s jinou etiologií) zpravidla neustupují a mají špatnou 
prognózu. Echokardiograficky jsou všechny typy MH 
prakticky nerozlišitelné [12]. K určení etiologie pak vede 
cesta přes anamnézu, hodnocení vývoje nálezu v čase 
a podrobné genetické vyšetření nebo i biopsii myokardu.

Diagnóza je echokardiogra�cká, vodítkem však může 
být i  kardiomegalie na RTG nebo známky hypertro�e 
na EKG. Často jde o  překvapivé vedlejší nálezy. Pozo-
rujeme zvýšenou tloušťku komorového septa a/nebo 
stěn komor (obr. 1 a 2). Arbitrážní hranicí bývá odchylka 
tloušťky komorového +2SD od normy. Měření lze pro-
vádět jak z M-mode, tak z B obrazu (obr. 3 a 4). Objem 

Obr. 2. Echokardiogra�e, B obraz, projekce v krátké ose v diastole a systole (tentýž pacient jako na obr. 1)

Obr. 3. Echokardiogra�e, M-mode levé komory, hypertro�e 
myokardu, měření šíře komorového septa v systole a diastole 
(pacient po čtyřdenním podávání hydrokortizonu)

Obr. 4. Echokardiogra�e, B obraz, hypertro�e myokardu, 
měření šíře komorového septa v  systole a  diastole. Pacient 
akceptorem při transfuzním syndromu dvojčat, komplikova-
ném akutní fetofetální transfuzí po úmrtí dvojčete. Těžká ane-
mie korigována transfuzí in utero
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kterou lze zvládnout upraveným přívodem natria. Po-
dávání vasopresinu v publikovaných kazuistikách pře-
kvapivě nevedlo k oligurii, protože se současně zvýšila 
diuréza zlepšením krevního tlaku. Přechodnou hypo-
natremii přičítají autoři spíše zvýšené exkreci natria. Při 
léčbě vasopresinem pozorovali zřetelné snížení tlako-
vého gradientu na LVOTO [3]. Publikovaná data jsou 
slibná, ale chybí robustní kontrolované randomizované 
studie. Inotropy, jinak obvyklá volba u oběhově nesta-
bilních novorozenců, jsou kontraindikovány – zhoršují 
LVOTO a  zkracují plnící čas (�lling time), čímž mohou 
zhoršit srdeční výdej [3]. 

HYPERTROFIE MYOKARDU 
U MONOCHORIÁLNÍCH DVOJČAT 
PO TRANSFUZNÍM SYNDROMU 

Zcela odlišnou etiologii hypertrofie myokardu mají pří-
jemci při transfuzním syndromu (TTTS) monochoriál-
ních biamniálních (monochorionic diamnotic, MCDA) 
dvojčat. Tito pacienti daleko častěji vyžadují intenzivní 
péči, protože jsou zatíženi více rizikovými faktory, jako 
je prematurita a intrauterinně prodělané stavy oběhové 
nestability, které mohou extrémně vést až k hydropsu 
plodu nebo k intrauterinnímu úmrtí.

TTTS se vyskytuje u 10–15 % MCDA dvojčat. Neléče-
ní nese riziko zvýšené mortality a  závažné morbidity. 
Vznik funkčních změn na srdci je následkem nestejně 
velkých cirkulujících objemů (hypovolemie a hypervo-
lemie), které vedou k systolické a diastolické dysfunk-
ci, a to zejména u příjemců. Tyto zprvu funkční změny 
mohou dokonce vést ke vzniku získané strukturální 
srdeční vady u  příjemce, vzácně u  dárce. Patofyziolo-
gickým podkladem TTTS je existence arteriovenózních, 
arterioarteriálních a  venovenózních spojek ve spo-
lečné placentě. TTTS se nejčastěji projeví mezi 15. až  

projeví u 30 % z nich. Symptomatických je mezi 3–30 %. 
Incidence je vyšší u matek s diabetem I. typu. MH u IDM 
vymizí zpravidla do 2 týdnů až 4 měsíců. Hypertrofie 
myokardu u IDM je anabolickým následkem mateřské hy-
perglykemie a fetálního hyperinzulinismu. Inzulin působí 
zvýšení syntézy a ukládání tuku a glykogenu v buňkách 
fetálního myokardu [5]. Vysoká hladina glukózy nega-
tivně ovlivňuje zrání myokardu a  vyvolává intenzivní 
proliferaci kardiomyocytů [11]. Přes všeobecně příznivou 
prognózu se ale může vyskytnout případ s dramatickým 
průběhem.

Hypertro�e postihuje ve většině případů pouze ko-
morové septum. Mírné případy mají zhoršenou diasto-
lickou funkci levé komory při její normální systolické 
funkci. U těžších případů postihuje hypertro�e i stěny 
komor a může dojít v extrémním případě až k obstrukci 
výtokového traktu levé komory (left ventricular out-
�ow tract obstruction, LVOTO). Obstrukce vzniká mezi 
předním cípem mitrální chlopně a  komorovým sep-
tem, kde pozorujeme turbulentní zrychlený tok (obr. 5 
a 6). Následkem je snížený srdeční výdej. 

Při léčbě je důležité podávat dostatečné množství 
tekutin, kterým zajistíme optimální plnění komor (pre-
load). Naopak jsou kontraindikována diuretika. Udržo-
vání přiměřeně vysokého afterloadu sníží nežádoucí 
gradient přes LVOTO. Prevence tachykardie je další dů-
ležitou součástí léčby [8]. 

Farmakologická léčba využívá většinou betablokáto-
ry. Je popsáno také použití intravenózního esmololu, 
jehož výhodou je krátký biologický poločas a tím dob-
rá titrovatelnost efektu. Po zlepšení echokardiogra�c-
kého nálezu je možný přechod na perorálně podávaný 
propranolol [5]. V případech těžkého stavu s hypoten-
zí se nově ukazuje jako vhodný lék vasopresin (ADH). 
Absorpce vody a  současně systémová vazokonstrikce 
mají potenciál příznivě ovlivnit preload i afterload bez 
tachykardie. Vedlejším účinkem je však hyponatremie, 

Obr. 5. Echokardiogra�e, barevný M-mode levé komory, 
střední hypertro�e komorového septa s  akcelerací toku 
mezi předním cípem mitrální chlopně a komorovým septem 
(modrožlutý turbulentní signál)

Obr. 6. Echokardiogra�e, CW Doppler, obstrukce výtokového 
traktu levé komory s akcelerací toku (tentýž pacient jako na 
obr. 4)
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Vývoj tíže TTTS je velmi obtížně predikovatelný. 
U TTTS II. stupně dle Quintera má 65 % recipientů již 
změny na myokardu. Problémem je, že zařazení hodno-
cení srdce do rozhodování o intervenci (FLC) může vést 
k  nadhodnocení stupně TTTS, a  může tak vést častěji 
ke zbytečnému provedení této rizikové procedury. 
Výsledky takových předčasných intervencí jsou pak 
optimističtější než těch indikovaných pouze podle 
Quinterovy klasi�kace. Měření stupně postižení srdce 
je časově náročné a např. při polyhydramniu i zatěžu-
jící pro pacientku. Optimální kombinace Quinterovy 
klasi�kace a údajů o srdci recipienta se mezi centry liší 
a dále se hledá.

Nejefektivnější léčbou oběhové situace u TTTS je FLC, 
která ve velké míře oddělí cirkulace obou plodů. Vedle 
úpravy hemodynamické situace zamezí také nežádou-
címu přestupu hormonů mezi plody. Během výkonu 
se zhorší oběhová situace příjemce, avšak po několika 
dnech nastává zlepšení funkce myokardu. Podobně 
u  dárce vede FLC zprvu k  relativnímu objemovému 
přetížení (extrémně až k přechodnému hydropsu). Tyto 
změny lze omezit pořadím okludovaných spojek, kdy je 
snaha dříve přerušit cévy od dárce k příjemci než cévy 
s opačným směrem toku. Větší vliv na rychlost zotavení 
může mít doba trvání TTTS než jeho stupeň při výkonu 
[9]. 

Zajímavá je asociace TTTS a vyšší incidence struktu-
rálních srdečních vad, jejichž vznik je pravděpodobně 
indukován abnormální hemodynamikou a/nebo hor-
monálními vlivy. Až u  20 % příjemců jde o  anomálie 
výtokového traktu pravé komory (right ventricular 
out�ow tract, RVOT), dysplazie, stenózy, insu�cience 
či funkční atrezie chlopně plicnice. U dárců se zdá být 
mírně vyšší incidence koarktace aorty [9]. 

Mechanismus vzniku strukturálních vad není zcela 
jasný. Předpokládá se, že u příjemců postupně vzniká 
hypertro�e myokardu pravé komory (right ventricle, 
RV), následovaná její systolickou dysfunkcí a hyperten-
zí, trikuspidální insu�ciencí a až neschopností RV vyvi-
nout dostatečný tlak k  otevření pulmonální chlopně. 
Následuje vznik subvalvulární obstrukce RVOT (RVOTO) 
a valvulární stenózy plicnice. U dárců se předpokládá, 
že při vysoké placentární rezistenci, hypovolemii a sní-
ženém srdečním návratu je omezen průtok krve v aortě. 
Následkem je porucha růstu aorty, vedoucí až ke vzniku 
koarktace. Někdy bývá rovněž zmiňován vyšší výskyt 
defektů síňového septa, který je pravděpodobně indu-
kován vyšším průtokem přes foramen ovale v průběhu 
TTTS. Společným rysem je tedy narušený růst struktur 
v důsledku abnormálního průtoku [15]. 

Postnatálně je u  všech dvojčat s  TTTS doporučeno 
provést echokardiogra�cké vyšetření. U  recipientů je 
třeba se zaměřit na hypertro�i myokardu, RVOTO, per-
zistující plicní hypertenzi a průtok plicnicí; u dárců na 
koarktaci aorty a funkci levé komory [5]. U příjemců po-
zorujeme hypertro�i myokardu a výraznou trikuspidál-
ní regurgitaci. Ejekční frakce levé komory bývá v normě, 

25. týdnem těhotenství. Vznik může být plíživý i akutní. 
Primárně hemodynamicky abnormální situace je do-
provázená endokrinními změnami. Léčba TTTS in utero 
laserovou koagulací (fetoscopic laser coagulation, FLC) 
cévních spojek může přirozeně progresivní povahu 
onemocnění zvrátit [9]. 

U příjemce je vysoký preload s absolutním nárůstem 
cirkulujícího objemu a srdečního výdeje. Hypervolemie 
vede přes dilataci myokardu k  sekreci natriuretických 
peptidů, síňového natriuretického proteinu (ANP) 
a  mozkového natriuretického proteinu (BNP). Násled-
kem toho je zvýšená diuréza a vzniká polyhydramnion. 
Stoupá také cévní rezistence (afterload) a  tím krevní 
tlak. Hypertenze u  příjemce je přisuzována řadě va-
zoaktivních mediátorů, zejména endotelinu, ale také 
aktivaci systému renin-angiotenzin (RAS). Endotelin 
způsobuje hypertro�i myokardu nepřímo přes hyper-
tenzi, ale také přímo, a to stimulací myocytů, které způ-
sobují remodelaci myokardu. Zdrojem endotelinu je 
částečně placenta a částečně dárce. Endokrinní vlivy se 
podílejí na MH, která bývá výraznější, než by odpoví-
dalo prostému objemovému přetížení. MH je doprová-
zená zvětšením srdce, snížením compliance myokardu 
a regurgitací atrioventrikulárních chlopní.

Dárce je vystaven hypovolemii a  hypoperfuzi, která 
způsobuje oligurii a  oligohydramnion. Na hypoperfu-
zi reaguje organismus dárce aktivací systému renin- 
-angiotenzin. V důsledku toho stoupá vaskulární rezisten-
ce. Cirkulace dárce je hypovolemická, zároveň však hyper-
dynamická. Nastane-li vazokonstrikce i v placentě, může 
to vést k redistribuci oběhu plodu a k růstové restrikci. 

Vývoj TTTS u plodů může být hodnocen skórovacími 
systémy. Původní hodnocení (pětistupňová klasi�kace 
podle Quintera) zahrnovalo velikost močového měchý-
ře plodu dárce, umbilikální Doppler a Doppler v ductus 
venosus, přítomnost hydropsu, ev. úmrtí plodu. Nověj-
ší přístup zahrnuje také hodnocení srdce příjemce po-
mocí indexu výkonnosti myokardu (myocardial perfor-
mance index, MPI), který využívá Dopplerem měřených 
systolických časových intervalů. Hodnota MPI je nepří-
mo úměrná míře myokardiální dysfunkce (komorové 
hypokinezi). Dalšími hodnocenými ukazateli je hyper-
tro�e myokardu (pravé nebo obou srdečních komor), 
rozměr srdce, charakter průtoku na atrioventrikulár-
ních (AV) chlopních a přítomnost obstrukce výtokové-
ho traktu pravé komory (RVOTO) a/nebo regurgitaci na 
chlopni plicnice [9]. 

Diastolická dysfunkce u  příjemce předchází vzniku 
systolické dysfunkce. Změny se projeví dříve u  pra-
vé než u  levé komory. Tato sekvence je speci�cká 
pro TTTS a  pomůže odlišit jiné komplikace u  mo-
nochoriálních biamniálních dvojčat, včetně selektivní 
růstové restrikce. Hypertro�cký myokard má sníženou 
poddajnost (compliance) a může způsobovat až mono-
fázický průtok AV chlopněmi. Rovněž u dárce se může 
projevit zhoršení diastolické funkce pravé komory jako 
následek zvýšené cévní rezistence placenty. 

PŘEHLEDOVÝ ČLÁNEK
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Většina případů intrauternního uzávěru DA nemá 
jasnou vyvolávající příčinu. Riziko uzávěru DA zvyšu-
je podávání inhibitorů cyklooxygenázy (indometacin, 
salicyláty) a  glukokortikoidů matce. Na zvířatech byl 
prokázán tento efekt u metylxantinů (kofein) a neste-
roidních anti�ogistik (NSAID).

Při časném echokardiogra�ckém vyšetření nenachá-
zíme průchodný DA a  pozorujeme malý objem pravé 
komory s hypertro�í jak její přední stěny, tak komoro-
vého septa a dále trikuspidální insu�cienci s vysokým 
gradientem. Levá komora má normální stěnu [1]. 

HYPERTROFIE MYOKARDU PO EXPOZICI 
STEROIDŮM

Všichni nedonošení mají mírně širší komorové septum 
a  změny ve struktuře a  funkci RV. Mají prokazatelně 
omezenou schopnost kardiovaskulární adaptace na zá-
těž. Již steroidy podávané matce ovlivní komplexní pro-
ces dozrávání myokardu, včetně změny způsobu růstu  
kardiomyocytů od proliferativního k hypertrofickému. Přes 
trend ke sníženému postnatálnímu používání steroidů 
a jejich dávek při léčbě chronického plicního onemoc-
nění se nadále setkáváme s  nezralými novorozenci,  
u kterých se po jejich podání rozvine hypertrofie myokardu.  
Byl prokázán vztah mezi různě dlouhým podáváním 
dexametazonu a vznikem přechodné hypertrofie myo-
kardu [14]. Cochranova databáze potvrzuje, že léčba 
steroidy je spojena se zvýšeným rizikem vzniku MH 
a  hypertenze [6]. Vztah k  dávce a  délce podávání je 
překvapivě nevýrazný. 

Patofyziologický mechanismus vzniku hypertro�e 
není dosud přesně vysvětlen. Jednou z teorií je, že ste-
roidy bývají podávány u dětí s oběhovou nestabilitou, 
která je spojena s  nižší hladinou kyslíku, podobnou 
fetálnímu prostředí. To samo může vést ke zvýšené 
proliferaci kardiomyoctů. Dexametazon může ovlivnit 
hospodaření s  kalciem a  aktivuje kalcineurin. U  krys 
vede antenatální podávání dexametazonu ke zvýšené 
proliferaci kardiomyocytů [11].

Hypertro�e bývá nejvýraznější 1–3 týdny od podání 
steroidů (kromě dexametazonu i hydrokortizonu) a ná-
sledně ustupuje, někdy velmi pomalu. Postihuje komo-
rové septum a  zadní stěnu levé komory. U  některých 
pacientů se může nález vyvinout až do obrazu LVOTO. 
Dlouhodobé následky nejsou jasné [14]. Zjištění signi�-
kantní hypertro�e myokardu s LVOTO je indikací k pře-
rušení podávání steroidů.

HYPERTROFIE MYOKARDU PO PRODĚLÁNÍ 
AKUTNÍHO FETÁLNÍHO DISTRESU

Podle některých autorů může být vyvolavatelem pře-
chodné MH i  prodělaný akutní fetální distres dopro-
vázený  ischemií myokardu [13]. Projeví se buď smrtí 

přestože podrobnější vyšetření může vykazovat mírné 
známky zhoršené kontraktility. Zlepšením kontraktili-
ty může hypertro�e zprvu ještě progredovat, obvykle 
však vymizí do 2 týdnů až 2 měsíců a  je považována 
za reverzibilní stav. Histopatologicky bývá obraz myo-
kardiální hypertro�e s  endokardiální �broelastózou. 
Stenóza či atrezie plicnice jsou mnohem vzácnější než 
hypertro�e. Mohou dokonce vzniknout až postnatálně. 
Incidence bývá 5 % u příjemců. V nejtěžších případech 
je popsána i  nutnost balónkové valvuloplastiky. Při 
výrazné hypertro�i myokardu se vzácněji může obje-
vit kromě obstrukce výtokového traktu pravé komory 
i  jeho obstrukce v levé komoře. LVOTO může být také 
zhoršena uzávěrem tepenné dučeje, který sníží preload 
levé komory [15]. 

U novorozenců narozených s větším časovým odstu-
pem od provedení FLC nemusí být snadná identi�kace 
dárce a příjemce. U dárce i příjemce je indikován mo-
nitoring krevního tlaku. Růstová restrikce s  dysfunkcí 
myokardu, chronická hypoperfuze ledvin, změny cév-
ní rezistence a  samotná prematurita jsou rizikovými 
faktory pro vznik hypertenze. Zvýšené riziko trvá i pro 
pozdější věk [9]. 

Údaje o speci�cké léčbě MH u novorozenců po TTTS 
u  MCDA dvojčat jsou v  literatuře velmi sporadické 
a nejsou opřené o kontrolované randomizované stu-
die. Pacienti se většinou rodí nezralí a  často mívají 
komplikovaný respirační průběh s  plicní hypertenzí. 
I  velmi výrazné hypertro�e myokardu jsou většinou 
dobře snášeny nebo jsou zcela asymptomatické. 
U těžších případů s oběhovou nestabilitou je důležitá 
iniciálně volumoterapie. Dále je vhodné nepodávat 
léky, které mohou hypertro�i zhoršit (steroidy, inzulin, 
inotropy). 

HYPERTROFIE MYOKARDU PO 
INTRAUTERINNÍM UZÁVĚRU TEPENNÉ 
DUČEJE

U  plodu odklání tepenná dučej (ductus arteriosus, 
DA) 90 % průtoku z  plicního do systémového řečiště. 
Průchodnost DA je podmínkou normální fetální cirkula-
ce. Uzávěru DA brání mj. prostaglandin E2 (PGE2) a nízká 
oxemie. Uzavře-li se DA intrauterinně, vede to u plodu 
ke zvýšenému plicnímu průtoku, dilataci pravé komo-
ry, plicní hypertenzi s městnavým srdečním selháním, 
trikuspidální regurgitaci a následně k hypertrofii pravé 
komory až k úmrtí plodu. U novorozence lze očekávat 
potřebu mechanické ventilace, inhalace oxidu dusna-
tého a ev. až léčbu ECMO. V literatuře jsou popsány jak 
případy s mírným, tak s fatálním neonatálním průběhem. 
Trvá-li uzávěr DA dlouho, lze předpokládat remodela-
ci plicního řečiště a  obtížný průběh. Naopak dojde-li 
k  porodu brzy po uzávěru DA, průběh bývá mírnější. 
Spolehlivá data o  prospěšnosti pokusů znovu otevřít 
DA pomocí PGE2 nebo milrinonu chybí [2]. 
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monochoriálních dvojčat, jejichž průběh zatěžují i další 
rizikové faktory – zejména prematurita. Časně prove-
dené základní echokardiografické vyšetření u oběhově 
nestabilních pacientů pomůže v určení etiologie, vyloučí 
strukturální vadu, odstraní pochybnosti o době vzniku 
hypertrofie a při zavřené tepenné dučeji ukáže s vyso-
kou pravděpodobností na možnou příčinu. Informace 
o výrazné hypertrofii, případně o obstrukci výtokových 
traktů komor, ovlivní taktiku přívodu tekutin a  volbu 
léků při oběhovém selhání. Pokud během hospitalizace 
hypertrofie zřetelně neustoupí, měl by být konzultován 
kardiolog a genetik.
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plodu, nebo těžkou oběhovou nestabilitou ihned po 
porodu s  hydropsem, nebo bez něj. Intenzivní post- 
natální léčba, včetně steroidů a  inotropů, se může 
výrazně podílet na vzniku pozdější přechodné hyper-
trofie myokardu [7]. Na obr. 7 je echokardiografický 
nález u pacienta s těžkou fetální anemií a hydropsem, 
pořízený 1., 7. a 39. den života. Iniciálně měl známky 
městnavého srdečního selhání, postupně se rozvinula 
MH, která vymizela do propuštění. Pacient byl v 1. týdnu 
života léčen transfuzemi, volumoterapií, katecholaminy 
a krátce i steroidy. Hypertrofie myokardu byla však po-
psána i po těžké fetální anemii při Rh izoimunizaci, kde 
jedinou léčbou byla výměnná transfuze [4]. Na mecha-
nismu vzniku MH v těchto situacích se pravděpodobně 
podílí jak ischemie a dilatace myokardu, tak současně 
endokrinní vlivy. U plodů s těžkou imunní anemií a hy-
pertrofií myokardu byly prokázány zvýšené hladiny 
endogenních katecholaminů [10, 13].

Různá doba trvání a rychlost nástupu příčiny a také 
vliv postnatální léčby ovlivňuje echokardiogra�cký 
obraz. MH může být pozorovatelná již první dny po 
porodu nebo se rozvine až v  1. týdnu života. Zprvu 
bývá postiženo jen komorové septum, později se 
může objevit hypertro�e zadní stěny levé komory 
a  někdy až LVOTO. Stav bývá doprovázen bioche-
mickými a elektrofyziologickými známkami ischemie 
myokardu [13].

Řada kazuistik o  hypertro�i myokardu po fetálním 
distresu podceňuje vliv podaných léků před vlastním 
zachycením hypertro�e a  pravděpodobně se jedná 
o  souběh příčin (ischemie myokardu, léky). Etiologic-
ky se jedná o situaci, která má mnoho společných rysů 
s hypertro�í myokardu u monochoriálních dvojčat po 
TTTS (fetální srdeční selhání a endokrinní odezva).

ZÁVĚR

Hypertrofie myokardu se u novorozenců objevuje v růz-
ných scénářích a  kromě těch s  genetickým původem 
mívá příznivý přirozený průběh. Nejzávažnější a nejčas-
tější bývají případy spojené s transfuzním syndromem 
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Obr. 7. Echokardiogra�e u pacienta s hydropsem a těžkou fetální anemií: a – čtyřdutinová projekce 1. den života, městnavé srdeční 
selhání; b – čtyřdutinová projekce 7. den života, hypertro�e myokardu; c – dlouhá osa 39. den života, normální nález
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Okluze retinální arterie u extrémně nezralého 
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SOUHRN
Okluze větve retinální arterie (branch retinal artery occlusion, BRAO) nebyla dosud u extrémně nezralého novorozence s E. coli 
meningitidou popsána. Autoři prezentují BRAO jako komplikaci pozdní sepse s meningitidou. BRAO byla diagnostikována bě-
hem standardního screeningového vyšetření retinopatie nedonošených (RetCam Shuttle 3). Vyšetření prokázalo neočekávanou 
oční patologii – BRAO, která paradoxně dočasně snížila závažnost retinopatie. V dalším průběhu však byla indikována a následně 
provedena laserová koagulace. Poškození sítnice progredovalo do subtotální atro�e sítnice a nepříznivé prognózy quoad visum. 
Digitální zobrazení sítnice a důkladné oftalmologické vyšetření by mělo být v těchto případech součástí diagnostického protokolu.

KLÍČOVÁ SLOVA
okluze, retinální arterie, meningitida, retinopatie nedonošených, retinální kamera

SUMMARY
Branch retinal artery occlusion in extremely preterm newborn with Escherichia coli meningitis

Branch retinal artery occlusion (BRAO) in an extremely preterm newborn with E. coli meningitis has never been described before. 
Authors present the BRAO as a consequence of late onset sepsis complicated by meningitis. Patient underwent standard digital 
imaging (RetCam Shuttle 3) for the detection of retinopathy of prematurity. The examination revealed unexpected BRAO that tem-
porarily diminished the severity of retinopathy. However, the laser coagulopathy was indicated and subsequently performed. Reti-
nal injury progressed to subtotal retinal atrophy and unfavorable visual prognosis. Retinal digital imaging and thorough ophthal-
mologic evaluation should be standard examinations in these scenarios despite mandatory protocol for retinopathy screening.

KEYWORDS
occlusion, retinal artery, meningitis, retinopathy of prematurity, retinal camera
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ÚVOD

Okluze větví retinální arterie (BRAO) je v novorozenecké 
populaci extrémně vzácnou komplikací. Na rozdíl od 
dospělé populace neexistují u novorozence specifické 
příznaky onemocnění [9]. Retinální arteriální okluze 
jsou proto diagnostikovány náhodně při oftalmolo-
gickém vyšetření nebo pomocí digitálního zobrazení 
sítnice. U většiny zaznamenaných případů byly popsány 
rizikové faktory pro vznik arteriální okluze: dehydratace, 
hyperkoagulační stav, hyperhomocysteinemie, reti-
noblastom, retinopatie nedonošených [1, 6]. Sepse je 
příkladem systémového onemocnění, které může mít 
výrazný vliv na postižení sítnice [10]. Novorozenecká 
meningitida způsobená E. coli je život ohrožující in-
fekce s mnoha komplikacemi: ventrikulitida, ventriku-
lomegalie, mozkový absces, vaskulitida, infarkty nebo 
trombózy [4]. 

Cílem sdělení je prezentovat závažný průběh novo-
rozenecké sepse/meningitidy komplikované vznikem 
BRAO. U novorozenců s meningitidou by mělo být vždy 
provedeno digitální zobrazení sítnice se zaměřením na 
potencionální patologii retinálních  cév, zvláště vzhle-
dem k absenci očních příznaků.

KAZUISTIKA

Novorozenec extrémně nízké porodní hmotnosti (530 
gramů), porozený ve 27. týdnu těhotenství akutním císař-
ským řezem pro předčasný odtok plodové vody a fetální 
růstovou restrikci. Po porodu v klinickém obraze domi-
noval pouze syndrom dechové tísně. Desátý den života 
dochází k celkové deterioraci stavu v důsledku pozdní 
sepse/nekrotizující enterokolitidy. V dalším průběhu stav 
komplikován purulentní meningitidou (v hemokultuře 
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ztrátě zrakové ostrosti a periferního vidění na pravém oku. 
Dítě zůstává nadále ve sledování oftalmologů, prognóza 
onemocnění je nadále nepříznivá.

DISKUZE

BRAO jsou velmi vzácné a prakticky neexistují žádné 
klinické příznaky, které by nás mohly nasměrovat ke 
správné diagnóze [9]. Za těchto okolností se digitální 
zobrazení sítnice jeví jako zásadní pro stanovení dia-
gnózy. Nejenže je zobrazení RetCam srovnatelné se 
standardním binokulárním oftalmologickým vyšetřením 
používaným pro screening ROP, ale může odhalit i jiná 
onemocnění sítnice než ROP, která by jinak byla pře-
hlédnuta [7]. Jayadey at al. ve své studii 1450 kojenců 
prokázali, že u téměř 8 % těchto pacientů RetCam od-
halila jinou diagnózu než ROP [5]. Zajímavé je, že většina 
těchto „dodatečných“ diagnóz byla stanovena v zadním 
očním segmentu ve srovnání s předním (72 % vs. 28 %). 
Digitální zobrazení bylo úspěšné při odhalování krvácení 

a mozkomíšním moku detekována E. coli). Zahájena 
terapie ATB (Cefotaxim, Gentamycin). S  ohledem na 
opakovaně pozitivní nález E. coli v mozkomíšním moku 
provedeno vyšetření MR, které prokázalo ventrikulitidu, 
mozkové abscesy a finálně obstrukční hydrocefalus, který  
byl řešen po eradikaci infekce ventrikuloperitoneálním 
shuntem. První oftalmologické vyšetření bylo provedené 
standardně ve 32. postmenstruačním týdnu s normálním 
nálezem. Ve 33. týdnu se na obou očích objevila retinopatie 
nedonošených (retinopathy of prematurity, ROP) 1. stupně 
a následně v průběhu 35. týdne (53. den) se na pravém oku 
objevily mnohočetné kruhové needematózní atrofické léze 
(zóna II a dolní temporální kvadrant až po makulární ob-
last). Nález na obrázku 1. Stav hodnocen jako tromboem-
bolická poranění větví centrální sítnicové arterie (BRAO). 
Nebyly zjištěny žádné známky nitroočního zánětu. Léze 
byly lokalizovány ve vaskularizované části sítnice, centrálně 
od linie ROP. Na levém oku byly patrné pouze změny ROP. 
Retinopatie progredovala během následujících 14 dnů 
(levé oko bylo postiženo výrazněji) a vyžádala si laserovou 
fotokoagulaci obou očí (62. den). Atrofické změny vedly ke 
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Obr. 1. Digitální vyšetření pomocí RetCam. 
Pravé oko: Vícečetné kruhové atro�cké léze bez perifokálního edému v zóně II, v dolním temporálním 
kvadrantu až po makulární oblast. Tyto léze připomínají tromboembolická poranění a arteriální okluze  
v povodí retinální arterie. Nebyly zjištěny žádné známky nitroočního zánětu. Léze byly lokalizovány ve 
vaskularizované části sítnice, centrálně od linie ROP (A). Progrese onemocnění a atro�cké změny byly 
zjištěny později po laserové operaci (B). Levé oko: Na levém oku byly patrné pouze změny ROP, žádné další 
léze nebyly nalezeny (C). Na levém oku jsou patrné typické změny po laserové fotokoagulaci (D).
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cienta, ale je možné provést hodnocení specialistou na 
dálku. V neposlední řadě lze před zahájením rutinního 
screeningu ROP stanovit i jiné diagnózy než ROP, což by 
mohlo změnit náš přístup k diagnostice a léčbě tohoto 
onemocnění i naši diskuzi s rodiči ohledně oftalmolo-
gických problémů jejich dítěte.
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do sítnice v této oblasti, nicméně v této retrospektivní 
studii nebyly nalezeny žádné infarkty nebo okluze sítni-
ce. Digitální zobrazování sítnice může být navíc užitečné 
v situacích, kdy nelze zaručit přítomnost oftalmologa [8]. 
Při podezření na patologii sítnice (obecně oka) mohou 
být snímky vytvořeny vyškoleným personálem, který 
může na dálku kontaktovat oftalmologa ohledně dalšího 
postupu [8].

V našem případě standardní binokulární oftalmolo-
gická vyšetření prováděli dva dětští specialisté na ROP, 
kteří byli rovněž zodpovědní za pořizování digitálních 
snímků pomocí širokoúhlé kamery RetCam 3 (Clari-
ty Medical Systems, USA). Léze imponující jako BRAO 
nebyly řádně viditelné před použitím kamery RetCam. 
Akutní fáze měkkých lézí pravděpodobně nastala před 
prvním očním vyšetřením. Také asymetrická progrese 
ROP by mohla souviset s poklesem vaskulárního endo-
teliálního růstového faktoru jako reakce na ztrátu plo-
chy sítnice v důsledku tromboembolických lézí. Lasero-
vá fotokoagulace byla jako preventivní opatření proti 
pozdní neovaskularizaci provedena na obou očích [9]. 
Kromě této intervence jsou možnosti léčby BRAO u ne-
donošených novorozenců omezené (systémové podá-
vání pentoxifylinu, oční masáž, trombolýza) a výsledky 
léčby nejasné [9]. 

Přestože jsme u našeho pacienta nezjistili žádné 
jiné tromboembolické komplikace, embolizace se zdá 
být jednou z nejpravděpodobnějších příčin BRAO [9]. 
Na vzniku BRAO se mohly podílet další rizikové fakto-
ry (prematurita, předčasný odtok plodové vody, nízká 
porodní hmotnost), které jsou spojeny se zvýšenou 
permeabilitou hematoencefalické bariéry pro řadu 
potencionálních patogenů se zvýšenou schopností 
aktivace endotelu [3]. Konkrétně některé kmeny E. coli 
nesou faktory virulence, které mají silnou adherenci  
k cévnímu endotelu, včetně cév sítnice [2]. Ve spojení 
s oběhovou nestabilitou během bakteriemie všechny 
tyto faktory exponenciálně zvyšují pravděpodobnost 
vzniku cerebrální a retinální vaskulitidy, infarktů a em-
bolizace [3, 4]. 

Digitální vyšetření sítnice (RetCam) se jeví jako zásad-
ní při diagnostice arteriálních okluzí sítnice tam, kde 
standardní oftalmologické vyšetření může být subopti-
mální nebo kde není k dispozici oftalmolog u lůžka pa-
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uvádějí se jména osob ani jejich iniciály, čísla chorobopisů 
apod.
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s písemným souhlasem osoby/nakladatelství, které mají pří-
slušné autorské/nakladatelské právo (copyright ©). Vyžádejte 
si svolení i od autorů prací v tisku, nepublikovaných dat, osob-
ního sdělení. Za respektování autorských práv odpovídá autor 
článku.

KONFLIKT ZÁJMŮ
Autor má povinnost oznámit redakci podporu firmy, jejíž pro-
dukt v práci použil. Předpokládá se, že autoři přehledových 
farmakoterapeutických článků nejsou finančně zainteresováni 
(nebo konkurenti) ve společnosti/firmě, o  jejímž výrobku 
v článku referují. Všechny informace tohoto druhu, které budou 
redakci svěřeny, budou drženy v tajnosti.

Po jazykové stránce musí práce odpovídat Pravidlům čes-
kého nebo slovenského pravopisu (progresivnímu způsobu). 
Není přípustné slova zkracovat, s výjimkou zkratek o�ciálních 
nebo zcela běžných. Pokud použijete zkratku pro opakující 
se několikaslovní název či označení, je nutné vysvětlit ji při 
prvním použití. Všechny číselné údaje – s  výjimkou hodnot 
krevního tlaku a pulzu – uvádějte v jednotkách měrové sou-
stavy SI.

Redakce vrátí práce, které neodpovídají uvedeným podmín-
kám. V ostatních případech si vyhrazuje právo rukopis zkrátit 
(např. z prostorových důvodů), provést opravy, popř. po připo-
mínkách recenzentů vrátit autorovi k příslušné úpravě.

Práce zaslané redakci musí být formulovány s  konečnou 
platností, dodatečné větší změny nejsou přípustné.

Vysázenou práci dostane autor ke korektuře, opravují se 
pouze chyby vzniklé tiskem, není možné doplňovat nové 
části textu. Korektury je nutné vrátit obratem. Korektury 
probíhají elektronicky.

ŽÁDÁME AUTORY, ABY POKYNY PŘESNĚ DODRŽOVALI.

Rukopisy a případnou korespondenci zasílejte součas-
ně na e-mailovou adresu: 

Martin.Cihar@bulovka.cz

• citování online dokumentu (neznámý autor)
Dlouhodobý záměr Univerzity Karlovy v Praze [on line] 1999-
09-09 [cit. 2002-11-20]. Dostupný na: http://certik.ruk.cuni. cz/
asuk/dlouhodoby/zamer.html

•  odkaz na neveřejnou zprávu z osobní e-mailové  
dokumentace

Kment M. RE: Informace o obsahu aktuálního čísla časopisu 
[elektronická pošta]. Message to: Lucie Hájková. 11. Jan 2003 
[cit. 2003-11-05]. Osobní komunikace.

• elektronické seriálové publikace
– odkaz na časopis v elektronické podobě
The Journal of Electronic Publishing [on line]. Ann Arbor (MI): 
University of Michigan Press. 1995 [cit. 20030402]. 12krát ročně. 
Dostupný také z: http://www.press.umich.edu/jep/index.html. 
ISSN 1080-2711.

– odkaz na webovou verzi tištěného časopisu
For um: časopis Univerzity Karlovy. Praha: Univerzita Karlova 
1995. 1krát za 14 dnů. Dostupný také na: http://enlil.ff.cuni.cz/. 

Existuje-li verze tištěná a mimo ní je dokument dostupný 
i na internetu, uvedeme jako první verzi tištěnou a poté i ak-
tuální dostupnost na internetu.

Za literaturou plné jméno a příjmení se všemi tituly, ad-
resa pracoviště autora, e-mailová adresa.

Poslední strana
Prohlášení, že práce nebyla zadána jinému časopisu ani jinde 
otištěna.

Pro potřeby redakce: Adresa prvního autora pro korespon-
denci, domácí adresa, e-mailová adresa, číslo účtu v  bance 
pro eventuální honorář. U prací výzkumného charakteru uvá-
dějte číslo grantu a konstatování souhlasu etické komise.

ZPRACOVÁNÍ TEXTU
Text článku je nutné zpracovat v  editoru Microsoft Word 
6.0/95 a vyšší verze.

Při zpracování textu v elektronické formě pamatujte na ná-
sledující podmínky:
–  Textový editor není psací stroj, neukončujte řádky klávesou 

„enter“; ta se používá pouze k ukončení odstavce.
–  Důsledně rozlišujte psaní 0 (číslice 0) a O (písmeno O), dále 

1 (číslice 1) a l (písmeno malé L).
–  Před znaky tečka, čárka, dvojtečka, otazník, vykřičník se 

nepíše mezera, za nimi ano.
–  Tři tečky –...– se píší bez mezer. Jsou-li na konci slova, je 

mezera za nimi, jsou-li na začátku slova, je mezera před nimi.
–  Používejte kulaté závorky ( ), nikoli lomítka /.
–  Fyzikální jednotky oddělujte od hodnot mezerou.
–  Nepište „prostrkaný“ text (např.: t e x t) pomocí klávesy 

mezerníku, vyznačte text jiným způsobem (např. kurzívou).
–  V  nadpisech pište slova velkými písmeny (např. ÚVOD, 

SOUBOR NEMOCNÝCH) a  nadpis zvýrazněte ještě tučně. 
Pod nadpisem vynechejte řádek.

–  Ve vlastním textu článku užívejte tučné jen zcela výjimečně. 
Podtržené písmo nepoužívejte.

–  Řecká písmena pište opisem – tedy nikoli β, ale beta.
–  Zásadně nepoužívejte dělení slov a nepoužívejte tvrdé me-

zery.
–  Pozor na časté chyby: správně se píše 5 let, ale 5letá, nebo 5 % 

(pět procent), ale 5% (pětiprocentní), dva a půl se píše 2,5, ne 2.5!
–  V  češtině se píše desetinná čárka (3,14), ale v  angličtině 

desetinná tečka (3.14).
–  V  češtině se jednotky tisíc neoddělují mezerou (9876), ale 

desítky tisíc ano (19 876). V češtině se neoddělují tisíce tečkou 
(100 000), ale v angličtině ano (100.000).
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Datum vypracování materiálu: leden 2022
SYNAGIS je chráněná obchodní značka společnosti AstraZeneca. © AstraZeneca 2022. Všechna práva vyhrazena. CZ-2895

Péče je poslání 
Daří se Vám věci měnit k lepšímu.
Pokračujte i v letošní RSV sezóně ve snaze zabránit závažnému a hospitalizaci 
vyžadujícímu RSV onemocnění u dětí v raném věku s vysokým rizikem 
onemocnění RSV předepisováním přípravku SYNAGIS® (palivizumab).1,2 
Indikace1 
Přípravek SYNAGIS® je indikován k prevenci závažného onemocnění dolních cest dýchacích, které vyžaduje hospitalizaci a je 
způsobené respiračním syncytiálním virem (RSV) u dětí s vysokým rizikem onemocnění RSV:
• Děti narozené v 35. týdnu těhotenství nebo dříve a jsou na začátku sezóny RSV mladší než 6 měsíců.
• Děti mladší než 2 roky, u kterých byla potřebná léčba bronchopulmonální dysplazie v posledních 6 měsících.
• Děti mladší než 2 roky s hemodynamicky významnou vrozenou srdeční vadou.
Nežádoucí příhody je zapotřebí hlásit. Formuláře a informace týkající se hlášení najdete na https://aereporting.astrazeneca.com 
RSV = respirační syncytiální virus

Zkrácená informace o léčivém přípravku Synagis 50 mg/0,5 ml injekční roztok, Synagis 100 mg/1 ml injekční roztok 

Léčivá látka: Palivizumab je rekombinantní humanizovaná monoklonální protilátka získaná DNA technologií na  hostitelských buňkách myšího myelomu. 
Léková forma: Injekční roztok – čirý až mírně opalizující. Indikace: Přípravek Synagis je indikován k prevenci závažného onemocnění dolních cest dýchacích, 
které vyžaduje hospitalizaci a  je způsobené respiračním syncytiálním virem (RSV) u  dětí s  vysokým rizikem onemocnění RSV: Děti narozené ve  35.  týdnu 
těhotenství nebo dříve a jsou na začátku sezóny RSV mladší než 6 měsíců; děti mladší než 2 roky, u kterých byla potřebná léčba bronchopulmonální dysplazie 
v  posledních 6  měsících; děti mladší než 2 roky s  hemodynamicky významnou vrozenou srdeční vadou. Kontraindikace: Hypersenzitivita na  léčivé látky, 
na kteroukoli pomocnou látku uvedenou v SPC přípravku (např. histidin, glycin či mannitol). Dávkování a způsob podání: Palivizumab 15 mg/kg tělesné 
hmotnosti, podávaných jednou měsíčně v  očekávaném období rizika RSV v  komunitě. Je-li to možné, první dávka má být podána před začátkem sezóny 
RSV. Palivizumab se podává intramuskulárně přednostně do anterolaterální oblasti stehna. Palivizumab se nesmí běžně aplikovat do m. gluteus vzhledem 
k riziku poškození n. ischiadicus. Injekce musí být aplikována za standardních aseptických podmínek. Objem větší než 1 ml musí být aplikován v rozdělených 
dávkách. Zvláštní upozornění: Po  podání palivizumabu byly hlášeny alergické reakce včetně velmi vzácných případů anafylaxe a  anafylaktického šoku. 
Měly by být dostupné k okamžitému použití léčivé přípravky k léčbě závažných hypersenzitivních reakcí včetně anafylaxe a anafylaktického šoku. Při středně 
těžkých až těžkých akutních infekcích nebo febrilních stavech je oprávněné odložení aplikace palivizumabu, pokud se tím podle mínění lékaře nepřivodí 
větší riziko pro pacienta. Palivizumab musí být aplikován opatrně u pacientů s trombocytopenií nebo jinou poruchou hemokoagulace. Interakce: V klinické 
studii fáze III IMpact-RSV u  populace předčasně narozených dětí s  bronchopulmonální dysplazií byl obdobný podíl pacientů ve  skupině užívající placebo 
a skupině s palivizumabem, kteří dostávali běžné dětské vakcíny, vakcínu proti chřipce, bronchodilatancia nebo kortikosteroidy. U pacientů používajících tyto 
látky nebyl pozorován další vzestup nežádoucích účinků. Protože monoklonální protilátka je specifická pro RSV, nelze očekávat, že by palivizumab interferoval 
s imunitní odpovědí na vakcíny. Palivizumab může interferovat s diagnostickými testy založenými na imunologické detekci RSV, jako jsou některé testy fungující 
na principu detekce antigenů. Palivizumab navíc inhibuje replikaci viru v buněčných kulturách, a proto může také interferovat s virovými kultivačními testy. 
Palivizumab však neovlivňuje testy založené na polymerázové řetězové reakci k detekci reverzní transkriptázy. Těhotenství a kojení: Není relevantní. Přípravek 
Synagis není indikován pro použití u dospělých. Údaje o podávání přípravku vzhledem k fertilitě, těhotenství a kojení nejsou k dispozici. Nežádoucí účinky: 
Časté nežádoucí reakce vyskytující se u palivizumabu jsou horečka, vyrážka a reakce v místě vpichu injekce. Dále byly zaznamenány tyto nežádoucí účinky 
v rámci postmarketingového sledování: apnoe a méně často křeče, trombocytopenie a urtikarie. Předávkování: V klinických studiích dostaly tři děti dávku 
vyšší než 15 mg/kg tělesné hmotnosti. Šlo o dávky 20,25 mg/kg, 21,1 mg/kg a 22,27 mg/kg. V  těchto případech nebyly zjištěny žádné zdravotní následky. 
Během postmarketingových zkušeností bylo hlášeno předávkování dávkami až do výše 85 mg/kg a v některých případech byly hlášeny nežádoucí reakce, 
které se neliší od nežádoucích reakcí pozorovaných v dávce 15 mg/kg. Obsah balení: Lahvičky k jednorázovému použití: objem 3 ml, čirá bezbarvá skleněná 
injekční lahvička (sklo typu I) s chlorobutylovou zátkou a odtrhávacím uzávěrem, obsahující 0,5 ml nebo 1 ml injekčního roztoku. Balení po 1 ks. Uchovávání: 
Uchovávejte v chladničce (2–8 °C). Chraňte před mrazem. Uchovávejte injekční lahvičku v krabičce, aby byl přípravek chráněn před světlem. Doba použitelnosti 
3 roky. Držitel rozhodnutí o registraci: AstraZeneca AB, SE-151 85 Södertälje, Švédsko. Registrační čísla: EU/1/99/117/003 Synagis 50 mg/0,5 ml injekční 
roztok, EU/1/99/117/004 Synagis 100 mg/1 ml injekční roztok. Datum poslední revize: 31. 8. 2021 Referenční číslo dokumentu: 31082021API. Způsob výdeje: 
Výdej přípravku Synagis je vázán na lékařský předpis. Způsob úhrady: Přípravek Synagis je hrazen z prostředků veřejného zdravotního pojištění. 
Dříve než přípravek předepíšete nebo doporučíte, seznamte se, prosím, se souhrnem údajů o přípravku, který získáte na adrese: AstraZeneca Czech Republic 
s.  r.  o., U  Trezorky 921/2, 158  00 Praha 5 - Jinonice, tel.: +420 222  807  111 nebo na  www.astrazeneca.cz. V  případě, že chcete nahlásit nežádoucí příhodu, 
podezření na nežádoucí příhodu nebo jiné bezpečnostní informace, které se týkají LP Synagis, předejte prosím informace na czdrugsafety@astrazeneca.com 
nebo na http://aereporting.astrazeneca.com
Reference: 1. https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/synagis-epar-product-information_cs.pdf. 2. Goldstein M, Phillips R, DeVincenzo JP, et al. National Perinatal Association 2018 

Respiratory Syncytial Virus (RSV) Prevention Clinical Practice Guideline: an evidence-based interdisciplinary collaboration. Neonatology Today. 2017;12:1-27. 
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